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Resumen

RESUMEN

IMPLANTACION DE PROTOCOLOS DE ANALGESIA Y SEDACION INTRAVENOSA EN EL
PACIENTE CRITICO

INTRODUCCION

El uso seguro de los medicamentos constituye una de las prioridades en todo el
sistema sanitario, siendo especialmente relevante en las Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI). En este ambito los procedimientos terapéuticos frecuentemente
implican el uso de medicamentos de alto riesgo (MAR), en muchas ocasiones por via
endovenosa, para pacientes graves y complejos, siendo necesario una comunicacién
estrecha entre todos los profesionales implicados en el proceso. Todo ello conlleva que
el paciente critico sea especialmente vulnerable a sufrir errores de medicacion (EM).

Los medicamentos de alto riesgo (MAR) se definen como medicamentos que
tienen un riesgo muy elevado de causar dafos graves al paciente o la muerte cuando se
utilizan de forma incorrecta (Cohen et al., 2007). El Institute for Safe Medication
Practices (ISPM) elaboré una lista de medicamentos de alto riesgo, entre los que se
encuentran anestésicos inhalados e intravenosos (propofol, dexmedetomidina,
ketamina), sedantes suaves (midazolam) y opidaceos intravenosos, orales vy
transdérmicos (ISMP, 2012).

Existen numerosos estudios publicados que muestran la prevalencia de los
errores de medicacidon en cada una de las fases del proceso de utilizacién de los
medicamentos. El 39% se produce en la fase de prescripcidn, el 12% en la transcripcién
de la receta, el 11% en la fase de dispensacién y el 38% en la fase de administracion del
medicamento. Los errores de administracion son los mas dificiles de prevenir y se sabe
gue sélo el 2% son interceptados (Manrique et al., 2011).

Cuando se aborda el desarrollo de un programa de practicas para la reduccién
de errores de medicacién con MAR, hay que asumir que una practica individual por si
sola no puede garantizar la seguridad de estos medicamentos, sino que es necesario
introducir diversas practicas en cada una de las etapas que integran el sistema de

utilizacion de los medicamentos. Estas medidas incluyen el uso de protocolos, la revisiéon
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de la seguridad de las especialidades disponibles en el hospital, la centralizacion de la
preparacion de los MAR en el Servicio de Farmacia (SF) y su administracion mediante
bomba de infusion inteligentes (BIl) (ISMP-Espafia, 2007).

Las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) son un entorno de trabajo complejo
donde el riesgo de que se produzcan errores de medicacién se acerca al 10% por dia.
Con frecuencia, pueden producirse errores durante la infusién de medicamentos; estos
errores estan relacionados con la fase de preparacién, debido por ejemplo a
inexactitudes en el calculo de los voliumenes, imprecisién en la medicién de los mismos,
uso de diluyentes inadecuados, contaminacién de las soluciones o etiquetado incorrecto
(Kiekas et al.,2011; Adapa et al.,2012).

Existen diferentes estudios realizados con MAR que demuestran que la
centralizacion de la preparacion de las mezclas intravenosas reduce el nimero de
errores. Adapa et al. encontraron que el riesgo de que se produzca un error de
medicacién en las UCl es 17 veces mayor en las mezclas no preparadas de forma
centralizaday, en la misma linea, otros estudios han demostrado que existen diferencias
significativas en la concentracidn de las mezclas preparadas de esta forma.

Por otro lado, la mayor parte de los errores de medicacidon asociados a los
sistemas de infusion estan causados por un error de programacién de las bombas de
infusion intravenosa. Para evitarlo, las Bll incorporan un software de seguridad que
contiene una biblioteca de farmacos, con los limites superiores e inferiores permitidos
en cuanto a dosis y velocidad de infusién y que tiene como objetivo evitar la
administracion de farmacos a ritmos excesivamente rapidos o lentos.

En 2012 nuestro equipo desarrollé la protocolizacidon y centralizacion de las
mezclas intravenosas de medicamentos vasoactivos, lo que demostrd un importante
beneficio en términos de seguridad. Por ello, creemos justificado el desarrollo de un
proyecto para continuar con la protocolizacién de los MAR en analgesia y sedacién,
centralizando su preparacién en el servicio de farmacia y abordando la administracion
de estos farmacos a través de bombas de infusién intravenosa inteligentes para evitar
los posibles errores de medicacion que pueden producirse durante su administraciéon en

el paciente critico.
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OBIJETIVOS

Principal:

Protocolizar el manejo de MAR utilizados en la analgesia y sedacidn del paciente critico
mediante la estandarizacidon y elaboracidn centralizada en el Servicio de Farmacia, asi
como, su administracién mediante Bll, aumentando la seguridad en su utilizacién.
Secundarios:

Evaluar el impacto de la protocolizacién de las mezclas intravenosas en cuanto a

efectividad, seguridad y coste:

1. Calcular la incidencia de errores de administracién interceptados.

2. Evaluar la calidad del protocolo implantado.

3. Evaluar la efectividad de la implantacién de los protocolos.

4. Estimar los costes evitados atribuibles a los errores prevenidos.
METODOLOGIA

Se realizé un estudio de cohortes prospectivo, de intervencion, no controlado
simultaneamente, de tipo antes-después, de una serie consecutiva de pacientes
ingresados en las UCI del HURYC.

La recogida de datos se hizo en dos periodos: pre y post-protocolizacion. Los
datos se obtuvieron de la Historia Clinica (HC), tanto en papel como electrénica (HCE), y
del Sistema Integral de Gestién del Medicamento del SF (Hospiwin®).

A lo largo del periodo de inclusién de pacientes (fases pre y post-
protocolizacion), el farmacéutico investigador generd un informe diario en Prescriwin®
gue incluia todos los pacientes ingresados en las UCI del hospital en tratamiento con los
farmacos protocolizados, seleccionandose aquellos pacientes que cumplian los criterios
de inclusion hasta alcanzar el tamafio muestral estimado en cada fase.

La poblacion del estudio fueron los pacientes criticos ingresados en UCI en

tratamiento con MAR prescritos para el tratamiento de la analgesia y/o sedacién.

El estudio se realizo en tres fases:
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Fase 1: Constituciéon de un grupo de trabajo multidisciplinar, seleccién y
estandarizaciéon de las concentraciones de los farmacos y elaboracién de los protocolos
de las BII.

Fase 2: Centralizacién de la elaboracién de las MIV. Difusidn del proyecto e
implantacion secuencial de las MIV protocolizadas.

Fase 3: Analisis de los resultados.

La recogida de datos tuvo lugar en dos periodos, pre y post implantacion, que
corresponden respectivamente a las fases 1 y 2. El analisis estadistico se corresponde

con la fase final del estudio.

RESULTADOS

Se seleccionaron los siguientes farmacos de analgesia y sedacién: morfina,
remifentanilo, fentanilo, midazolam, dexmedetomidina y propofol. Las MIV
protocolizadas fueron: morfina 1 mg/mL en cloruro sédico al 0,9%, remifentanilo 50
mcg/mL en cloruro sddico al 0,9%, fentanilo 4,8 mcg/mL en cloruro sédico al 0,9%,
midazolam 1 mg/mL en glucosa al 5%, dexmedetomidina 4 mcg/mL en glucosa al 5% y
propofol 20 mg/mL.

El SF disefid los PNT para la elaboracién de cada una de las MIV y el
procedimiento de elaboracién, control de existencias y caducidad de MIV en la UMIV del
SF. Se utilizé el circuito de prescripcion, validacién, elaboracidn, dispensacion y retirada
de las MIV disefiado previamente para las MIV de drogas vasoactivas.

No se objetivo una reduccidn en la incidencia de las RAM tras la protocolizacién,
el perfil de aparicion de estas fue similar en ambas fases.

Los datos recogidos tras la implantacién de las Bll mostraron que se iniciaron
3.283 infusiones, de las cuales 2.198 se programaron a través de la farmacoteca, lo que
indica que la adherencia a la biblioteca de farmacos fue del 66,9%.

El nimero total de alertas por farmaco notificadas por superar el LIA fue de 155
y las notificadas por superar el LSA fue de 243. Esto supuso un porcentaje de errores
potenciales de infusidn rapida del 61,05% y de infusidn lenta del 38,94%. La mayor parte
de incidencias de alarmas durante el dia se produjo entre las 9:00 y las 13:30 h y entre

las 17:30 y las 19:00 h.
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Se registraron diferencias estadisticamente significativas entre los pacientes que
presentaron dolor en la fase PRE (n=11; 3,37%) vs POST (n=1;0,34%) asi como aquellos
gue necesitaron paracetamol en la fase PRE (n=85; 29,31%) vs POST (n=189; 64,17%).

La diferencia encontrada en los tiempos de elaboracién de MIV en el SF y en la
unidad de enfermeria (3,31 vs 1,20 minutos) resultod ser estadisticamente significativa y
favorable a la elaboracidn centralizada en el SF.

Durante el estudio se interceptaron 398 errores de programacion, de los cuales
243 fueron susceptibles de causar un EA al paciente. Estimamos un coste evitado de

244.641,15¢€ tras la implementacion de la tecnologia inteligente.

CONCLUSIONES

La protocolizacion y la centralizacidon de las MIV de analgesia y sedacion en el
paciente critico disminuye la variabilidad en el manejo clinico de estos pacientesy en la
preparacién de la medicacion a administrar por parte del personal de enfermeria. Es una
estrategia que permite minimizar la manipulacidn de estos farmacos.

La implementacion de las Bll proporciona una barrera de seguridad eficaz en el
uso de MIV capaz de interceptar errores de programacion. En nuestra investigacion se
interceptaron 398 errores de programacion, de los cuales 243 fueron susceptibles de
causar un EA al paciente.

La protocolizaciéon permitid un mejor control de la analgesia en los pacientes
criticos, disminuyéndose las necesidades de opioides mayores, mientras que se
aumenté la utilizacién de paracetamol coadyuvante.

El andlisis del coste evitado muestra que esta tecnologia sanitaria resulta ser
coste efectiva, pues es capaz de interceptar EM graves y reduce el coste asociado de los
mismos. El coste potencial evitado es 244.641,15 euros. En cuanto a los costes de la
elaboracién de las MIV, el analisis demostrd que la elaboracion centralizada de MIV en
el SF fue mas eficiente que la preparacién en planta, consiguiéndose un ahorro potencial

de 3.184 euros anuales.
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ABSTRACT

IMPLEMENTATION OF ANAESTHESIA AND INTRAVENOUS SEDATION PROTOCOLS IN
THE CRITICALLY ILL PATIENT

INTRODUCCION

The safe use of medicines is one of the priorities throughout the healthcare system,
being especially relevant in Intensive Care Units (ICU). In this setting, therapeutic
procedures frequently involve the use of high-alert medications often intravenously, for
critical and complex patients, requiring close communication between all professionals
involved in the process. All this means that the critically ill patient is particularly
vulnerable to medication errors.

High-alert medications (HAM) are defined as medicines that are very likely to cause
serious harm to the patient or death when used incorrectly. The Institute for Safe
Medication Practices (ISPM) developed a list of high-alert medications, which includes
inhaled and intravenous anaesthetics (propofol, dexmedetomidine, ketamine), mild
sedatives (midazolam), and intravenous, oral and transdermal opioids (ISMP, 2012).
There are several published studies that show the prevalence of medication errors at
each of the phases of the medication use process: 39% occurs in the prescription phase,
12% in the prescription transcription, 11% in the dispensing phase and 38% in the drug
administration phase. Administration errors are the most difficult to prevent and only
2% are known to be intercepted (Manrique et al., 2011).

When approaching the development of a program of practices for the reduction of
medication errors with HAM, one must be assumed that an individual practice alone
cannot guarantee the safety of these medicines, but rather it is necessary to introduce
diverse practices at each of the stages that comprise the system of medicine use. These
measures include the use of protocols, reviewing the safety of the specialties available
in the hospital, centralizing the preparation of HAM in the Pharmacy Department and

administering them via smart infusion pump (ISMP-Spain, 2007).
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Intensive Care Units (ICU) are a complex working environment where the risk of
medication errors is close to 10% per day. Errors can often occur during medication
infusion; these errors are related to the preparation phase, due for example to
inaccuracies in volume calculation, inaccuracy in volume measurement, use of
inappropriate diluents, contamination of solutions or incorrect labelling (Kiekas et

al.,2011; Adapa et al.,2012).

There are different studies carried out with high alert medications that demonstrate the
centralization of the preparation of the intravenous mixtures reduces the number of
errors. Adapa et al. found that the risk of medication error happening is 17 times higher
in non-centrally prepared mixtures and, on the same line, other studies have shown that
there are significant differences in the concentration of mixtures prepared in this way.
On the other hand, most of the medication errors associated with the infusion systems
are caused by a programming error of the intelligent intravenous infusion pumps. To
avoid this, the pumps incorporate a security software that contains a drug library profile,
with the upper and lower limits allowed in terms of dose and infusion rate and aim to
avoid the administration of drugs at excessively fast or slow rates.

In 2012 our team developed the protocolisation and centralisation of intravenous
mixtures of vasoactive medications, which showed an important benefit in safety terms.
Therefore, we believe justified the development of a project to continue with the
protocolization of high-alert medications in analgesia and sedation, centralizing their
preparation in the pharmacy department and addressing the administration of these
drugs through intelligent intravenous infusion pumps to avoid possible medication

errors that can occur during its administration in the critical patient.

OBJECTIVES

Main Objective

To Protocolise the management of High alert medications used in analgesia and sedation
of critically ill patients through standardisation and centralised preparation in the
Pharmacy Service, as well as their administration by intelligent intravenous infusion

pumps increasing safety in their use.
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Secondary Objective
To assess the impact of the protocolization of intravenous mixtures in terms of
effectiveness, safety and cost:

1. Calculate the incidence of intercepted administration errors.

2. Assess the quality of the protocol in place.

3. Evaluate the effectiveness of the implementation of the protocols.

4. Estimate the avoided costs attributable to the errors prevented.

METHODOLOGY

The study comprised the following phases:
Phase 1 Creation of a multidisciplinary working group, selection and
standardization of drug concentrations and development of IVM protocols.
Phase 2: Centralization of the development of IVM, dissemination of the project
and sequential implementation of the IVM protocols.
Phase 3: Analysis of the results.
Data collection took place in two periods, pre- and post-implementation,
corresponding respectively to phases 1 and 2. The statistical analysis

corresponds to the final phase of the study.

RESULTS

The following analgesia and sedation drugs were selected: morphine,
remifentanil, fentanyl, midazolam, dexmedetomidine and propofol.
The IVM protocols were morphine 1 mg/mL in 0.9% sodium chloride, remifentanil 50
mcg/mL in 0.9% sodium chloride, fentanyl 4.8 mcg/mL in 0.9% sodium chloride,
midazolam 1 mg/mL in 5% glucose, dexmedetomidine 4 mcg/mL in 5% glucose and
propofol 20 mg/mL.
The pharmacy service designed the standardized operational procedures (SOP) for the
preparation of each IVM and the procedure for the stock control and expiry of IVMs in
in the Compounding Unit of the Pharmacy Department. The IVM prescription,
validation, processing, dispensing and recall circuit previously designed for vasoactive

IVMs was used.
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No reduction in the incidence of ADRs was observed after protocolization; the profile of
occurrence of ADRs was similar in both phases.

The total number of drug alerts reported for exceeding the lower soft limit was 155 and
those reported for exceeding the upper high limit was 243. This represented a
percentage of potential errors for rapid infusion of 61.05% and for slow infusion of
38.94%. Most alarm incidents during the day occurred between 9:00 am and 1:30 pm
and between 5:30 pm and 7:00 pm.

Statistically significant differences were found between patients who experienced pain
in the PRE phase (n=11; 3.37%) vs POST (n=1;0.34%) as well as those who required
paracetamol in the PRE phase (n=85; 29.31%) vs POST (n=189; 64.17%).

The difference found in IVM manufacturing times in the pharmacy department and on
the ward level (3.31 vs. 1.20 minutes) was statistically significant and favorable to

centralized processing in the pharmacy department.

During the study, 398 programming errors were intercepted, of which 243 were likely
to cause an AE to the patient; we estimate an avoided cost of €244.641,15 after

implementation of the smart technology.

CONCLUSION

The protocolization and centralization of IVM for analgesia and sedation in the critically
ill patient reduces variability in the clinical management of patients and in the
preparation of the medication to be administered by the nursing staff. It is a strategy
that allows us to minimize the manipulation of these drugs.

The implementation of the intelligent pumps provides an effective safety barrier in the
use of IVM capable of intercepting programming errors. In our research, 398
programming errors were intercepted, of which 243 were likely to cause an AE to the
patient.

The protocolization allowed better analgesia control in critically ill patients, decreasing
the need for major opioids while increasing the use of adjuvant paracetamol.

The cost avoidance analysis shows that this healthcare technology has proven to be cost-
effective, as it is able to intercept severe medication errors and reduces the associated

cost of these. The potential avoided cost is 244.641,15 euros. In terms of IVM
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compounding costs, the analysis showed that the preparation of the IVMs in the
pharmacy department was more efficient than in the nursing ward, achieving a potential

saving of 3,184 euros per year.
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1.ANTECEDENTES

El sistema de gestion de los medicamentos en los hospitales es muy complejo.
Ninguna practica de forma aislada garantiza la seguridad en la utilizaciéon de los
medicamentos en general ni de aquellos de alto riesgo (MAR) en particular. Por tanto,
se hace necesario introducir diferentes estrategias en cada una de las etapas del sistema
de utilizacion. En el afio 2015, Cuesta et al. realizaron un estudio en el cual el Servicio de
Farmacia (SF) del Hospital Universitario Ramén y Cajal de Madrid (HRYC) liderd la
estrategia para mejorar la seguridad de los medicamentos vasoactivos (Cuesta et al.,
2015). Para ello se constituyd un equipo pluridisciplinar con profesionales médicos y de
enfermeria de las unidades de cuidados intensivos (UCI) del hospital, que procedio a la
protocolizacion de las mezclas intravenosas (MIV) de dichos farmacos, centralizando su

elaboracion en el SF.

Para seguir avanzando en la seguridad de otros MAR, es necesario abordar
aquellos medicamentos utilizados en la analgesia y sedacion de pacientes criticos en las
UCI, fundamentales para dichos pacientes. Su protocolizacion y administracion
mediante bombas de infusion inteligentes (BIl) son un paso mas dentro de la estrategia
del HRYC para garantizar la seguridad en la administracién de los MAR. Esta tesis

doctoral es el resultado de la implantacion de ambas estrategias.
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2. REVISION BIBLIOGRAFICA

2.1 Andlisis de la situacion

En los ultimos 20 afios, la inquietud por continuar mejorando la calidad
asistencial se ha focalizado en una dimensidén primordial de la misma: la seguridad clinica
del paciente, entendida como una asistencia sanitaria exenta de todo dafo o riesgo

inaceptable o innecesario (Menéndez et al., 2010).

Este interés por eliminar o reducir los riesgos, asi como los efectos adversos
relacionados con la atencidn sanitaria no es nuevo, pero aspectos como la creciente
complejidad, el coste o el entorno de la préctica clinica suponen un nuevo escenario
para el ejercicio de las ciencias de la salud. Por esta razén, las principales organizaciones
de salud como la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la Organizacién Panamericana
de la Salud (OPS), el Comité de Sanidad del Consejo de Europa (CdE) y organismos
internacionales como The Institute for Healthcare Improvement (IHI), la The Joint
Commission (JC), The National Quality Forum (NQF) y The Agency for Healthcare
Research and Quality (AHRQ) han desarrollado estrategias para proponer acciones,
planes y medidas legislativas, que permitan controlar los efectos adversos (EA) evitables

en la practica clinica.

En este contexto, el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad (MSSSI)
desarrolla en el afio 2005, en colaboracién con las administraciones autondémicas, la
Estrategia de Seguridad del Paciente del Sistema Nacional de Salud (SNS) basada en
recomendaciones internacionales y de expertos espafoles (Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad, 2005). Los objetivos de la misma pretendieron promover
y mejorar la cultura de la seguridad en las organizaciones sanitarias, incorporar la
gestion del riesgo sanitario, formar a los profesionales y a los pacientes en aspectos
basicos de seguridad del paciente, implementar practicas seguras e implicar a pacientes
y ciudadanos. Esta estrategia, incluida en el Plan de Calidad de 2006 (Ministerio de
Sanidad y Consumo, 2006), ha servido de herramienta y marco de referencia para el
despliegue de programas y acciones que se han ido desarrollando en Espafia sobre
seguridad del paciente. En el afio 2015, siguiendo la misma linea, se actualiza la

estrategia para los afios 2015-2020 (Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad,
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2015). Esta incorpora las lineas estratégicas vya establecidas, recoge las
recomendaciones internacionales actualizadas en materia de seguridad del paciente,
incorpora los logros y fortalezas alcanzados, propone objetivos y recomendaciones a
partir de las mejores evidencias disponibles, y propone un sistema de evaluacion
consensuado con las Comunidades Auténomas, que permitird medir de forma

estandarizada el alcance de esta nueva estrategia.

2.2 Lineas estratégicas en seguridad del paciente

Las estrategias en seguridad del paciente se orientan principalmente en dos
grandes areas: el cambio cultural de los profesionales y la implementacion de las

practicas seguras que se detallan a continuacion:

2.2.1 Cultura de seguridad, factor humano y formacion

Las organizaciones comprometidas con la cultura de seguridad orientan sus
esfuerzos a cuatro aspectos clave: fomentar la cultura de seguridad a todos los niveles,
evaluar y promover un buen clima de seguridad, aumentar la formacién y en los
llamados factores humanos o factores no técnicos de los profesionales y desarrollar
elementos de seguridad a nivel de unidades clinicas (Carthey et al., 2015).

La formacién de los profesionales en seguridad del paciente es el primer paso
para mejorar la cultura de seguridad y un elemento imprescindible para que entiendan
por qué las iniciativas en seguridad del paciente son necesarias y cémo pueden
aplicarlas. La importancia de dicha formacion en seguridad del paciente ha sido sefialada
tanto por la OMS, que ha desarrollado una guia curricular especifica (World Health
Organization, 2011), asi como por la Comision Europea que publicé unas

recomendaciones especificas (European Commission, 2014).

2.2.2 Practicas seguras

El concepto de practica segura toma relevancia en los ultimos anos. Se define
como un conjunto de recomendaciones desarrolladas a partir de la evidencia cientifica
disponible, que demuestran algun grado de efectividad en la prevencién de EA y sus
consecuencias (Shekelle et al., 2013). Tanto a nivel nacional como internacional, se

introducen diferentes actuaciones centradas tanto en unidades especificas de
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Urgencias, Cuidados intensivos o Cirugia, como en acciones transversales como la

higiene de manos o la atencién adecuada al dolor.

La siguiente tabla resume las practicas seguras recomendadas por diferentes
organizaciones y agencias internacionales en base a la frecuencia de los eventos

adversos mas comunes y a la evidencia para su control.

Tabla 1. Practicas seguras recomendadas por diferentes Organizaciones

Internacionales
AHRQ NQF JC oMSs
(2013) (2010) (2014) (2007)

- Higiene de manos
- Conciliacién de
de la medicacion
- Medicamentos de
alto riesgo
- Cirugia segura
- BRC
- ITU por catéter
-NVM
- Cultura seguridad
- Dispositivos médicos
- Transicion asistencial
-uPP
- Caidas

- Implicacién

pacientes/cuidadores

- Higiene de manos

- Medicamentos de alto riesgo
- Cirugia segura

- BRC

- ITU por catéter

- Infeccién quirdrgica

-NVM

- Cultura seguridad

- Dispositivos médicos

- Consentimiento informado
- Transicion asistencial

- RAM

-uPP

- Caidas

- Trombosis venosa

- Radiaciones ionizantes en
pediatria

- Higiene de manos
- Conciliacién de
de la medicacion
- Cirugia segura
- BRC
- ITU por catéter
- Infeccion quirdrgica
- Identificacion

- Comunicacion

- Higiene de manos

- Conciliacion de
de la medicacion

- Medicamentos de
alto riesgo (soluciones
concentradas de
electrolitos)

- Cirugia segura

- Identificacion

- Transicion asistencial

- Medicamentos con

nombres parecidos

AHRQ: Agency for Healthcare Research and Quality; NQF: National Quality Forum;

JC: Joint Commission; OMS: Organizacion

Mundial de la Salud; BRC: Bacteriemia relacionada con catéter; ITU: infeccidn de tracto urinario; MAR: medicamentos de alto riesgo;
NVM: neumonia asociada a ventilacidon mecanica; RAM: resistencia a los antimicrobianos; UPP: Ulceras por presién.

Fuente: Estrategia de Seguridad del paciente 2015-2020. Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad 2016
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2.2.2.1 Uso seguro del medicamento

El uso seguro de los medicamentos constituye una de las prioridades en todo el
sistema sanitario, siendo especialmente relevante en las Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI). En este dmbito los procedimientos terapéuticos frecuentemente
implican el uso de medicamentos de alto riesgo (MAR), en muchas ocasiones por via
endovenosa, para pacientes graves y complejos, siendo necesario una comunicacion
estrecha entre todos los profesionales implicados en el proceso. Todo ello conlleva que

el paciente critico es especialmente vulnerable a sufrir errores de medicacién (EM).

La importancia de los EM ha sido objeto de interés de las diferentes
organizaciones y agencias internacionales, que han destacado la necesidad de instaurar
practicas seguras y efectivas para reducirlos. Asimismo, se han propuesto numerosas
practicas seguras para su prevencion, sobre todo en el dmbito hospitalario. Estas
presentan importantes diferencias en cuanto a coste, complejidad de implantacién,
evidencia de efectividad e impacto sobre la seguridad del paciente, por lo que se han
llevado a cabo numerosas iniciativas para seleccionar las prdcticas esenciales, cuya
implantacion deberia promoverse de forma prioritaria por instituciones y autoridades

sanitarias (Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, 2015).

En este sentido la Joint Commission on Accreditation of Healthcare Organization
(JCAHO) establece a partir del afio 2003 los National Patient Safety Goals, cuyos
objetivos estaban orientados a impulsar en las instituciones acreditadas la prevencién
de errores en diferentes areas. Los objetivos referidos al sistema de utilizacién de los
medicamentos se centran en los siguientes puntos (Joint Commission on Accreditation
of Healthcare Organization, 2015; Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad,
2015):

* Mejorar la identificacidn de los pacientes

e Estandarizar las abreviaturas

e Controlar los MAR

¢ Reducir las confusiones con medicamentos de nombres similares

e Etiquetar correctamente todos los medicamentos que se preparan
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e Evitar las bombas de infusién de flujo libre

¢ Conciliar los medicamentos

e Fomentar la participacién activa de los pacientes en el tratamiento

El informe del Consejo de Europa de 2006 incluye una revisidon exhaustiva de los
estudios sobre EM realizados en Europa, asi como recomendaciones para su prevencién
dirigidas a autoridades sanitarias, instituciones, profesionales sanitarios y a la Industria
Farmacéutica. Dentro de estas recomendaciones destacan: el establecimiento de
sistemas de notificacion de errores, el uso de una terminologia comun, la creacion de
una cultura de seguridad, la estandarizacion de los MAR, la estandarizaciéon del
etiquetado, la implementacién de la prescripcién electrénica asistida (PEA), y, por
ultimo, la centralizaciéon de la elaboracion de medicamentos intravenosos en el Servicio

de Farmacia (SF) (Expert Group on Safe Medication Practices, 2006).

Por su parte, el Instituto Americano de Medicina (IOM) en su informe
“Preventing medication errors” sefiala que cada afo ocurrian como minimo 1,5 millones
de eventos adversos prevenibles por medicamentos en Estados Unidos y que cada
paciente hospitalizado sufre al menos un error de medicacién al dia. Dicho informe
incluye una serie de recomendaciones para todos los agentes implicados en el circuito
de utilizacién de los medicamentos. Estas recomendaciones incluyen entre otras
acciones: fomentar la participacién del paciente, la implantacién de PEA para el afo
2010, la mejora del etiquetado y envasado de los medicamentos y la conciliacién de la

medicacién (Aspden et al., 2007).

La OMS establece en 2007 las nueve soluciones para mejorar la seguridad del
paciente, previamente mencionadas, que han demostrado ser efectivas a la hora de
evitar muertes y lesiones prevenibles y cuya implantacién se considera prioritaria
(World Health Organisation, 2007). Tres de estas medidas estan relacionadas con el uso
seguro de los medicamentos, como es la prevencion de errores por similitud fonética u
ortografica en los nombres de los medicamentos, el control de las soluciones
concentradas de electrolitos y la conciliacién de la medicaciéon en las transiciones

asistenciales. La OMS pone en marcha en el 2017 el tercer reto mundial por la seguridad
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del paciente “Medicacion Sin Dafio”, una iniciativa mundial para reducir
los dafios graves y evitables asociados a los medicamentos en un 50%, en 5 afios, (World

Health Organization, 2017).

Por otra parte, el NQF publica en el afio 2010 una actualizacién de 34 practicas
de seguridad prioritarias para prevenir los errores asistenciales. Se agrupan en siete
categorias funcionales, entre las que se incluyen varias practicas relacionadas con la
prevencion de EM como son la incorporaciéon de la PEA, la verificacion de las
prescripciones verbales, limitar el uso de abreviaturas, la conciliacion de la medicacién,
la implantacién de procedimientos estandarizados con los MAR y mantener programas

de gestidon de riesgos (National Quality Forum, 2010).

En 2013 la AHRQ publica un informe sobre la evidencia de las practicas seguras
conocidas hasta la fecha que incluye 22 practicas seguras, cuatro de las cuales hacen
referencia a la medicacion: establecer una lista de abreviaturas que no deben ser
utilizadas, incorporar farmacéuticos clinicos en los equipos asistenciales, implantar la

PEA y conciliar la medicacidn (Shekelle et al., 2013).
2.2.2.2 Medicamentos de alto riesgo

El concepto de MAR surge de la necesidad de definir unos medicamentos diana
en los que concentrar los esfuerzos y priorizar las intervenciones para mejorar la
seguridad, dada la elevada complejidad del sistema de utilizaciéon de medicamentos y el
gran numero de medicamentos disponibles. Se denominan MAR aquellos
medicamentos que cuando se utilizan incorrectamente presentan una mayor
probabilidad de causar dafios graves e incluso mortales a los pacientes (Cohen et al.,

2007).

El concepto es introducido por el Institute for Safe Medication Practices (ISMP)
después de realizar un estudio en 161 hospitales de EEUU para conocer los
medicamentos que con mayor frecuencia causaban EA a los pacientes. Concluyen que
estos medicamentos eran un nimero limitado, por lo que era posible y muy conveniente
centrar en ellos las intervenciones de mejora (Cohen et al., 1998). Asi el ISMP establece

una lista de los MAR en los hospitales, referencia utilizada mundialmente (ISMP, 2012;
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ISMP-Espaiia, 2012). La ultima lista publicada por el ISMP y adaptada por el ISMP-Espaiia
a los medicamentos disponibles en nuestro pais se recoge en la tabla 2. Esta lista es

actualizada por el ISMP en el 2018 para las unidades de hospitalizacién de mayor riesgo

Tabla 2. Relacion actualizada de medicamentos de alto riesgo para hospitales

publicada por el ISMP vy adaptada por el ISMP-Espaiia.

P Grupos terapéuticos

Agentes de contraste IV
Agentes inotrépicos IV (ej. digoxina, milrinena)

Agonistas adrenérgices IV (2f. ADRENalina,
DOPamina, noradrenalina)

Anestésicos generales inhalados e IV (gf.
ketamina, propofol)

Antagonistas adrenérgicos IV (ef. esmolol,
labetalol)

Antiagregantes plaguetarios IV (). abciximab,
eptifibatida, tirofiban)

Antiarritmicos IV (ej. amicdarona, lidocaina)

Anticoagulantes orales (). acenocumaral,
dabigatran)

Antidiabéticos orales (&), gliBENCLAMIda)

Bloqueantes neuromusculares | ej. suxametonio,
FOCUronio, vecuronio)

Citostaticos, parenterales y orales

Heparina y otros anticoagulantes
parenterales (g]., antitrombina 111, heparina
shdica, enoxaparina, fondaparinux, lepirudina)

Insulinas IV y subcutdneas

Medicamentos para sedacién moderada
IV (ef. midazolam, dexmedetomidina)

Medicamentos orales para sedacién
moderada en nifios (ef. hidrato de cloral,
midazolam)

Medicamentos que tienen presentacidn
convencional ¥ en liposomas (2.
anfotericina B)

Medicamentos para administracién por
via epidural o intratecal

Mutricion parenteral

Opiaceos IV, transdérmicos v orales
(todas las presentaciones)

Soluciones cardiopléjicas

Soluciones de glucosa hipertdnica
[ = 20%)

Soluciones para didlisis (peritoneal v
hemodilisis)

Tromboliticos (e]. alteplasa, tenecteplasa)

Medicamentos especificos

Agua estéril para inyeccidn, inhalacidn e
irrigacién en envases de volumen = 100 mL
{excluyendo botellas)

Cloruro potasico, IV (solucién concentrada)
Cloruro sédico hiperténico (>0,9%)
Epoprostenol IV

Fosfato potasico IV

Metotrexato oral (uso no oncoldgico)
Nitroprusiato sadico IV

Oxitocina IV

Prometazina IV

Sulfato de magnesio IV

Tintura de opio

Vasopresina

Fuente: ISMP-Espafia. Disponible en: http://www.ismp-espana.org/

De esta manera, los MAR son objetivo prioritario de las recomendaciones o
estrategias de mejora de la seguridad clinica que se desarrollan por organismos u

organizaciones expertas en seguridad del paciente. El Consejo de Europa en el
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documento “Creation of a better safety culture in Europe: Building up safe medication
practices” (Expert Group on Safe Medication Practices, 2006) incluye la estandarizacién
de los MAR entre las practicas seguras que recomendaba implantar en los hospitales de

forma prioritaria.

En EEUU, el NQF incluye la “mejora de la seguridad de los MAR” entre las 30
practicas de seguridad fundamentales para implantacién generalizada en todos los

hospitales (National Quality Forum, 2003).

Si bien es importante mejorar el manejo de todos los medicamentos que
aparecen en el listado anterior, algunos de ellos estan asociados a dafios graves con
mayor frecuencia que otros, acentuandose la urgencia de establecer medidas
preventivas. El Institute for Healthcare Improvement, a través de su campafia “5
millones de vidas” (2006-2008) incluye una intervencidn dirigida a la mejora de la
seguridad de los MAR, focalizdndose en opidceos, insulinas, anticoagulantes y sedantes,
grupos que han sido identificados por muchos estudios por su potencial gravedad y

frecuente utilizacidn (Institute for Healthcare Improvement, 2007).

Teniendo en cuenta el caracter complejo y multidisciplinar del sistema de
utilizacién de los medicamentos en los hospitales, el ISMP-Espafia desarrolla un
programa de practicas de reduccién de EM que consistio en la introduccién de diversas
practicas en cada una de las etapas que configuran el sistema de utilizacién de los
medicamentos, incidiendo en la importancia de la implicacion de todos los actores que
interviniesen en dicho programa (Ministerio de Sanidad y Consumo, 2007). Estas

practicas estan basadas en tres principios basicos de seguridad:

e Reducir la posibilidad de que los errores ocurran: mediante la estandarizacion
de los MAR, limitando el nimero de presentaciones de los mismos con diferentes
dosis, concentraciones y/o volumen; asi como retirar o limitar las existencias de
estos MAR de los botiquines de las unidades asistenciales.

e \Visibilizar los errores cuando ocurran, evitando que alcancen al paciente. Por
ello es necesario implantar controles que permitan detectar e interceptar dichos

errores. Un ejemplo de este principio basico de seguridad es el “doble chequeo”,
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aconsejable cuando se utilizan bombas de infusién en la administracion de MAR
con el fin de poder detectar asi errores en la velocidad de infusién.

e Minimizar las consecuencias de los errores mediante cambios en los
medicamentos o en los procedimientos de trabajo que reduzcan la gravedad de
los posibles EA causados por los EM cuando hayan fallado todas las medidas

anteriores y los errores lleguen al paciente.

Tras establecer estos principios bdsicos, el ISMP disefia e implanta practicas mas
concretas para mejorar la seguridad del uso de los MAR, entre las que destacan las

siguientes (Cohen et al., 2007):

e Aplicar pautas que hagan dificil o imposible que ocurran los errores, como
eliminar el cloruro potéasico concentrado de las unidades de enfermeria.

e Centralizar los procesos en los que sea mds probable que se produzcan errores
en los distintos servicios, como la preparacion de las MIV de MAR en los SF.

e Usar técnicas de “doble chequeo”, en las cuales una persona va a revisar el
trabajo realizado por otra.

e Incorporar alertas automaticas mediante bases de datos de medicamentos
integradas en los programas de prescripcidn y dispensacidon que alerten de
situaciones potencialmente peligrosas.

e Estandarizar y simplificar la comunicacion de los tratamientos: elaborar
protocolos para hacer uniformes los procesos, reduciendo su complejidad y
variabilidad. La PEA es de gran importancia en la prevencién de estos errores.

e Estandarizar la dosificacién: utilizacién de nomogramas que simplifiquen los
calculos, facilitando introducir los factores implicados en la dosis, como el peso,
la concentracién de la disolucién o la velocidad de infusién.

e Educacidn a los pacientes que deben participar activamente en su cuidado.

e Revisar la seguridad en el almacenamiento de las especialidades de apariencia
muy similar disponibles en el hospital.

e Reducir el nUmero de presentaciones de los MAR en la Guia Farmacoterapéutica
o en una determinada unidad asistencial, para disminuir las posibilidades de

error.
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e Favorecer el acceso a la informacion.

2.3 Seguridad en el Paciente Critico. Errores de Medicacion en las Unidades de

Cuidados Intensivos (UCI)

La seguridad de los pacientes criticos en las UCI es esencial. Factores como su
gravedad, las barreras de comunicacion, la realizacion de un numero elevado de
actividades por paciente y dia, la practica de procedimientos diagndsticos y tratamientos
invasivos y la cantidad y complejidad de la informacion recibida, entre otros, convierten
a estas unidades en un entorno de trabajo complejo y en areas de riesgo para la
aparicién de EA (Rothschild et al., 2005; Boyle et al., 2006; Ministerio de Sanidad y
Politica Social, 2009; Rostami et al., 2017). Adapa et al. (2012) indican que el riesgo de
que se produzca un EM en las UCI es cercano al 10%. Asi mismo Merino et al. (2013)
sefialan que un 43% de los pacientes en su estudio admitidos en la UCI experimentan al
menos un EM. Por otra parte, Fahimi et al. (2008) en un estudio observacional llevado a
cabo en un hospital universitario en Australia, identifican un porcentaje de EM del 9,4%,
de los cuales el 33,6 % estaban relacionados con la preparacion y la administracion de

medicacion.

La Sociedad Europea de Medicina Intensiva (ESICM), a través de su Grupo de
Investigacion en mejora de la calidad, llevd a cabo el Proyecto SEE (Sentinel Events
Evaluation o Evaluacién de Sucesos Centinela) en el que participaron 205 UCI de 29
paises, 18 de ellas espafiolas (Valentin et al., 2006), estudidndose a 1.913 pacientes
durante 24 horas utilizando un sistema de notificacién voluntario mediante un
cuestionario estructurado. Se detectaron 584 incidentes que afectaron al 20,4 % de los
enfermos criticos ingresados, la mayoria en relacidon con sondas y drenajes, seguidos de

los catéteres, y los debidos a la medicacion, de los cuales, 136 fueron EM.

La Agencia de Calidad del Sistema Nacional de Salud (AC-SNS) y la Sociedad
Espafiola de Medicina Intensiva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC) realizan el
estudio SYREC (Incidentes y Eventos Adversos en Medicina Intensiva. Seguridad y Riesgo
en el enfermo Critico) con un disefio similar al anterior. Fue llevado a cabo en el afio

2007 en 79 UCI espaiiolas, mediante la notificacion de incidentes por los propios
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profesionales. El riesgo de sufrir un incidente sin dafio por el hecho de ingresar en la UCI,
expresado en mediana, fue del 73%, y el de sufrir un EA fue del 40%. Los EA que aparecen
con mas frecuencia fueron los relacionados con los cuidados y las infecciones
relacionadas con la asistencia sanitaria. El 90% de todos los incidentes sin dafio y el 60%
de los EA son clasificados como evitables o posiblemente evitables (Merino et al., 2012;
Ministerio de Sanidad Politica Social e Igualdad, 2009; Ministerio de Sanidad Servicios

Sociales e Igualdad, 2015).

2.3.1 Errores de preparacion y administracion en la UCI

Aunque los EM pueden ocurrir en cualquier etapa del proceso de uso de los
medicamentos, es en la administracion donde el porcentaje es mayor, como ponen de
manifiesto varios autores (Fahimi et al., 2008; Salazar et al., 2011; Kiekkas et al., 2011;
Santesteban et al., 2015; Suclupe et al., 2020). La mayoria de los medicamentos en UCI
se administran en infusion, en las que la dosis se calcula en funcion del peso del paciente,
requiriendo cdlculos matematicos y con frecuencia un peso estimado del paciente,
incrementandose asi el riesgo de error (Barker et ., 2002; Kane et al., 2006). Estos errores
suelen ser mds graves en las UCI que en otras unidades de hospitalizacién, presentando

un gran desafio en términos de seguridad (Latif et al., 2013; Kruer et al., 2014).

De hecho, el 60 % de los EA graves a medicamentos que comprometen la vida
del paciente estan relacionados con la administracién intravenosa de farmacos, muchos

de los cuales son MAR (Grupo Tecno, 2014).

2.3.2 Estrategias para reducir el riesgo en la UCI

En 2010, el Ministerio de Sanidad y Politica social elabora un documento, con la
colaboracién de la SEMICYUC con el objetivo de presentar los estandares y las
recomendaciones para las UCl y asi contribuir a la mejora en las condiciones de
seguridad y calidad de la practica de los cuidados criticos (Ministerio de Sanidad y

Politica Social, 2010).

Dentro de las recomendaciones destacan:
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e Prestar especial atenciéon a los MAR que se manejen en UCI: revisar las
condiciones de su almacenamiento y establecer los procedimientos para su
manipulacidn, que serdn actualizados periddicamente de forma que aseguren la
estandarizacion de su preparacién y administracién. Estos protocolos deben
reflejar las concentraciones de las soluciones para infusidn, velocidades de
administracion y los criterios para la utilizacién de las bombas de administracidn
inteligentes (BII).

e Establecer protocolos actualizados de tratamiento y/o guias de uso de
medicamentos basados en la evidencia sobre las principales patologias tratadas
en la UCI, con el fin de estandarizar la prescripcion y el seguimiento de la eficacia
y seguridad de los mismos. Estos protocolos contemplardn la adecuacion de la
dosificacién en pacientes ancianos, realizando sistematicamente un ajuste de la
dosis de los medicamentos en el momento de la prescripcidon en funcién de la
edad, la funcién renal y hepatica del paciente (Ministerio de Sanidad y Politica
Social, 2010).

e Promover la implantacion de nuevas tecnologias de la informacién vy
comunicacion en la UCI, especialmente la historia clinica electrénica (HCE) vy la
PEA, integradas en la historia del paciente y conectadas con el laboratorio, con
alertas de interacciones medicamento-medicamento y medicamento
enfermedad, dosis mdaximas y ajuste de dosis, alergias y medicamentos

inapropiados en ancianos.

Sin embargo, estas recomendaciones no se han aplicado de forma generalizada
en todas las UCI. Por este motivo, la SEMICYUC ha publicado un documento que recoge
las recomendaciones para la estandarizacion del tratamiento de los pacientes criticos

(Hernandez-Tejedor et al., 2017).

En cuanto al etiquetado, entre las medidas que se recomiendan en la Declaracién
de Helsinki sobre seguridad en anestesia y medicina intensiva, destaca que todas las
Instituciones sanitarias implanten protocolos y proporcionen etiquetas especificas para
las jeringas utilizadas durante la anestesia para prevenir los EM (Mellin-Olsen et al.,

2010).
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Asimismo, el Sistema Espafiol de Notificacidn en Seguridad en Anestesia
(SENSAR) en colaboracion con el ISMP-Espaiia, elabora unas recomendaciones con el
objetivo de prevenir EM causados por falta de identificacién de las preparaciones y de
las vias de administracion. Estas recomendaciones incluyen unas indicaciones basicas
para el etiquetado de preparaciones con inyectables que se administran en este dmbito,
asi como recomendaciones para la diferenciacion de las vias de administracidn de riesgo.
La etiqueta debe contener como minimo el nombre del medicamento y la concentracion
en cantidad de medicamento por mililitro. Con respecto al etiquetado de las vias de
administracidn, solo se dispone de un cédigo de colores establecido internacionalmente
indicativo de cada via de administracion. Las vias epidural e intratecal son de color

amarillo y la via intraarterial de color rojo (SENSAR & ISMP-Espafia, 2011).

En definitiva, la seguridad del paciente en las UCI debe incorporar estrategias
multiples en todas las fases del proceso de utilizacién de los medicamentos desde la
prescripciéon hasta la administracion. Asi, Moyen et al. (2008) en su revisién de la
evidencia disponible sobre los errores en UCI, ya enumeran las diferentes estrategias

gue han demostrado su importancia en la disminucién los EM en las UCI:

- Estandarizacion: la estandarizacion y la simplificacion en el uso de
medicamentos consiste en la elaboracion y seguimiento de protocolos para hacer
uniformes los procesos, reduciendo de esta manera su complejidad y variabilidad. La
estandarizacion de las concentraciones de farmacos intravenosos es una estrategia que
permite disminuir la variabilidad en la elaboracién y en la administracion (Bullock et al.,

2006; Manrique et al., 2021).

- Centralizacidon de la elaboracidn de las preparaciones intravenosas en el SF:
minimiza la manipulacién de la medicacidn en las unidades de hospitalizados y los

riesgos asociados (Larsen et al., 2005; Irwin et al., 2008; Arenas et al., 2017).

- Implantacion de la PEA: recomendacidn de diversas organizaciones, sociedades
y grupos de expertos para aumentar la seguridad en el uso de medicamentos (ISMP-
Espafia; ASHP; Grupo TECNO -SEFH). La PEA es también uno de los objetivos recogidos

en el documento “Estrategia de seguridad del paciente del Sistema Nacional de Salud,
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2015-2020” para promover un uso seguro de los medicamentos (Ministerio de Sanidad,

Servicios Sociales e lgualdad, 2016).

- Utilizacion de BIl: son bombas de infusién convencionales con un software de
seguridad que incluye una biblioteca de farmacos (farmacoteca) especifica para cada
unidad, incorporando la lista de medicamentos para cada uno de los cuales se definen
concentraciones, dosis mdaximas, minimas y tiempos de infusiéon. La conectividad
inalambrica de las Bll ha supuesto un importante avance tecnolédgico que permite a
cientos de bombas conectarse a un Unico servidor dentro de un sistema sanitario para
facilitar la carga de revisiones de software y la descarga de datos de la infusién (ISMP,

2020).

- Dispensacion mediante armarios automaticos de dispensacidn: los sistemas
automaticos de dispensacion (SAD) son armarios automatizados, de configuracién
flexible, que almacenan y dispensan medicacion. Estan controlados electronicamente e
integrados en la red del hospital. Los SAD aportan importantes beneficios para los
profesionales e instituciones. Reducen el tiempo necesario para que las enfermeras
puedan disponer de los medicamentos. También pueden utilizarse para controlar mejor

la gestion de los medicamentos e incluso para prevenir EM (ISMP-Espafia, 2011).

- Conciliacion de la medicacién: definida como un proceso en el que el
farmacéutico compara la medicacion habitual del paciente con la medicacidén prescrita
después de una transicion asistencial o de un traslado dentro del propio nivel asistencial,
con el objetivo de analizar y resolver las discrepancias detectadas. La conciliacién de la
medicacién es otro de los objetivos de la Estrategia de seguridad del paciente del SNS,
2015-2020 (Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, 2016). Algunos autores
sefialan que un 75 % de la medicacidn se suspende cuando el paciente ingresa en la UCI
(Bell et al., 2006; Campbell et al., 2006) y la mayoria no se reinicia al alta de esta unidad.
Por ello un programa coordinado de conciliacion de la medicacién puede prevenir
diversos problemas, como un sindrome de retirada, una exacerbacion de la patologia
subyacente, un empeoramiento del estado del paciente o incluso puede prevenir la

aparicién de un nuevo problema de salud y asegurar que farmacos de vital importancia
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se continuan o se reinician en la transicién asistencial (Pronovost., 2003; Lépez-Martin

et al,, 2014).

Moyen et al también sefialan como una estrategia clave la presencia del
farmacéutico en la UCI para la prevencién de EM. Los farmacéuticos tienen un papel
importante en la seguridad de la medicacién. En primer lugar, todos los medicamentos
intravenosos deben elaborarse en el SF, utilizando un procedimiento estandarizado y
concentraciones estandarizadas de medicacidn. En segundo lugar, la participacién de un
farmacéutico en las rondas clinicas mejora la seguridad del paciente al reducir en un
66% EA evitables, al tiempo que acorta la duracién de la estancia hospitalaria, disminuye
la mortalidad y contribuye a la reduccion de los gastos de medicacidon (Moyen et al.,

2008).

2.3.3 Estandarizacion y Centralizacion de la elaboracion en los Servicios de

Farmacia

El concepto de Unidad de Mezclas Intravenosas (UMIV) surge en los anos 60
frente a la necesidad de garantizar la estabilidad y la compatibilidad de las mezclas
intravenosas (MIV). La elaboracién centralizada de las MIV es una practica habitual en
EEUU, pero no en Europa, donde Reino Unido, Dinamarca y Espafia, en ese orden,

presentan una mejor situacién (Cousins et al., 2021).

La falta de estandarizacion de las concentraciones de farmacos intravenosos, asi
como la variabilidad en las unidades de dosificaciéon de algunos MAR aumenta la

posibilidad de error (ISMP, 2008).

Diversos estudios demuestran que la estandarizacion de la concentracién de la
medicacién reduce el porcentaje de EM. Larsen et al. (2005) publican un estudio
realizado en un hospital pediatrico norteamericano demostrando que |Ia
estandarizacidn de las concentraciones para infusién de farmacos intravenosos reduce
en un 73% los EM asociados con la infusion continua de medicamentos. La tasa de error
disminuye desde 3,1 al 0,8 por 1.000 dosis y los errores de preparacion centralizada en
los SF disminuyen desde 0,66 a 0,16 por 1.000 dosis. Asimismo, los errores de dosis 10

veces superiores disminuyen desde 0,41 a 0,08 por 1.000 dosis.
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MacDowel et al. (2010) en una revision sistematica analizan la probabilidad de
qgue se produjeran errores en la fase de preparacion y de administracion del
medicamento. La probabilidad global es de un 0,73, y concluyen que los errores ocurren
mayoritariamente en la fase de reconstitucion de la medicacion, por consiguiente,
eliminando esta fase mediante la preparacién de jeringas en el SF se reduce el

porcentaje de error a 0,17.

En la misma linea, en un estudio previo realizado en nuestro centro, Cuesta et al.
(2015) demuestran que la protocolizacién y centralizacién de la preparacion de MAR en
las UCI disminuye su variabilidad de la practica clinica en este tipo de farmacos vy el
riesgo de error en todas las fases del proceso del uso del medicamento. En la fase de la
prescripcion la incidencia de errores se reduce en un 55,89 %, en la validacion un 68,05

% y en la administracién un 78,75 %.

En el estudio llevado a cabo por Arenas-Lépez et al. (2017) en el Reino Unido
analizan la seguridad tras la estandarizacidn de las concentraciones en las infusiones de
morfina en la UCI pediatrica durante un periodo de seguimiento de 8 afios. Se detectan
126 incidentes, el 67% de los cuales no produjo ningun dafio al paciente y el 33% un
dafio leve. Los errores mas comunes fueron: la eleccién de la jeringa equivocada en un
24%, el programa erréneo en la Bll en un 28% y la introduccién del peso equivocado en
un 18%. Tras el andlisis de los errores, los autores concluyen que los errores se pueden
llegar a reducir hasta un 70% si se incluye la tecnologia del codigo de barras, ademas de

la estandarizacion de las MIV y el uso de las BII.

Asimismo, Titiesari etal. (2017) realizan una auditoria en hospitales en el Reino
Unido para analizar la aceptacidon y aplicacién de las recomendaciones sobre
concentraciones estandar para 16 MAR utilizados cominmente en las UCI, publicadas
previamente por la Sociedad de Cuidados Intensivos (ICS) en 2010. Encuentran que el

89,8% de los hospitales disponen de infusiones estandarizadas.

Mas recientemente, la ASHP ha sido la primera organizacién profesional en EEUU
gue ha promovido una iniciativa a nivel nacional conocida como “Standardize 4 Safety”,
enfocada a la estandarizacion de las concentraciones de medicamentos para la

reduccion de EM, especialmente en las transiciones asistenciales (ASHP, 2020).
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2.3.4 Bombas de Infusién Inteligentes

Las Bll son bombas convencionales que disponen de un software de seguridad
con una biblioteca de fdrmacos y que pueden tener capacidad de conexién inaldambrica.
Esto permite que las bombas sean monitorizadas y controladas en tiempo real. Su uso
se generalizdé en EEUU hace dos décadas, pero no asi en Europa. Actualmente las Bll se
usan en mas del 80 % de los hospitales de EEUU y estan ampliamente reconocidas como
estandar sanitario que permite reducir los EM relacionados con la infusion (Carayon et

al., 2010; Giuliano et al., 2018).

En el disefio de las bibliotecas de farmacos, para cada uno de ellos se definen
unos limites de velocidad de infusidn relativos y absolutos ("soft limits" y "hard limits",
respectivamente). Los limites absolutos definen un rango de velocidad fuera del cual la
administracion de un farmaco estaria contraindicada, mientras que los limites relativos
sirven para delimitar el rango de velocidad de infusion éptimo. Si se vulneran los limites
relativos (tanto el superior como el inferior) se genera una alerta, pero se permite
continuar con la infusion. Por otra parte, si se vulneran los limites absolutos, la alerta
generada obliga a cancelar la infusién o a reprogramar la bomba correctamente (Adachi
et al., 2005; Wood et al., 2012), ya que las infusiones fuera de estos limites podrian
potencialmente causar un dafio grave al paciente. Este hecho hace que frente a un error

de programacién se tomen medidas correctoras para la seguridad del paciente.

En 2009, el ISMP publica los “Procedimientos de la cumbre del ISMP sobre el uso
de bombas de infusion inteligentes: Directrices para una aplicacion y uso sequros”. Estos
procedimientos estan dirigidos a la implementacion de la tecnologia de las Bll, el uso de
la biblioteca de medicamentos y las buenas practicas clinicas (ISMP, 2009). Mas
recientemente publica las Directrices para optimizar la aplicacion y uso seguro de las BlI

(ISMP, 2020).

Numerosos estudios sugieren que el uso de Bll puede reducir el nimero de EA
relacionados con la administracion de medicacidn intravenosa. Fanikos et al. (2007)
revisan 863 alertas notificadas durante la infusién de anticoagulantes en 355 pacientes,
encontrando que las alertas mas comunes fueron de infradosificacion (59,8%), seguidas

de sobredosificaciéon (31,35%) y duplicacion de alerta (8,9%). Durante el estudio se

Implantacién de protocolos de analgesia y sedacidn intravenosa en el paciente critico



Revision Bibliografica

notifican 4 errores en la velocidad de administracién mientras que en los 16 meses
previos al estudio se notificaron 15 errores. Por otra parte, Adachi et al. realizan un
analisis modal de fallos y efectos (AMFE) para identificar los errores de dosificacion y
administracion de medicamentos intravenosos. Un afio después del AMFE, tras la
implementacién de nuevas Bll con software de seguridad y la utilizacién de lineas de
prescripcidon estandar, los errores relacionados con la dosificacién disminuyen de un
59% a un 46% mientras que los errores con las Bll disminuyen de un 41% a un 22%
(Adachi et al., 2005). Asimismo, Larsen et al. (2005) encuentran una disminucion en la
notificacién de errores en un 73% tras la implementaciéon de la estandarizaciéon de los
MAR y el uso de las BIl. En la misma linea Wood et al. evaltan la seguridad del paciente
tras laimplementacién de las Bll en un hospital especializado en cardiologia, detectando
494 alertas, siendo la adherencia al sistema de seguridad, entendida como el nimero
de infusiones administradas con las Bll con respecto al numero total de infusiones

administradas, del 100%. (Wood et al., 2012).

En Espafia, Manrique et al. en 2013, tras la implementacion de las Bll en la UCI
pedidtrica, concluyen que la implantaciéon de esta tecnologia contribuye a mejorar la
seguridad, interceptandose 93 errores que podian haber alcanzado a los pacientes. La
adherencia al sistema de seguridad es del 78% (Manrique et al., 2013). También Ibarra-
Pérez et al. realizan un estudio retrospectivo de dos afios tras la implantacion de las Bl
de una UCL. Los errores interceptados son 166 y el porcentaje de adherencia al sistema

de seguridad del 69,8 % (Ibarra-Perez et al., 2017).

Gomez-Baraza et al. en 2014 analizan la implementacién de BIl (Hospira
MedNet™) y su papel en la reduccién de EM intravenosos. Durante un periodo de 6
meses y con una adherencia del 62,3% se evitan 765 potenciales EA en los pacientes

(Gomez-Baraza et al., 2014).

Asimismo, Gavriloff et al. indican que el uso de estos sistemas logré evitar un
gran numero de potenciales eventos adversos (EA) al modificar las programaciones

erroneas de forma oportuna (Gavriloff et al., 2012).

Sin embargo, como ocurre con la introduccion de cualquier nueva tecnologia, no

se eliminan todos los errores, y pueden aparecer otros nuevos (Blandford et al., 2016;
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Ohashi et al., 2014). En ocasiones la utilizacion de las bombas se considera una causa
de errores en la dosificacion de farmacos intravenosos (Adachi et al., 2005; Quin et al.,
2011), debido fundamentalmente al despiste o falta de conocimiento al programar la

bomba.

Algunos estudios demuestran que el uso de BIl por si solo no evitard todos los
errores de infusidn; sin embargo, el uso de un sistema cerrado en el que las Bll y los
sistemas de PEA se comunican entre si puede evitar un mayor nimero de errores
(Blandford et al., 2016; Gerhart et al., 2013; Furniss et al., 2019). Esto se demuestra en
un estudio de Gerhart et al. (2013) en el que las Bll se utilizan como un sistema
integrado a la HCE, el porcentaje de adherencia al sistema de seguridad es del 97% y

782 errores son evitados.

Aunque el uso de las Bll puede reducir la tasa de EM especialmente los
relacionados con las velocidades de infusidn incorrectas, no previenen otros errores
gue se podrian presentar en la fase de administraciéon: la administracion del
medicamento incorrecto, equivocaciones relacionadas con la identificacion del
paciente, errores relacionados con la via de administraciéon o incluso la hora de su
administracion. Entre las principales ventajas del uso de Bll se encuentra la intercepcién
de errores como la velocidad incorrecta, la dosis incorrecta y los errores de
configuracién de la bomba, asi como la reduccion de la incidencia de EA, mejoras en la
practica clinica y el coste-beneficio. Como desventajas cabe sefialar la baja tasa de
adherencia al software de seguridad, la omisién de las alertas de limite relativo, errores
no interceptados o la posibilidad de utilizar una biblioteca de farmacos incorrecta

(Ohashi et al., 2014).

Todo ello justifica la necesidad de estudiar en profundidad el impacto del uso de
las Bll en la prevencién de los errores de administracion en general, siendo de gran

interés su analisis en las UCI.
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2.4 El papel del farmacéutico en las Unidades de Cuidados Intensivos

Los pacientes criticos estan expuestos a un mayor riesgo de sufrir EM, debido a
la naturaleza o al estado critico de su enfermedad, a la polimedicacién, al uso de MAR y
a la mayor frecuencia de cambios en su medicacién (Johansen et al., 2015; Wang et al.,
2015; Lisha et al., 2017). Estos hechos ponen de manifiesto la necesidad de establecer
medidas encaminadas a prevenir los EM evitables y disminuir asi los posibles daios al
paciente. Tanto Camiré et al. (2009) como Manias et al. (2012) indican las posibles
estrategias para prevenir los EM, entre las que se encuentran la reduccién de las
jornadas de trabajo del equipo médico, la implementacidn de la PEA, el uso de las BII
para la administracion de MAR, la incorporacion del farmacéutico a las UCl y la

conciliacion de la medicacion.

Varios estudios indican que la participacion diaria del farmacéutico en la UCI
podria mejorar la eficiencia de la prescripcion y reducir el nimero de EM (Klopotowska
et al., 2010). También se publica que la presencia del farmacéutico en la UCI consigue
reducir la estancia hospitalaria y los costes de algunos farmacos (Leguelinel-Blache et al.

2019).

Segln Chant et al. (2015) las actividades mas habituales de los farmacéuticos en
una UCI consisten en dar informacion sobre medicamentos, detectar problemas
relacionados con los medicamentos (PRM) e identificar interacciones y EA,
representando entre las tres mds del 90% de las intervenciones. Diferentes autores
indican que entre el 88-100 % de las intervenciones farmacéuticas son aceptadas por los
médicos (Chan et al., 2015; Shulman et al., 2015; Franco et al., 2018). Por consiguiente,
la integracién del farmacéutico en el equipo asistencial con sus intervenciones facilita la
deteccion de PRM y permite optimizar la farmacoterapia de los pacientes criticos.

(Domingo-Chiva et al.,2018; Bortwick et al., 2019).

Ademas, en el contexto de la administracion de medicamentos con Bll, Shah et
al. destacan el papel del farmacéutico liderando en el equipo la implantacién de la

biblioteca de farmacos (Shah et al., 2020).
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En EEUU y el Reino Unido la figura del farmacéutico esta totalmente consolidada
en la UCI, donde desempefia un papel clave en el manejo seguro del medicamento y ha
demostrado ser un miembro esencial del equipo multidisciplinar (Horn et al., 2006;
Erstad et al., 2011; Borthwick et al., 2019). Recientemente la Society of Critical Care
Medicine y el American College of Clinical Pharmacy, publican un documento de
posicionamiento Critical Care Medicine 2020 actualizado que define las actividades de
un farmacéutico de UCI y el alcance de los SF en dichas unidades. Dentro de estas
actividades destacan la implementacién y mantenimiento de nuevas tecnologias para
poder seguir garantizando el uso seguro de los medicamentos en todo el proceso
farmacoterapéutico como la implementacion de los SAD, las Bll, la PEA y el escaneo de

codigo de barras (Lat et al., 2020).

En Espafia, la SEMICYUC y la Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria (SEFH)
firman en 2017 un convenio de colaboracién entre cuyos objetivos se encuentran
contribuir a mejorar del uso seguro de la medicaciéon en el enfermo critico, colaborar en
el tercer reto de la OMS que tiene como objetivo reducir los dafios graves y evitables
relacionados con la medicacion, asi como establecer recomendaciones y guias de
practica clinica en relacion al uso seguro de los medicamentos y favorecer el desarrollo

e implementacion de practicas seguras en este colectivo de pacientes.

En las ultimas dos décadas, la incorporacion de los farmacéuticos a las UCI
espafiolas es escasa. Sin embargo y afortunadamente, el nimero de farmacéuticos en
estas crece en los ultimos afos, lo cual contribuye a la creacién en el 2018 del grupo de
trabajo Farmacéuticos de Medicina Intensiva y pacientes criticos (FarMIC) dentro de la
SEFH. Segun el libro blanco de la SEFH publicado en 2019 la media de farmacéuticos por
UCl es de 0,2. En los hospitales de mayor tamafio la media de farmacéuticos
hospitalarios (FH) con al menos media jornada en las Unidades Clinicas supera los cinco
farmacéuticos en un hospital de 500 camas y los ocho en un hospital de mas de 1.000
(Pérez-Encinas et al., 2020). Por tanto, como apuntan Valera-Rubio et al. (2019) es
necesario aumentar la dedicaciéon en tiempo y numero de farmacéuticos para mejorar

la atencion farmacéutica al paciente critico.
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En la misma linea estan los resultados del "Cuestionario de Autoevaluacion del
Uso Seguro de los Medicamentos en Servicios de Medicina Intensiva” realizado por el
ISMP-Espaiia (ISMP, 2019), el Grupo de Trabajo de Farmacéuticos en Medicina Intensiva
y Critica (FarMIC) de la SEFH y la SEMICYUC, los cuales indican que la puntuacion en los
elementos clave referidos a la incorporacion de farmacéuticos clinicos en estas
unidades, asi como a la competencia y formaciéon de los profesionales en practicas de
seguridad arrojaron los valores mas bajos (31,2% y 33,2%, respectivamente) de

puntuacion del cuestionario (Otero et al., 2021).
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Hipotesis y Objetivos

3. HIPOTESIS

La estandarizacion, protocolizacién y administracion de las mezclas intravenosas
mediante bombas de infusidn inteligentes mejora la calidad y seguridad en la utilizacién
de medicamentos de alto riesgo utilizados en el manejo del paciente critico, como son

los farmacos utilizados en analgesia y sedacién.

4. OBJETIVOS

PRINCIPAL:

Protocolizar el manejo de medicamentos de alto riesgo utilizados en la analgesia
y sedacién del paciente critico mediante la estandarizacién y elaboracién centralizada
en el Servicio de Farmacia, asi como su administracion mediante bombas de
administracion inteligentes, aumentando la seguridad en su utilizacién.

SECUNDARIOS:

Evaluar el impacto de la protocolizacidon de las mezclas intravenosas en cuanto a

efectividad, seguridad y coste:
1. Calcular la incidencia de errores de administracién interceptados.
2. Evaluar la calidad del protocolo implantado.
3. Evaluar la efectividad de la implantacién de los protocolos.

4. Estimar los costes evitados atribuibles a los errores prevenidos.
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5. MATERIAL Y METODOS

5.1 Entorno asistencial

El estudio se llevd a cabo en el Hospital Universitario Ramon y Cajal (HURYC). El
Hospital es un centro de titularidad publica, de tercer nivel dependiente de la Consejeria
de Sanidad de la Comunidad de Madrid e integrado en el Servicio Madrilefio de Salud
(SERMAS). En la actualidad el HURYC, junto con el Hospital Universitario Principe de
Asturias y el Hospital de Torrejon, son de referencia para los centros de salud de la
Direccion Asistencial Este.

En el afio 2016, cuando comenzé el estudio, el Hospital contaba con 891 camas,
de las cuales 52 pertenecian a las UCI distribuidas en 3 unidades:

- UCI Médica General, con 17 camas
- UCI Quirurgica, con 20 camas

- Unidad Coronaria, con 15 camas

Las tablas 3 y 4 recogen los datos mas relevantes de la actividad asistencial del
HURYC y de las UCI respectivamente, en los anos 2016, 2017, 2018 y 2019, durante los

cuales se llevd a cabo el estudio.

Tabla 3. Indicadores de actividad asistencial en el HURYC (2016-2019).

2016 2017 2018 2019
48.766 50.744 47.250 43,781
| Estancias  [PEFRIY 227.868 223.599 225.313
147.234 150.504  150.835  154.658
4,75 4,49 4,73 5,15
72,59 71,59 76,04 77,74
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Tabla 4. Indicadores de actividad asistencial en UCI (2016-2019).

2016 2017 2018 2019

Ingresos totales 3.606 3.570 3.437 3.441
12.583 12.484 12.172 12.722

Estancia Media 3,49 3,50 3,54 3,7

% Ocupacion 73,15 72,77 74,18 78,13

A cierre de 2019, la prescripcidn y validacidon de los tratamientos se realizaba a
través del programa de PEA (Prescriwin®), integrado con los SAD (Pyxis®), implantados
en las tres UCI.

En cuanto a la administracion, cabe destacar que, en condiciones habituales, no
se encontraba un farmacéutico presente en la UCl en el momento de la misma. La
administracion se realizaba por el personal de enfermeria mediante el uso de Bll que no

tenian configurada la biblioteca de farmacos.

5.2 Ambito temporal y planificacién del estudio

El estudio comprendid las siguientes fases:

Fase 1: Constitucion de un grupo de trabajo multidisciplinar, seleccion vy
estandarizacion de las concentraciones de los farmacos y elaboracién de los protocolos

de las BII.

Fase 2: Centralizacion de la elaboracién de las MIV. Difusién del proyecto e

implantacion secuencial de las MIV protocolizadas
Fase 3: Anlisis de los resultados.

La recogida de datos tuvo lugar en dos periodos, pre y post implantacién, que
corresponden respectivamente a las fases 1 y 2. El analisis estadistico se corresponde

con la fase final del estudio.

La figura 1 recoge las diferentes fases y cronograma de desarrollo.
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Figura 1. Cronograma del estudio.
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5.3 Desarrollo del estudio

5.3.1 Fase 1: Protocolizacion y estandarizacion de MIV

Se realizaron las siguientes actividades:

5.3.1.1 Creacion de un equipo multidisciplinar

Se constituyd un equipo de trabajo multidisciplinar integrado por facultativos de
los Servicios de Anestesia y Reanimacién, Medicina Intensiva, Cardiologia, Unidad del

Dolor, Farmacia, asi como del personal de enfermeria especializado en cuidados criticos.

Se programaron reuniones periddicas de los miembros del grupo de trabajo para

la seleccidn y estandarizacion de los farmacos a protocolizar.
5.3.1.2 Seleccion y estandarizacion

Para poder establecer un criterio Unico en cuanto a la utilizacién de una
determinada dilucién para cada farmaco, y con el objetivo de abordar la centralizacién
de la preparacién de estas MIV en el SF, se revisaron datos de estabilidad,
compatibilidad, condiciones de conservacién y administracion en las siguientes bases de
datos de referencia:

- Micromedex®
- Stabforum Baxter®
- Stabilis®

- UpToDate

También se consultaron las fichas técnicas de los medicamentos y a los

laboratorios fabricantes. Una vez revisada toda la bibliografia se estandarizaron las

concentraciones de las MIV a protocolizar y su dosificacion.
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5.3.1.3 Elaboracidn de los protocolos de las Bl

Para la elaboraciéon de la biblioteca de farmacos a partir de las MIV
estandarizadas, se utilizaron las bases de datos de referencia mencionadas, asi como la
practica habitual del centro. Una vez analizada y consensuada dicha informacién en el
grupo de trabajo multidisciplinar, los pardmetros de programacién de las MIV que se
incluyeron fueron: concentraciones estdndares para cada farmaco, unidades de
dosificacién, limite de dosificacidn minimo y maximo y configuraciones de limite

absoluto y relativo.

En esta parte del proyecto los técnicos de informatica del hospital procedieron a
la configuracién y programacion de las bombas. El hospital utilizé la tecnologia de
infusidn inteligente implantada: Bomba Alaris® con Software Guardrails® SuiteAlaris de
Carefusion. Dicho software permitia la elaboracién de una biblioteca de farmacos,
proporcionando guias de dosificacion mediante el establecimiento de concentraciones,
dosis limites y alertas. El objetivo de estas Bll es reducir e interceptar EM en el momento

de la administracion.

5.3.1.4 Evaluacidon de los protocolos en la Comision de Farmacia y

Terapéutica

Los resultados de la fase de protocolizacion de MAR fueron presentados a la
Comision de Farmacia y Terapéutica (CFT) para su evaluacién, siendo todos ellos

aprobados.
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5.3.2 Fase 2: Centralizacion de la elaboracion de las MIV en el Servicio de

Farmacia
5.3.2.1 Centralizacion
El SF diseid los siguientes procedimientos:

1. Procedimiento normalizado de trabajo (PNT) para la preparacién de cada una
de las MIV. En la aplicacion informatica PK_Form® se definié la hoja de elaboracion y la
etiqueta con cédigo de barras (CODE 39) que identificaba la MIV. Dicha etiqueta incluia:
nombre del medicamento y diluyente; concentracion y volumen; conservacion; fecha de
elaboracion, lote y caducidad.

2. Procedimiento de elaboracion, control de existencias y caducidad de MIV en
la UMIV del SF. Al tratarse de mezclas de estupefacientes, estos farmacos requerian las
mismas medidas de seguridad que cualquier otro estupefaciente en el hospital.

3. Circuito de prescripcion-validacién-elaboracién-dispensacion-retirada de las
MIV.

Una vez disefiados los protocolos, se presentaron al personal de enfermeria del
SF, consensuandose el procedimiento de elaboraciéon. Posteriormente, con la
colaboracién del supervisor de enfermeria del SF, se programaron las sesiones de
trabajo del personal de enfermeria en la UMIV para poder implementar la elaboracién

de las MIV.

5.3.2.2 Difusion e implantacion

De manera paralela se inicid el proceso de difusidn e implantacién de los
protocolos en las diferentes UCI mediante sesiones informativas al personal de
enfermeria y a los facultativos.

Durante estas sesiones el SF dio a conocer los objetivos del proyecto, asi como la
metodologia utilizada por el grupo de trabajo. Ademas, se impartieron nociones bdsicas
sobre MAR vy su correcta utilizacién, haciendo hincapié en la importancia de las
estrategias de seguridad clinica recomendadas por organismos nacionales e

internacionales.
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La implantacién de los protocolos fue secuencial en todos las UCI durante seis
meses. También se realizo la formacién del personal de enfermeria en el manejo de las

BII.

5.3.3 Fase 3: Evaluacion del impacto de la protocolizacion de las MIV en cuanto

a seguridad, calidad, efectividad y coste

El disefio y desarrollo del impacto de la protocolizacidn y su relacion respecto al

resto de fases de la investigacion se muestra en la Figura 2.

|nc|u5|on de Revision de
paaentesPRE h|stor|as clinica

IncIu5|on de Revision de
pauentesPOST h|stor|as clinicas

Reg|stro de datos

Reglstro de datos

Figura 2. Diseiioy desarrollo del impacto de la protocolizacion y su relacién respecto

al resto de fases de la investigacion.

Se realizé un estudio de cohortes prospectivo, de intervencidn, no controlado
simultdaneamente, de tipo antes-después, de una serie consecutiva de pacientes

ingresados en las UCI del HURYC.
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La recogida de datos se hizo en dos periodos: pre y post-protocolizacion. Los
datos se obtuvieron de la Historia Clinica, tanto en papel como electrénica (HCE), y del
Sistema Integral de Gestién del Medicamento del SF (Hospiwin®).

A lo largo del periodo de inclusion de pacientes (fases pre y post-
protocolizacion), el farmacéutico investigador generd un informe diario en Prescriwin®
gue incluia todos los pacientes ingresados en las UCI del hospital en tratamiento con los
farmacos protocolizados, selecciondandose aquellos pacientes que cumplian los criterios

de inclusion hasta alcanzar el tamafio muestral estimado en cada fase.

El periodo de inclusidon comprendid dos fases: pre y post-protocolizacion:

- Fase pre-protocolizacién (PRE): 1 diciembre 2015 hasta 31 agosto 2016

- Fase post-protocolizacion (POST): 1 febrero 2018 hasta 31 diciembre 2018

El tiempo transcurrido entre ambas fases corresponde al periodo de
implantacion secuencial de las MIV protocolizadas, desde abril a diciembre de 2017. En
enero del 2018 se realizd el periodo de lavado y posteriormente la recogida de datos

post-protocolizacién.

Tras la inclusién de cada paciente, el investigador cumplimentd en la Hoja de
Recogida de Datos (Anexo |) y consulté su Historia Clinica para la obtencion del resto de

datos.

5.3.3.1 Ambito del estudio

La protocolizacion de las MIV para todos los fadrmacos se realizé en las siguientes

UCI del HURYC:

- UVI Médica General

- UCI Quirurgica

- UCI Coronaria
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5.3.3.2 Poblacion

Pacientes criticos ingresados en UCI en tratamiento con MAR prescritos para el

tratamiento de la analgesia y/o sedacién.

5.3.3.3 Criterios de inclusion

Para el estudio del impacto en la efectividad, coste y calidad solo se selecciond a
pacientes con una edad igual o superior a 18 afios en tratamiento con las MIV

protocolizadas, hospitalizados en una de estas dos unidades:
- UVI Médica General
- UCI Quiruargica
5.3.3.4 Criterios de exclusién
- Pacientes incluidos en un ensayo clinico
- Pacientes hospitalizados en la UVI pediatrica
5.3.3.5 Clasificacion y tratamiento de las pérdidas
Se clasificaron como pérdidas:

- Pacientes en los que se realizé PEA de alguna MIV protocolizada pero que

finalmente no iniciaron tratamiento.

- Pacientes en los que no se pudo completar la recogida de datos por no disponer

de toda la documentacion necesaria en su HC.
Las pérdidas no se incluyeron en el andlisis final de resultados.
5.3.3.6 Estimacion del tamafio muestral

El tamano muestral estimado fue de 290 pacientes pre y 290 pacientes post-

intervencion.
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De acuerdo con otros estudios disponibles se estimé una reduccién de la estancia
media en UCI de 1 dia (Awissi et al., 2012). Basandonos en los indicadores estadisticos
del afio 2013 facilitados por la Subdireccion Gerencia de Sistemas de Informacion y
Gestidn de Paciente, se planted una reduccion estimada de la estancia media en UCI de
4 dias antes de la protocolizacién a 3 dias después, y teniendo en cuenta una desviacion
estandar de 3,7 dias.

Considerando lo anteriormente expuesto se calculdé un tamafio muestral minimo de 290
pacientes en cada fase (pre y post-protocolizacién). El calculo del tamafo de la muestra
se hizo aceptando un riesgo alfa de 0,05 y un riesgo beta de 0,20 en un contraste

bilateral.

Asi, el tamafio muestral deberia ser de 290 pacientes en cada fase (pre y post-

protocolizacion).

5.3.3.7 Variables:

5.3.3.7.1 Variables de seguridad

Variables dependientes:

= Reacciones adversas a los medicamentos (RAM) durante el tratamiento.

Se tuvieron en cuenta aquellas RAM documentadas en la Historia Clinica
del paciente, asumiendo que no se habian producido si la informacién no estaba
registrada.

Se consideraron las RAM descritas con mayor frecuencia en las fichas
técnicas de los medicamentos seleccionados.

Se compard la incidencia de RAM entre ambos periodos de estudio.

e Errores de Medicacion (EM)
El EM fue definido de acuerdo con la clasificacion del National
Coordinating Council for Medication Error Reporting and Prevention (NCCMERP),
como “cualquier incidente prevenible que puede causar dano al paciente o dar

lugar a una utilizacién inapropiada de los medicamentos, cuando estos estan
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bajo el control de los profesionales sanitarios o del paciente o consumidor. Estos
incidentes pueden estar relacionados con las practicas profesionales, con los
productos, con los procedimientos o con los sistemas, e incluyen los fallos en la
prescripcién, comunicacion, etiquetado, envasado, denominacién, preparacion,
dispensacion, distribucién, administracién, educacién, seguimiento y utilizacién
de los medicamentos” (National Coordinating Council for Medication Error
Reporting and Prevention, 1998).

Se analizaron los EM detectados mediante la descarga del Software
Guardrails® SuiteAlaris de Carefusion de las Bll ocurridos durante el proceso de
administracion de los medicamentos protocolizados. El analisis de los datos fue
llevado a cabo por tres farmacéuticas, dos supervisores de las UCls y dos médicos

intensivistas, pertenecientes al grupo multidisciplinar.

Errores totales de administracion interceptados: se analizaron de acuerdo con
los Criterios de Evaluacion de la tecnologia de bombas de infusion inteligentes,
del grupo TECNO de la SEFH (Grupo Tecno., 2009), definidos como:

- Errores de programacion evitados segun las alertas detectadas: nimero
total de errores evitados durante el periodo post-implantacién. La
incidencia de este tipo de errores se calculé contabilizando las alertas
detectadas después de la descarga de las BII.

- Porcentaje de errores potenciales de infusion rapida y/o
sobredosificacion: nimero total de alertas por farmaco al superar el
limite superior relativo (LSR) y/o el limite superior absoluto (LSA) x 100 /
numero total de alertas por farmaco.

- Porcentaje de errores de infusion lenta y/o infradosificacién: nimero
total de alertas por farmaco por debajo del limite inferior relativo (LIR)
y/o el limite inferior absoluto (LIA) x 100 / numero total de alertas por

farmaco.

En funcidn de la gravedad, los errores detectados se clasificaron segun la

clasificacion de Otero-Lépez et al. (2008):
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- Porcentaje de errores de gravedad nula: nimero total de errores de
gravedad nula x 100 / nimero total de errores interceptados.

- Porcentaje de errores de gravedad ligera: numero total de errores de
gravedad ligera x 100 / nimero total de errores interceptados.

- Porcentaje de errores de gravedad moderada: nimero total de errores
de gravedad moderada x 100 / numero total de errores interceptados.

- Porcentaje de errores graves: numero total de errores graves x 100 /
numero total de errores interceptados.

- Porcentaje de errores catastréficos: el numero total de errores

catastroéficos x 100 / numero total de errores interceptados.

Variables independientes:

Fecha del EM

Método de deteccidn del EM: andlisis de los datos disponibles de |la descarga de
las BII.

Medicamento implicado: nombre comercial, principio activo, dosis, frecuencia,
forma farmacéutica, via de administracion y clasificacién Anatdmica Terapéutica
Quimica-Grupo ATC (Real Decreto 1348/2003).

Gravedad de EM*

Etapa en la que se produce el EM: administracidn

Tipo de EM*

Causa del EM*

Factor contribuyente*

PAE del EM: probabilidad de que el error detectado produzca un EA. A cada
error se le asignd una probabilidad de 0, 0,01, 0,1, 0,4 y 0,6 de acuerdo con su
capacidad de causar un EA en el paciente (nulo, muy bajo, bajo, medio o alto
respectivamente), segun el método utilizado por Manrique (Manrique-
Rodriguez et al., 2014). En nuestro estudio el equipo multidisciplinar consensud
una correlacién entre la gravedad de las posibles consecuencias segun el grupo

Ruiz-Jarabo y el método utilizado por Manrique: ninguna gravedad equivaldria a
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un PAE de 0, gravedad ligera a un PAE de 0,01, gravedad moderada a un PAE de
0,1, grave a un PAE de 0,4 y catastréfica a un PAE de 0,6.

*Segun la clasificacion del Grupo Ruiz-Jarabo (Otero-Lépez et al., 2008).

5.3.3.7.2 Variables de calidad:

Variables dependientes:

e Ratio n? de alarmas generadas/n? de infusiones iniciadas a través de la
biblioteca: nimero total de alertas por farmaco x 100 / numero total de
infusiones programadas a través de la biblioteca.

e Porcentaje de alertas que conllevan una reprogramacion inmediata de la
infusion: numero total de infusiones reprogramadas x 100 / numero total de
alertas por farmaco.

e Porcentaje de alertas que conllevan una cancelacion de la infusion: porcentaje
de alertas que conllevan una cancelacién de la infusidn.

e Adherencia de los usuarios a los protocolos: nimero de infusiones prescritas
utilizando todas las MIV estandarizadas x 100/numero total de infusiones
prescritas.

e Adherencia a la biblioteca de farmacos: nimero infusiones programadas a

través de la biblioteca x 100/nUmero total de infusiones realizadas con las BII.

Variables independientes:

e Numero total de infusiones administradas con las BII.
e Numero total de usuarios genéricos.

e Numero de farmacos incluidos en la biblioteca de farmacos de las BII.
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5.3.3.7.3 Variables de efectividad:

Se compararon las siguientes variables en ambos periodos de estudio:

Variables dependientes

Tiempo de estancia en UCI: tiempo transcurrido (en horas) desde la fecha de
ingreso del paciente en UCI hasta la fecha de alta o exitus.

Dosis de farmaco (mg): dosis total de MAR que recibe el paciente durante el
ingreso en UCI (mg).
Duracion del tratamiento: tiempo transcurrido (en horas) desde el inicio del

tratamiento con MAR (una o mas) hasta que se suspende definitivamente.
Tiempo relativo del tratamiento: tiempo en el que el paciente recibe
tratamiento con MAR (una o mas) respecto al tiempo total de estancia en la UCI.
Grado de sedacion segun la escala RASS y/o SAS: RASS es la escala de agitacidn-
sedacién de Richmond, que evalia el grado de sedacion y agitacion de un
paciente con necesidad de cuidados critico-ventilados y no ventilados. Describe
10 niveles, desde -4 -el paciente estd combativo, ansioso y violento- hasta el +5
-el paciente estd profundamente sedado y no responde a la estimulacion fisica-.
SAS es una escala de agitacion sedacién que categoriza 7 niveles, desde el nivel
1, en el que el paciente no es despertable, al nivel 7 donde el paciente presenta
agitacién muy severa.

La inclusion de los valores de una u otra escala dependié de las mediciones
documentadas en la Historia Clinica del paciente.

Grado de sedacidn segun la escala RAMSAY: estratifica el grado de sedacion en
6 niveles, 3 niveles de sedacién ligera y 3 a mayor profundidad.

Grado de sedacidn segtin el monitor BIS: BIS es un andlogo encefalografico que
monitoriza la sedacién profunda. Ofrece un valor numérico que oscila entre el 0
(silencio eléctrico cerebral) y el 100 (paciente despierto). Este indice da una
medida objetiva, de manera inmediata y continua sobre el efecto hipndtico o
sedante de los farmacos que se emplean para la sedacidn del paciente.

Grado de sedacion BIS categorica: esta variable se recogié como variable
continua y se categorizé en dos categorias: 240 (normosedado) y <40

(sobresedado).
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Grado de analgesia segin la escala EVN y/o EVA: EVN es la escala verbal
numérica para aquellos pacientes que puedan hablar. El paciente expresa su
percepcion del dolor desde 0 (no dolor), hasta 10 (el peor dolor imaginable);
puede realizarse tanto hablada como escrita.

EVA es la escala para aquellos pacientes que no puedan hablar o estén
inconscientes.

La intensidad del dolor se representa en una linea de graduacién de 1 al 6. De 1
a 3 indica dolor leve-moderado, de 4 a 6 dolor moderado-grave y mds de 6 dolor
muy intenso. Se tuvieron en cuenta aquellas mediciones documentadas en la
Historia Clinica del paciente.

Exitus: el paciente fallece durante el tiempo de estancia en la UVI (si/no).

Variables independientes

Edad: la edad se recogié como variable continla categorizandose en <65 afios y
265 afos.

Sexo: mujer/hombre.

Peso: variable continua.

Escala APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il): sistema de
clasificacién segun la probabilidad de muerte del paciente en el episodio actual
(variable continua) (Knaus et al., 1985). Es aplicado dentro de las 24 horas de
admisién del paciente en la UCI: un valor entero de 0 a 67 es calculado basado
en varias medidas; a mayores scores o puntuacidon, le corresponden
enfermedades mds severas y un mayor riesgo de muerte. Se recogieron
principalmente en pacientes de la UCI médica.

ASA: sistema de clasificaciéon que utiliza la American Society of Anesthesiologists
(ASA, 2014) para estimar el riesgo que plantea la anestesia en funcion de los
distintos estados del paciente: | (paciente saludable no sometido a cirugia) al VI
(paciente terminal con una expectativa de vida no superior a las 24 horas con o
sin cirugia). Esta escala forma parte de la evaluacién perioperativa del paciente
quirurgico, y el dato se recogio en pacientes de la UCI quirurgica.

Escala SOFA (Acute Organ System Failure): es un sistema de medicion diaria de

fallo organico multiple de seis disfunciones organicas. Los valores se estratifican
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de 0 a 24. El dato se recogio en pacientes de la UCI médica o en pacientes
médicos que ingresaron en la UCI quirurgica.

Escala SOFA (categdrica): esta escala incluye los valores >15 para mortalidad
esperada mayor del 90%, y <15 para mortalidad esperada menor.

Escala Glasgow: es una escala de aplicaciéon neuroldgica que permite medir el
nivel de consciencia de un paciente. Comprende desde 1, para el paciente que
no responde en absoluto, hasta 15 que es valor mas alto. Este dato también se
obtuvo para pacientes de la UVI médica.

Escala Glasgow categorica: se definié como Grave: <9; Moderado: 9-12; Leve:
13-15.

Diagndstico al ingreso en UCI: no quirudrgico o quirurgico.

Cirugia: el paciente es sometido a una intervencion quirdrgica durante su ingreso
que no tiene que ser la causa del mismo (si/no).

Tipo de UCI: UVI Médica General o UCI Quirurgica.

MIV protocolizada: farmacos del estudio utilizado en el tratamiento
farmacoldgico del paciente.

Diluyente: tipo de suero utilizado en la preparacion de la MIV administrada al
paciente (suero glucosado 5%, suero salino fisioldgico, suero glucosalino).
Volumen: cantidad de diluyente utilizado en la preparacion de la MIV
administrada al paciente (mL).

Concentracién: cantidad de medicamento en un volumen determinado de
disolvente (mg/mL).

Frecuencia de administracidn.

Via de administracion.

Ritmo de infusion. Velocidad de infusion de la mezcla (mL/h)

Fecha y hora de inicio del tratamiento.
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5.3.3.7.4 Variables de coste:

Se compararon las siguientes variables en ambos periodos de estudio:

Variables dependientes:

Tiempo de elaboracion de una MIV (minutos): tiempo empleado en el proceso
completo de elaboracion de una MIV en la unidad de hospitalizacién o en la
UMIV del SF.

Coste de elaboracion de la MIV (€): precio final de la MIV, incluyendo coste del
medicamento, diluyente y material fungible, asi como los costes asociados a la
utilizacién de las cabinas de flujo laminar y costes del personal implicado en el
proceso (en €, valor del afio 2017). Para el cdlculo del coste de elaboracion de las
MIV se siguio la metodologia desarrollada por I. Cuesta (Cuesta et al., 2015).
Coste evitado (€): N x PAE x Coste estimado de un EA Prevenible. N=nUmero de
errores detectados; PAE = Probabilidad de que el error detectado produzca un

EA.

Variables independientes:

Tiempo de preparacion del material: variable continua (minutos).

Tiempo para la preparacién de la MIV: variable continua (minutos).

Tiempo para el etiquetado de la MIV: variable continua (minutos).

Coste del medicamento (PMF: Precio Medio Factura, €): PVL +4 % IVA -
descuentos (€).

Coste del diluyente (PMF: Precio Medio Factura, €): PVL +4 % IVA -descuentos
(€).

Coste de personal: salario bruto de los profesionales sanitarios implicados (€).
Coste del material fungible (agujas, jeringas, gasas, etc.) incluido IVA (10 0 21%
segln corresponda al articulo) y aplicados los descuentos (€).

N: nimero totales de errores de administracion interceptados clasificados por
tipo de error.

PAE: probabilidad de que el error detectado produzca un EA. Explicado
anteriormente en el apartado 5.3.3.7.1
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= Coste estimado de un Efecto Adverso (EA) prevenible: definido como el coste
que habria supuesto el error en caso de alcanzar al paciente. (Ministerio de
Sanidad y Consumo, 2008).

5.3.3.8 Medida del impacto de la protocolizacién en la seguridad

Se recogid toda la informacion disponible en los evolutivos médicos y de
enfermeria de la HC del paciente que pudiese resultar util para la deteccién de posibles

RAM relacionadas con la administracion de las MIV de analgesia y sedacion.

Asi mismo, se recogi6 la informacidn disponible en el informe de descarga de la
base de datos de las BIl. Para la deteccion de los EM se analizaron y clasificaron las
alertas segun la gravedad y la probabilidad de causar un EA en el paciente si el error le
hubiese alcanzado. También se analizé si los errores en las Bll habian o no alcanzado al

paciente.

Para evaluar la efectividad de las Bll en la interceptacién y prevencion de errores
asociados a la administracion de medicacion IV, se analizé la adherencia de los usuarios

al sistema de seguridad incluido en las bombas,

Los EM se clasificaron de acuerdo con la clasificacién de Otero-Lépez et al,
adaptada a nuestro dmbito, con relacién al lugar donde se origind, donde se descubrié

y el método de deteccidn del EM. Las modificaciones se muestran en la Tabla 5.

Tabla 5. Modificaciones en la clasificacion de Otero-Lopez et al. (2008).

Apartados en la clasificacion de Otero et al. Modificaciones del grupo investigador

2.4. Lugar donde se origind el Se consideraron los UH propios de las UCI del
error hospital

2.5. Lugar donde se descubrid Se consideraron los UH propios de las UCI del
PARJILETE( M el error hospital

sobre el error Incluimos el proceso de administracion de

2.9. Método de deteccién :
medicamentos

Una vez identificados los errores, se les asignd una gravedad potencial en funcién

del dafio que hubiesen causado a los pacientes en caso de haberse producido.
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En funcién de sus consecuencias los EM se clasificaron en las categorias de

gravedad clinica que se muestran en la Tabla 6.

Tabla 6. Categorias de gravedad clinica.

Categoria Definicion
Error potencial Categoria A Circunstancias o incidentes con capacidad
de causar error

Error sin dafio Categoria B El error se produjo, pero no alcanzé al

paciente

Categoria C El error alcanz6 al paciente, pero no causé
dafio

Categoria D El error podria haber alcanzado al paciente

y habria requerido una monitorizacion
posterior para confirmar el NO dafio
Categoria E El error causo dafio temporal al paciente,
requiriendo una intervencion
Error con daiio Categoria F El error causé dafio temporal al paciente,
requiriendo ingreso o aumento de la
estancia hospitalaria

Categoria G El error causé dafio permanente al
paciente
Categoria H El error comprometio la vida del paciente

m Categoria | El error causé la muerte al paciente

Se realiz6 ademds una evaluacion del riesgo para futuros pacientes. Para ello se
utilizé la matriz que muestra la Figura 3, que combina la probabilidad de recurrencia de
un error similar (frecuencia) y la posible gravedad de las consecuencias del error si éste

recurriera (gravedad).
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Probabilidad de Gravedad de las posibles Consecuencias

Recurrencia Ninguna Moderada Catastrofica

Muy frecuente

Probable

Posible

Improbable

Rara

- &R N O

Marginal Bajo Ligero Alto
Figura 3. Nivel de riesgo para futuros pacientes/institucion de Otero et al. (2008).

Otero et al. (2008) enumera los posibles niveles de riesgo, pero no define ni la
frecuencia ni la gravedad en funcién del tipo de EM. Ambas fueron definidas de la misma

manera que en otros trabajos previos de nuestro grupo (Cuesta et al; 2015) (Tabla 7).

Tabla 7. Probabilidad de recurrencia del error.

Probabilidad

. Definicion
de recurrencia

[\ (AT El error puede ocurrir 5 o mas veces por dia (=5/dia)

El error puede ocurrir 1 o mas veces por dia, pero menos de 5 veces por dia (> 1/dia,
<5/dia).

El error puede ocurrir 1 o mas veces por semana, pero menos de 1 vez por dia (2
1/semana, <1/dia).

Probable

Posible

El error puede ocurrir 1 o0 mas veces por mes, pero menos de 1 vez por semana
((>1/mes, <1/semana).

Improbable

El error puede ocurrir menos de 1 vez por mes (<1/mes).

El analisis y clasificacion de los EM se llevd a cabo de manera multidisciplinar en
el grupo de investigacién. Un grupo de tres farmacéuticas, los supervisores de las UCl y
dos anestesistas realizaron la clasificacion de cada error. Tras la asignacidn de la
gravedad potencial a cada uno de los errores por parte de cada evaluador, se establecio
una gravedad final consensuada para cada uno de ellos. Para ello, se selecciond la
gravedad asignada por la mayoria, en caso de que dos o mas evaluadores coincidieran
exactamente en la misma categoria. Se unificaron criterios, consensuandose la gravedad

atribuida a los errores en los que no coincidieran entre ninguno ellos.
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El grupo de investigacidon llevd a cabo la asignacion de la PAE segun el método
utilizado previamente por Manrique et al. (2014) y la correlacion con la clasificacion del
grupo Ruiz-Jarabo descrita en el apartado 5.3.3.7.1. A cada error se le asignd una
probabilidad de ocasionar un EA si alcanzaba al paciente, de 0,0; 0,01; 0,1; 0,4 0 0,6
(nula, muy baja, baja, media o alta, respectivamente). Si la probabilidad de un error de
ocasionar un EA fuese mayor de 0,6, se optd por seguir un criterio conservador, por lo

que la probabilidad de 1 no fue asignada a ningun error.

5.3.3.9 Medida del impacto de la protocolizacién en la calidad

La informacién relacionada con las variables de calidad se obtuvo de la HCE y de

los datos de descarga de las BII.

Para cada paciente del grupo post-protocolizacién se calculé el nimero de
infusiones MIV estandarizadas prescritas. La suma de todas las MIV prescritas constituyé

el total de infusiones administradas.

La descarga de la base de datos de las Bll nos proporciond el nimero de alarmas
generadas, asi como el numero de alertas ignoradas, que conllevaron una

reprogramacién inmediata o una cancelacién de la infusidn.

Se calculé la adherencia de los usuarios a los protocolos tanto de prescripcion

(MIV) como de administracion (biblioteca de farmacos de las BIl).

5.3.3.10 Medida del impacto de la protocolizaciéon en la efectividad

Toda la informacion relacionada con las variables de efectividad se obtuvo de la

HC del paciente.

Se recogieron las dosis totales de MAR que recibieron los pacientes durante el
ingreso, la duracion del tratamiento con cada uno de los farmacos, el tiempo relativo de

tratamiento con cada farmaco y el tiempo de estancia en UCI.
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La informacion registrada en la HCE del paciente relativa a las escalas de sedacidn
y analgesia fueron recogidas por el farmacéutico investigador al inicio de la infusién de
la MIV o a la llegada del paciente a la UCI, si el paciente procedia del quiréfano o de
urgencias con la infusion empezada y durante el ingreso del paciente, siempre que

estuvieran recogidas en la historia clinica.

Se calculé la media de cada escala en la fase pre y post-protocolizaciéon
respectivamente comparandose ambas fases. La escala ASA se calculé como parte del
estudio perioperatorio del paciente quirurgico, mientras que las escala APACHE, SOFA'Y

GLASGOW se calcularon en las 24 primeras horas del ingreso en la UCI médica.

5.3.3.11 Medida del Impacto de la protocolizacién en el coste
5.3.3.11.1 Analisis de costes

Se realizé un andlisis de costes comparando los costes directos (fijos y variables)
de la preparacién MIV en el SF y su alternativa de preparacidn en planta conforme a la

metodologia desarrollada por I. Cuesta (Cuesta et.al., 2015).

Se identificd el material y equipos necesarios para la preparacion de MIV y sus
costes reales. No se consider6 el coste de las instalaciones por estar amortizadas, ni el
de mantenimiento del drea. Se tuvieron en cuenta el coste de utilizacidn de la cabina de
flujo laminar (CFL), revisién y cambio de filtro anual, en la parte proporcional de
utilizacién para MIV. Para ello se calculé el porcentaje de tiempo de funcionamiento de

la CFL semanal dedicado a la producciéon de MIV.

Los costes se midieron en euros y fueron obtenidos del SF (precio medio factura
de medicamentos y diluyentes) y del Servicio de Suministros (material fungible). Los
costes de personal se consultaron en el Boletin Oficial de la Comunidad de Madrid

(BOCM nim.178, de 27 Julio de 2018).

Implantacién de protocolos de analgesia y sedacidn intravenosa en el paciente critico



Material y Métodos

» Calculo del tiempo de elaboracion de MIV:

Para la determinacién de los tiempos de enfermeria, tanto en el SF como en la planta,

se tuvieron en cuenta las tareas que constituyen el proceso completo de elaboracién de

una MIV, que se resumen a continuacioén:

a. Servicio de Farmacia:

Validacion farmacéutica (se asume igual en ambos escenarios).

Tiempo de farmacéutico utilizado en establecer la metodologia de
trabajo, elaborar la ficha técnica y capacitar al personal de enfermeria
antes de iniciar la preparacién de cada nueva MIV.

Programacion de la MIV a preparar, generacién de hojas de trabajo y
etiquetas y posterior comprobacién (farmacéutico).

Dispensacion de estupefacientes.

Preparacion del medicamento y material de acondicionamiento
necesarios para la elaboracién (auxiliar técnico de cuidados de
enfermeria).

Desinfeccién de material (Diplomado universitario en enfermeria (DUE)).
Desinfeccidn de la superficie de trabajo y preparacién de la MIV (DUE).
Identificacion de la MIV con la etiqueta (DUE).

Comprobacion final de las MIV preparadas con la hoja de trabajo (DUE).

Almacenamiento de estupefacientes.

b. Control de enfermeria:

Validacion farmacéutica (se asume igual en ambos escenarios).
Comprobacion de la hoja de enfermeria para conocer la MIV prescrita por
el médico y las pautas a seguir en su preparacion (DUE).

Gestion del estupefaciente, a través del SAD.

Preparacion del medicamento y material de acondicionamiento
necesarios para la elaboracién (DUE).

Desinfeccidn de la superficie de trabajo y preparacién de la MIV (DUE).

Preparacion de una etiqueta e identificacion de la MIV (DUE).
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No se consideraron los tiempos preliminares (generar listados en el SF,
aclaraciones de dudas por teléfono, comprobacién de las neveras, calculos necesarios
para la programacion, etc.), ya que algunas de estas actividades no se realizan en planta,

ni los tiempos de descanso.

No se consideraron los tiempos de celador, ya que la distribucidon desde el SF a
las unidades clinicas se realiza con el resto de los medicamentos segun el procedimiento

de reposicién de los SAD.

Se considerd el tiempo de farmacéutico utilizado en establecer la metodologia
de trabajo y elaborar los PNT para la preparacion de cada nueva MIV en base a los datos
disponibles en el Catdlogo de Productos y Facturacion de la Sociedad Espafiola de

Farmacia Hospitalaria (Grupo TECNO., 2009).

Se disefid una hoja de recogida de datos para registrar el tiempo de preparaciéon

y etiquetado de la MIV en el SF (Tabla 8), asi como en la Unidad de Enfermeria (tabla 9).
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Tabla 8. Hoja de recogida de tiempos de elaboracion de MIV en el SF.

Fecha
Tarea a realizar elaboracion

(/)

Hora inicio Hora fin Tiempo
(HH:MM) (HH:MM) (minutos)

Registrar nombre de la MIV
preparada

Registro n2 bolsas preparadas

Generacion hojas de
trabajo

Generacion de etiquetas

Comprobacion

Dispensacion de
estupefacientes

Preparacion del
medicamento
(viales/ampollas, sueros)
Preparacion del material de
acondicionamiento (bolsas
fotoprotectoras, etc)
H Desinfeccion material

Desinfeccion de la
superficie de trabajo

Preparacién MIV

Etiquetado MIV

Comprobacién final de la
MIV elaborada con la hoja
de trabajo
Almacenamientos
estupefacientes
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Tabla 9. Hoja de recogida de tiempos de elaboracion de MIV en planta.

Fecha
Tarea a realizar elaboracio Hora inicio Hora fin Tiempo
n (HH:MM) (HH:MM) (minutos)

J/_J/_)

Registrar nombre de la MIV preparada
Registro n2 bolsas preparadas

Comprobacién de la hoja de
tratamiento

para conocer la MIV prescrita y las
pautas a seguir en su elaboracion
Preparacion del medicamento
(viales/ampollas, sueros)
Preparacion del material de
acondicionamiento (bolsas
fotoprotectoras, sistema infusion,
jeringas, agujas, etc)

Preparacion MIV

Crear etiqueta/Identificar la MIV

En el SF, el farmacéutico investigador registré el tiempo empleado en cada

proceso durante 5 dias laborables (tabla 8).

En la UCI dos DUE independientes, prepararon dos MIV diferentes al dia durante
5 dias laborables. El farmacéutico investigador registré el tiempo necesario para su

elaboracion (tabla 9).

Teniendo en cuenta la produccion en lotes de las MIV en el SF, y la preparacién
individualizada por paciente segun practica habitual en las UCI del hospital, se estimé
que ambos periodos de tiempo serian suficientes para preparar un total de MIV que
permitiera llevar a cabo el analisis tanto en el SF como en la planta (Martinez-Tutor et

al., 2006).
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> Calculo del coste elaboracion de MIV:

La determinacidn del coste final de elaboracién de MIV incluyd los costes de
medicamento, diluyente y material fungible, los costes asociados a la utilizacién de las
CFL y los costes del personal implicado en el proceso. No se incluyeron los costes de

destruccion de las MIV elaboradas y caducadas.

5.3.3.11.2 Estimacion del coste evitado

El cdlculo del coste evitado se obtuvo multiplicando el niumero de errores
evitados por el PAE y por el coste estimado de un EA. Teniendo en cuenta la revisiéon
realizada por el MSSSI de Espafia en 2008 en la que el coste de un EA se establece en
5.584 euros y ajustando el valor al indice de precios de consumo segun el Instituto
Nacional de Estadistica, obtenemos que a principios del afio 2013 el coste por EAM es

de 6.857 euros y a principios del afio 2016 de 6.745 euros.

Coste evitado: N x PAE x coste evitado de un EA.

5.4 Analisis estadistico

Se realizé un andlisis descriptivo de las caracteristicas de los pacientes respecto

a las variables explicativas consideradas en el estudio.

Para describir las variables categdricas se utilizé la frecuencia absoluta y relativa
o proporcién (ny porcentaje). Para describir las variables continuas, en primer lugar, se
estudidé si su distribucién se ajustaba a la distribucién normal mediante el test de
Kolmogorov-Smirnov. Cuando la distribucion de la variable fue normal, en el texto se
describe con la media como estimador de centralizacién, y la desviacion estandar (DE)
como estimador de dispersion. Cuando la distribucién de la variable no fue normal, se
describe con la mediana como estimador descriptivo de centralizacién, y el rango

intercuartilico (RIC) como estimador descriptivo de dispersion. El RIC corresponde al
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rango percentil 25 (P-25) — percentil 75 (P-75). No obstante, para mejorar la riqueza
descriptiva de cada variable continua, en las tablas se ofrecen como estadisticos de
centralizacidn la media y la mediana, y como estadisticos de dispersion, la DE, el P-25, y
el P-75. Ademas, se utiliza el minimo y mdaximo para ofrecer una completa descripcién

de las variables continuas.

Se consideraron como variables basales, las variables categéricas sexo, edad
categorizada, unidad, cirugia, escala SOFA categorizada, escala de Glasgow
categorizada, y ASA. Las variables continuas fueron edad, peso, escala Apache, escala
SOFA y escala de Glasgow. Se consideraron como variables de resultado todas las demas
variables. Por ejemplo, la seguridad fue estimada con la variable RAM, la efectividad,
con las variables dias de estancia, mejoria de la sedacion y dosis de farmacos. La
adherencia al protocolo, con la variable MIV. Las variables basales y de resultado fueron

comparadas entre las fases pre- y post-aplicacién del protocolo.

Para estudiar la asociaciéon entre variables categdricas, se utilizé el test de la chi-
cuadrado de Pearson o el test exacto de Fisher. Para las variables continuas, como test
estadistico de comparacién, se utilizé la t de Student, cuando la distribucién de la
variable se ajustaba a la normalidad, y la U de Mann-Whitney, cuando la distribucién de
la variable no se ajustaba a la normalidad. Las comparaciones se realizaron a dos colas,
y se considerd que las diferencias son estadisticamente significativas para un valor

p<0,05 (a=0,05; B=0,2).

La depuracion de la base de datos y creacién de nuevas variables se realizé con
el programa Excel (Microsoft Office Professional Plus, 2016), y los célculos estadisticos
se hicieron con el paquete estadistico SPSS (IBM Corp. Released 2017. IBM SPSS
Statistics for Windows, Version 25.0. Armonk, NY: IBM Corp.).

Para el analisis de costes se utilizd una hoja de célculo disefiada en Excel 2007.
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5.5 Aspectos éticos

Para realizar esta investigacion se obtuvo la aprobacion por parte del Comité
Etico de Investigacion Clinica del HURYC de Madrid (Anexo I1), que autorizé su realizacidn
sin la obtencidn del consentimiento informado de los pacientes teniendo en cuenta la
dificultad que entrafia su obtenciéon en pacientes criticos con los que no ha existido

contacto directo.

Los jefes de servicio de cada UCI fueron informados sobre la realizacién del

estudio, requiriéndose su consentimiento escrito (Anexo lll).

En todo momento se cumplié con el criterio de confidencialidad, identificandose
los pacientes mediante un cddigo. El tratamiento de los datos se realizé conforme a la
Ley Organica 15/1999, de 13 diciembre, de Proteccién de Datos de Caracter Personal

(BOE num. 298, de 14 de diciembre de 1999).
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6. RESULTADOS

Resultados

6.1 Protocolizacion y estandarizacidon de las MIV de analgesia y sedaciéon

El equipo de trabajo multidisciplinar se reunié en 12 ocasiones. Los farmacos

seleccionados para la protocolizacidén y estandarizacién fueron los siguientes: morfina,

remifentanilo, fentanilo, midazolam, dexmedetomidina y propofol (Tabla 10).

Tabla 10. Relacion farmaco-indicacion-dosificacion.

PRINCIPIO ACTIVO

Remifentanilo

WILEYZIET)]

Dexmedetomidina

Propofol

INDICACION
Analgésico opioide utilizado para:
- tratamiento del dolor intenso.
- tratamiento del dolor postoperatorio inmediato.
- tratamiento del dolor crénico maligno.
- dolor asociado a infarto de miocardio.
- disnea asociada a insuficiencia ventricular izquierda
y edema pulmonar.
- ansiedad ligada a procedimientos quirurgicos.
Analgésico para ser utilizado durante la induccion
y/o mantenimiento de la anestesia general.
Analgésico narcético complementario en anestesia general o

local

Hipnético y sedante utilizado para la sedacién consciente antes
y durante procedimientos diagndsticos o terapéuticos con o sin
anestesia local.

Premedicacion antes de la induccién de la anestesia Induccion
de la anestesia

Como componente sedante en la anestesia combinada
Hipnético y sedante para la sedacién de pacientes adultos en la
UCI que requieran un nivel de sedacién no mas profundo que
despertarse en respuesta a una estimulacién verbal

Anestésico general: induccién y mantenimiento de la anestesia
general

Sedacion de pacientes con respiracion asistida artificial en la UCI

DOSIFICACION
Ritmo inicial 0,8mg/hora

Mantenimiento 0,8-80 mg/h

Induccién 0,5-1 pg/kg /min
Mantenimiento 0,4-2 ug/kg /min
Induccién 2 pg/kg
Mantenimiento 2-20 mcg/kg
Dosis max 20-50 mcg/kg
Induccién 0,03-0,3 mg/kg
Mantenimiento 0,03-0,2 mg/kg/h

Induccién 0,7 mcg/kg/h
Mantenimiento 0,2 a 1,4 mcg/kg/h

Induccién 0,3 mg/kg/h en 5 minutos y
aumentar de 0,3 a 0,6 mg/kg/h cada 5
minutos

Mantenimiento 0,3 a 4,0 mg/kg/h

Se analizé qué diluciones de MIV se utilizaban en cada una de las UCI,

observandose diferencias entre ellas, incluso dentro de una misma UCI. Tampoco existia
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consenso en cuanto al diluyente utilizado en la preparacién. La Tabla 11 resume la

situacion inicial.

Tabla 11. MIV utilizadas en analgesia y sedacién previamente a la protocolizacion.

Farmaco Concentracion/
Diluyente

Concentracion
Diluyente

Concentracion
Diluyente

Midazolam Concentracion
Diluyente

DT ELEGIIGIGEN  Concentracion
en mg/ml
Diluyente

Concentracion
en mg/ml

UVI Médica

SSF

*

0,0024/0,0036/0,048

SSF
1

SSF
0,004

SSF 0 SG5%
20

UCI Quirurgica UCI Coronaria

1/0,2/0,04 1
SSF SSF
* *
* k%
SSF SSF
1 1
SSF SSF
* 0,004
SSF 0 SG5%
20 20

*Uso infrecuente; **Dato desconocido; SSF, Cloruro sddico 0.9%; SG5%, Glucosa 5%

Los datos obtenidos en la revisién de compatibilidad, estabilidad y condiciones

de conservacién de las MIV se recogen en la Tabla 12. El grupo de trabajo consensud

una dilucién estandar para cada farmaco. Se unificé la utilizacidn de suero fisiolégico al

0.9% como diluyente para todas las MIV.

Se protocolizé el empleo de las MIV de analgesia y sedacién en la UCI Coronaria,

pero los pacientes no se incluyeron en el estudio de efectividad, calidad y coste, al

estimarse un bajo nimero de pacientes.
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Tabla 12. Resumen de la informacion recogida en las distintas bases de datos consultadas.

ESPECIALIDAD

FARMACO

DILUYENTE

CONCENTRACION

ESTABILIDAD

ALMACENAMIENTO

RECIPIENTE

Resultados

FUENTE

Morfina Braun®

Remifentanilo
Kern® 5mg vial

Fentanest Kern®
pharma
0,15mg/3ml

Midazolam
Braun®
100mg/100ml vial

Dexdor®1.000mcg
/10ml vial

MORFINA

REMIFENTANILO

FENTANILO

MIDAZOLAM

DEXMEDETOMI
DINA (100
mcg/ml)

SSF

SSFy SG5%
API, SG5%,
SSF 0,9%,
SSF 0,45%

SSF

SSF y SG5%
SG5%
SG5%, SSF,
Ringer,

Manitol
20%

SSF

1mg/ml
0,33 mg/ml
1mg/ml

2 mg/ml

30 mg/ml
20-250ug/ml
(Rec:50ug/ml)

5 mcg/mL
12,5 mcg/mL
20 pg/ml

20 pg/ml

13 pg/mi

34 pg/ml

5 pg/ml

0,5 mg/ml
1mg/ml

4 pg/ml

4 ug/ml

58 dias
730 dias
58 dias

6 dias
90 dias
24 h
24 h

4h
90 dias

7 dias
30 dias
28 dias
7 dias
7 dias
90 dias
30 dias
27 dias

24 h

48 h

Nevera (2-82C)
T2 amb. Y nevera
Nevera

259C y 40°C Protegido luz

22°C Protegido luz

T2 amb. No especifican

Nevera: 2-8 2C o T2 252Cssi
recons.cond. Asépticas

2529C. Sol. Diluida

T2 amb.(23-27°C). Protegido luz.

T2 amb. O nevera

T2 amb (232C) y nevera (42C)
T2 amb (252C) y nevera (2-82C)
T2 amb: 229, 382C y nevera 52C
T2 amb: 229, 382C y nevera 52C
T2 amb:23-27°C

T2 amb (22-242C) y nevera (2-62C).

Protegido luz

T2 amb (20-252C) y nevera (3-
4°C).Protegido luz.

Nevera: 2-8 2C o T2 25°Cssi
dilucion.cond. Asépticas

T2 amb (20-252C)

Viaflo (Baxter)
Polipropileno

Polipropileno y

poliolefinas
Vidrio y polipropileno
Vidrio y polipropileno

Vidrio incoloro tipo |

Jeringas de
polipropileno
Jeringas de

polipropileno

PVCy polipropileno
Polipropileno
Polipropileno
Polipropileno
Polipropileno
Poliolefina

Poliolefina

PVC

SSF=suero salino fisioldgico, SG5%=suero glucosado 5%, API=agua para inyeccion.

BIBLIOGRAFICA
MICROMEDEX
STABILIS.ORG

MICROMEDEX
FICHA TECNICA

FICHA TECNICA
MICROMEDEX

STABILIS.ORG

MICROMEDEX,
STABILIS.ORG
MICROMEDEX,
STABILIS.ORG
FICHA TECNICA

MICROMEDEX
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Se disefiaron unas tablas de dosificacién de las mezclas en funcién del peso del
paciente y del efecto farmacolégico deseado, las cuales permiten calcular la velocidad
de infusion en mL/h a partir de la dosis en mg/kg/h y en pg/Kg/h, facilitando la
normalizacién de las infusiones (Tabla 13, Tabla 14, Tabla 15, Tabla 16, Tabla 17 y Tabla
18).

Tabla 13. Conversiones de perfusion estandarizadas de morfina (100 mg/100 mL

1 mg/mL).

Dosis en mg/kg/h
Peso

(kg) 0,01 002 003 004 00 006 007 008 0,09 0,10

0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0 3,5 4,0 4,5 5,0
0,6 1,1 1,7 2,2 2,8 33 3,9 4,4 5,0 5,5
0,6 1,2 1,8 2,4 3,0 3,6 4,2 4,8 5,4 6,0
0,7 1,3 2,0 2,6 3,3 3,9 4,6 5,2 5,9 6,5
0,7 1,4 2,1 2,8 3,5 4,2 4,9 5,6 6,3 7,0
0,8 1,5 2,3 3,0 3,8 4,5 53 6,0 6,8 7,5
0,8 1,6 2,4 3,2 4,0 4,8 5,6 6,4 7,2 8,0
0,9 1,7 2,6 3,4 4,3 51 6,0 6,8 7,7 8,5
0,9 1,8 2,7 3,6 4,5 5,4 6,3 7,2 8,1 9,0
1,0 1,9 2,9 3,8 4,8 5,7 6,7 7,6 8,6 9,5
1,0 2,0 3,0 4,0 5,0 6,0 7,0 8,0 9,0 10,0
Los valores de la tabla devuelven la velocidad de infusion en mi/h

(=]

N (N
(6]

Tabla 14. Conversiones de perfusidon estandarizadas de remifentanilo (5 mg/100 mL

50 mcg/mL).

Dosis en mcg/kg/min
048 0,00 002 003 004 005 010 0,15 0,20 0,25 0,30
0,6 1,2 1,8 2,4 3,0 6,0 9,0 12,0 15,0 18,0
0,7 1,3 2,0 2,6 3,3 6,6 9,9 13,2 16,5 19,8
0,7 1,4 2,2 2,9 3,6 7,2 10,8 14,4 18,0 21,6
0,8 1,6 2,3 3,1 3,9 7,8 11,7 15,6 19,5 234
0,8 1,7 2,5 3,4 4,2 8,4 12,6 16,8 21,0 25,2
0,9 1,8 2,7 3,6 4,5 9,0 13,5 18,0 22,5 27,0
1,0 1,6 2,4 3,2 4,0 8,0 12,0 16,0 20,0 24,0
1,0 2,0 3,1 4,1 51 10,2 15,3 20,4 255 30,6
1,1 2,2 3,2 4,3 5,4 10,8 16,2 21,6 27,0 324
1,1 2,3 3,4 4,6 5,7 11,4 17,1 22,8 285 34,2
1,2 2,4 3,6 4,8 6,0 12,0 18,0 24,0 30,0 36,0

~N
(9]

~

=
[=]
(=]
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Los valores de la tabla devuelven la velocidad de infusién en mi/h

Tabla 15. Conversiones de perfusion estandarizadas de fentanilo (1200 mcg/250 mL,

4,8 mgc/mL).

Dosis en mcg/kg/h

eN(d9y 03 o5 06 07 08 09 1,0 1,2 1,4 18 2,0
5,2 6,3 7,3 8,3 94 104 125 14,6 18,8 20,8
5,7 6,9 g0 92 103 11,5 13,8 16,0 20,6 229
6,3 7,5 88 100 11,3 12,5 150 17,5 22,5 25,0
68 81 95 108 12,2 13,5 163 19,0 244 271
7,3 88 10,2 11,7 131 146 175 204 26,3 29,2
78 94 109 125 141 156 188 21,9 281 31,3
83 10,0 11,7 13,3 150 16,7 20,0 23,3 300 333
89 10,6 12,4 142 159 17,7 21,3 248 319 354
94 11,3 13,1 150 169 188 22,5 26,3 338 375
99 119 139 158 178 198 238 27,7 356 396
10,4 12,5 146 16,7 188 20,8 250 29,2 375 41,7
Los valores de la tabla devuelven la velocidad de infusion en ml/h

B - B
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Tabla 16. Conversiones de perfusion estandarizadas de midazolam (100 mg/100 mL

1 mg/mL).

Dosis en mg/kg/h

SN 0,02 0,03 004 o005 006 007 008 009 0,10 0,15 0,20
1,0 1,5 2,0 2,5 3,0 3,5 4,0 4,5 5,0 7,5 10,0
1,1 1,7 2,2 2,8 3,3 3,9 4,4 5,0 5,5 83 11,0
1,2 1,8 2,4 3,0 36 4,2 4,8 5,4 6,0 9,0 12,0
1,3 2,0 2,6 3,3 3,9 4,6 5,2 5,9 6,5 9,8 13,0
1,4 2,1 2,8 3,5 4,2 4,9 5,6 6,3 70 10,5 14,0
1,5 2,3 3,0 3,8 45 5,3 6,0 6,8 75 11,3 15,0
1,6 2,4 3,2 40 4.8 5,6 6,4 7,2 8,0 12,0 16,0
1,7 2,6 34 43 5,1 6,0 6,8 7,7 85 12,8 17,0
1,8 2,7 36 45 54 6,3 7,2 8,1 9,0 13,5 18,0
1,9 2,9 3,8 48 5,7 6,7 7,6 8,6 95 143 19,0
2,0 30 40 5,0 6,0 7,0 8,0 9,0 10,0 150 20,0
Los valores de la tabla devuelven la velocidad de infusion en ml/h

N
(6]

~N
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Tabla 17. Conversiones de perfusion estandarizadas de dexmedetomidina (1.000

mcg/250 mL, 4 mcg/mL).

Dosis en mcg/kg/h

a8 0,1 0,2 0,3 0,4 0,6 0,7 0,8 1,0 1,2 14
1,3 25 338 5,0 7,5 88 10,0 12,5 150 175
1,4 28 4,1 5,5 8,3 96 11,0 13,8 16,5 19,3
1,5 3,0 45 6,0 9,0 10,5 12,0 150 18,0 21,0
1,6 33 49 6,5 98 11,4 13,0 163 195 228
1,8 35 53 70 105 12,3 140 17,5 21,0 24,5
1,9 38 5,6 75 11,3 13,1 150 18,8 22,5 26,3
20 4,0 6,0 80 12,0 14,0 160 20,0 24,0 28,0
21 43 64 85 12,8 149 170 21,3 255 298
23 45 638 90 135 158 180 22,5 27,0 31,5
24 48 7,1 95 143 16,6 190 23,8 285 333
25 50 75 100 150 175 200 250 30,0 35,0
Los valores de la tabla devuelven la velocidad de infusion en mi/h

NN

Tabla 18. Conversiones de perfusion estandarizadas de propofol 20 mg/mL.

Dosis en mg/kg/h

Peso(kg) 0,50 1,00 1550 2,00 250 3,00 3,50 4,00 4,50 5,00
13 25 38 50 63 75 88 100 11,3 125
14 28 41 55 69 83 96 11,0 124 138
15 30 45 60 75 90 105 12,0 135 15,0
16 33 49 65 81 98 11,4 13,0 14,6 16,3
18 35 53 70 88 105 12,3 14,0 158 175
19 38 56 75 94 11,3 13,1 150 16,9 1838
20 40 60 80 100 120 14,0 16,0 18,0 20,0
21 43 64 85 106 128 149 17,0 191 213
23 45 68 90 11,3 135 158 18,0 20,3 225
24 48 71 95 119 143 166 19,0 21,4 238
25 50 75 100 125 150 17,5 20,0 22,5 250
Los valores de la tabla devuelven la velocidad de infusién en mL/h

NN

100
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Los protocolos fueron evaluados y aprobados por la CFT. Para explicar el
proyecto a los profesionales médicos y de enfermeria de las UCI se elaboré un poster

(Figura 4) y se impartieron sesiones formativas al respecto.

Las mezclas protocolizadas para la administracion IV en bomba se recogen en la

tabla 19.

Tabla 19. Mezclas de MIV protocolizadas.

Volumen final
Principio Activo Concentracion

(mL)
m 100 mg 1 mg/ml
5mg 100 50 mcg/ml *
m 1.200 mcg 250 4,8 mcg/ml 28
100 mg 100 1 mg/ml -
1.000 mcg 250 4 mcg/ml ®
1.000 mg 20 mg/ml -

*MIV elaboradas en la planta debido a su corta estabilidad. — MIV adquiridas listas para su uso.

Caducidad
(dias)

Debido a la compleja elaboracion de la MIV de fentanilo, se decidié adquirir los
viales de fentanilo de 1.200 mcg en 5 ml como férmula magistral de una farmacia

externa, para disminuir el nimero de manipulaciones durante la elaboracion.
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-

< Hospital Universitario ' TR T , £ T R ! = » = ok
el ' , " SERVICIO DE FARMACIA -

PROTOCOLO DE PREPARACION Y ADMINISTRACION DE MIV EN SEDO-ANALGESIA

La estandarizacion y protocolizacién de las mezclas intravenosas (MIV) de los medicamentos de analgesia y sedacion utilizadas en el manejo del
paciente critico mejora la calidad y seguridad en la utilizacion de medicamentos de alto riesgo.

OBJETIVO : Protocolizar el manejo de medicamentos de alto riesgo utilizados en la analgesia y sedacién del paciente critico

Una vez ablerta, utilizar la mezcla en el plazo de 24 horas
En el caso de propofol, utilizar en el plazode 12 horas

MEZCLAS PROTOCOLIZADAS PARA ADMINISTRACION IV EN BOMBA

T 3 N CIC ; 'E
(volumen final)
w Morfina Braun .
NEVERA Ir ’ PL MORFINA 10 mg/1 mi amp m 5 ampollas 50 ml SSF ( 1 mg/ml )
L St L DL S
Remifentanilo Kern . s
USO INMEDIATO pL REMIFENTANILO 5 ial m 1 vial 100 ml SSF (
24 horas e e S0
T* AMBIENTE - FENTANILO Fentanest 0,15 mg/3 ml amp lnfgg T m (4,8 meg/ml.)
\_’/
Midazolam Braun -
T° AMBIENTE - MIDAZOLAM 100 mg/100 ml vial oo N -3l 2 viales 100 ml SG5% '\wl )
USO INMEDIATO Dexdor 1000 P
24 horas PL DEXMEDETOMIDINA ‘ 1000 mcg/10 ml vial 1 vial 250 ml SG5% 8 4 mcg/ml )
Propofol Lipomed 2% Fresenius 1000 (
T° AMBIENTE PROPOFOL l Kabi SR 1 vial N/A 20 mg/ml
1000 mg/50 ml vial
PL: protegido de la luz SG5%: suero glucosado al 5 % SSF: suero salino al 0,9 % IV: via intravenosa

NO MANIPULAR/ NO ANADIR OTROS FARMACOS IS

Figura 4. Poster informativo de las MIV de Analgesia y Sedacién Protocolizadas.
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6.2 Centralizacion y Protocolizacidon de las MIV en el SF

La centralizacién de la elaboracién y protocolizacién de las MIV en el SF se hizo

de manera secuencial.

Se protocolizaron inicialmente las MIV que no se podian elaborar en el SF por
motivos de estabilidad: propofol, midazolam, dexmedetomidina y remifentanilo y por

ultimo las MIV que se elaborarian de forma centralizada: morfina y fentanilo.
6.2.1 PNT para la elaboracion de las MIV

El SF disefid los PNT para la elaboracién de cada una de las MIV y el
procedimiento de elaboracién, control de existencias y caducidad de MIV en la UMIV del
SF. Se utilizé el circuito de prescripcidn, validacién, elaboracion, dispensacion y retirada
de las MIV disefiado previamente para las MIV de drogas vasoactivas. En cada PNT se
incluyé: nombre de la MIV, forma farmacéutica, materia prima, composicién, modus
operandi, caracteristicas fisicas, quimicas y/o galénicas del preparado, utillaje,

condiciones de conservacion, periodo de validez y bibliografia de referencia.

Se implanté la aplicacién informatica (PK_Form®) para obtener el PNT, la hoja de
elaboracidén y la etiqueta con cédigo de barras (CODE 39) que identifica la MIV e incluye:
nombre del medicamento y diluyente; concentracion y volumen; conservacién; fecha de
elaboraciodn, lote y caducidad y cédigo de barras (incluyendo lote, fecha de caducidad y
codigo interno). Las figuras 5, 6 y 7 reflejan respectivamente el procedimiento
normalizado de elaboracién y control de la MIV de fentanilo 1.200 mcg/250 mL en SSF,

su hoja de elaboracién, control y registro y la etiqueta de cddigo de barras identificativa.
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“1 Hospital Universitario
Ramén y Cajal
SaludViadrid [ Coruricad do s

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE ELABORACION Y CONTROL

MIV FENTANILO 1200 mcg/250 ml SSF
CREACION DEL PNT ULTIMA ACTUALIZACION

19/10/2017

NIVEL PELIGROSIDAD MANIPULADOR:

Composicién de la férmula magistral o preparado oficinal para prepara 250.00 mL

Producto Cantidad Unidades
CLORURO SODICO 0.9% 250 ML BOLSA VIAFLO 250.00 ml
FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 5.00 ml
Utilllaje Material de acondicionamiento

1.- Guantes estériles
2 - Mascarilla
3.- Jeringa de 5 mL

LUGAR DE ELABORACION: Cabina de Flujo Laminar Horizontal
CADUCIDAD: 28.00 dias
CARACTERISTICAS FiSICAS, QUIMICAS Y GALENICAS DEL PREPARADO:

MODUS OPERANDI

1.- Medir 5 ml de FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 : Para cada bolsa: tomar 1 vial de Fentanest 1,2mg/5ml. Extraer el contenido
del vial (total 5 ml) con una jeringa de 5 ml.

2.- Mezclar CLORURO SODICO 0.9% 250 ML BOLSA VIAFLO + FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 : Afadir a la bolsa de
SSF (250 ml) los 5 ml procedentes del vial de Fentanest 1,2 mg/5ml. El velumen final sera de 250 ml. 3.- Etiquetar

CLORURO SODICO 0.9% 250 ML BOLSA VIAFLO + FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 : Pegar etiqueta correspondiente
sobre la bolsa de suero

4.- Conservar segun indicaciones de la etiqueta CLORURQO SODICO 0.9% 250 ML BOLSA VIAFLO +

FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 : Temperatura ambiente
5.- Envasar CLORURO SODICO 0.9% 250 ML BOLSA VIAFLO + FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 En bolsa fotoprotectora

CONDICIONES DE CONSERVACION:
- Ambiente

- Protegido de la luz

CONTROL DE CALIDAD:

INDICACIONES Y POSOLOGIA:

NORMAS DE DISPENSACION

- Necesario Vale de Estupefacientes correctamente cumplimentado. Anotar en el vale: miligramos de metadona
utilizados para la preparacion (en letra), n® registro del libro recetario y caducidad.

Figura 5. Modelo de PNT para la elaboracion de MIV.
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‘;: Hospital Universitario
Ramén y Cajal

B comunidad de Madrid

HOJA DE ELABORACION, CONTROL Y REGISTRO

SaludViadrid

(155).MIV FENTANILO 1200 mcg/250 ml SSF
Elaboracion en : Cabina de Flujo Laminar Horizontal

Cantidad: 30 Cant /fenvase: 250.00 mL Fec. Elaborar: 20/11/2019 Hora Elaborar: 08:00:00
Via de administracion: Intravenosa Lote: 12495
Producto Lote F.Cad. Tedrica Real N Env |
FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 150,0 ml

MODUS OPERANDI

1.- Medir 150,0 ml de FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 : Para cada bolsa: tomar 1 vial de Fentanest 1,2mg/5ml. Extraer el
contenido del vial (total 5 ml) con una jeringa de 5 ml.

2.- Mezclar CLORURO SODICO 0.9% 250 ML BOLSA VIAFLO + FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 : Afiadir a la bolsa de SSF
(250 ml) los 5 ml procedentes del vial de Fentanest 1,2 mg/5ml. El volumen final sera de 250 ml.

3.- Etiquetar CLORURQO SCODICO 0.9% 250 ML BOLSA VIAFLO + FENTANILO 1,2 MG/S ML C/1 : Pegar etiqueta
comespondiente sobre la bolsa de suero

4 - Conservar segln indicaciones de la etiqueta CLORURO SODICO 0.9% 250 ML BOLSAVIAFLO + FENTANILO 1,2 MG/5
ML C/1 : Temperatura ambiente

5.- Envasar CLORURC SODICO 0.9% 250 ML BOLSA VIAFLO + FENTANILO 1,2 MG/5 ML C/1 En bolsa fotoprotectora

UTILLAJE

1.- Guantes estériles
2.- Mascarilla
3.- Jeringa de 5 mL

CONSERVACION

1.- Ambiente
2 - Protegido de la luz

ELABORADOR VALIDACION

Figura 6 Modelo de hoja de trabajo para la elaboracién de 30 bolsas de fentanilo 4,8

mcg/mL.
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SODIO CLORURO

cualm.:Anmne.ijdodelam

Via: Intravenosa Lote: 12550
F.Fab.: 11/12/2019 F.Cad.: 08/01/2020

Figura 7. Modelo de etiqueta para la identificacion de MIV.

6.2.2 Procedimiento de control de existencias y caducidad de las MIV de

analgesia y sedacion

Se disefié un procedimiento que contemplara el proceso de elaboracion de las
MIV, asi como el control de sus existencias y caducidad, que garantizase al maximo su

disponibilidad en las UCI. Este procedimiento se detalla en la tabla 20.

Tabla 20. Procedimiento de control de existencias de MIV en el Servicio de Farmacia

uci-Qui UVI-MED U. CORO

Nemy Y9/ Ne MIV L3 Ne MIV L1
vale [vale [vale
° o vi
MIvV Conserv. Caduc. b L i max min max min max min
semana semana
FENTANILO 30
1.200mcg/250 T2 amb 28 dias 30 FENTANILO 0 0 0 10/15 8 30 0 0 0
ml SSF 1,2 mg/5 ml
MORFINA
50mg/50ml 2-82C 28 dias 48 6 MORFINA 8 5 4 3 2 1 3 2 1
SSE 2% 20ml amp

Al tratarse de medicamentos estupefacientes, se disefid el siguiente circuito a seguir:

e Solicitar a la UCI-QUI o UVI-MED el vale de dispensacion estupefacientes con la
cantidad de unidades (ampollas o viales), de acuerdo con el consumo semanal

estimado de cada servicio.

Implantacién de protocolos de analgesia y sedacidn intravenosa en el paciente critico

[ 107




Resultados

e Retirada del SAD de estupefacientes el niumero de unidades de acuerdo con la
cantidad indicada en el vale de dispensacién de estupefacientes para proceder a
la elaboracion de las MIV.

e Las MIV elaboradas se almacenarian en el SAD de estupefacientes en el SF.

e Las MIV se dispensarian dentro del circuito habitual de estupefacientes de
acuerdo con las cantidades fijadas por el Stock minimo-maximo de los SAD de la
UCI-QUI, UVI-MED y la UCI Coronaria.

e Semanalmente se efectuaria un inventario de las unidades indicadas en los vales
de dispensacién de estupefacientes y las unidades reales dispensadas para cada

servicio.

En cuanto al control de existencias y caducidades en el SF, todos los dias
laborables, una Auxiliar de Enfermeria (AE) en turno de mafiana revisaba los registros
de caducidad de MIV en el almacén del SF, retirando y desechando las MIV caducadas,
si las hubiera, comunicandoselo en ese caso al farmacéutico responsable. También
revisaba si las existencias disminuian en relacién con el stock minimo establecido en la

UMIV del SF.

Las MIV de estupefacientes caducadas en los SAD se devolvian al SF por el
procedimiento habitual de estupefacientes. Se hizo una relacion de las mezclas
caducadas con lotes y fechas de caducidad desechdandose conforme al procedimiento

de destruccién de estupefacientes del SF.

Se elabord un plan de contingencia para rupturas de stock en el SF de alguna

MIV en dia festivo:

1. No reponer y reubicar MIV disponibles en los SAD para que en todos ellos quedasen

por encima del stock minimo.
2. Si no fuese posible cumplir el punto 1:

e Antes de las 12:00 h: elaborar y reponer un lote minimo necesario para cubrir

necesidades hasta el siguiente dia laborable.
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e Después de las 12:00 h: indicar a la unidad de hospitalizacion afectada que
procediese a elaborar las MIV a partir de viales o ampollas hasta el siguiente dia

laborable, conforme al protocolo consensuado.

6.2.3 Circuito de prescripcidon-validacion-elaboracion-dispensacion-retirada de

las MIV

Se incluyeron en el sistema de PEA los protocolos de las MIV de analgesia y

sedacidn aprobados por la CFT. Cada protocolo incluia:

e Principio activo

e Dosis (mg)

e Volumen de dilucion (mL)

e Diluyente

e Concentracién de la MIV (mg/mL)
e Via de administracion

e Velocidad de administracion (mL/h)

El prescriptor solo debia introducir el ritmo inicial de infusién y el peso del

paciente.

Se definid el proceso de dispensacién de las MIV desde el SF a las UCI, que de

forma esquematica se recoge en la figura 8.

Las MIV se incluyeron en el circuito general de dispensacién mediante la

reposicién de los SAD.

Para la administracidn de las MIV, el personal de enfermeria retiraria del SAD Ila
MIV prescrita. Un aviso en la pantalla del SAD les recordaba que comprobasen la

caducidad de la mezcla antes de su administracion.
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6.3 Programacion de las BlI

Una vez se elabord la biblioteca de las MIV de analgesia y sedacion, se definieron
las concentraciones de los farmacos, las diluciones estandar para cada M1V, los limites
inferiores y superiores y los ritmos de infusidn para cada una de ellas en base a las fichas
técnicas de los farmacos y la practica habitual en cada unidad. Se programaron 47 Bll (12
en la UVI médica, 27 en la UCI quirdrgica y 8 en la UCI coronaria). Los parametros de

programacion de las mezclas se recogen en la tabla 21.
Tabla 21. Parametros de la biblioteca de farmacos.

. LIMITE INFERIOR LiMITE SUPERIOR
MEDICACION
LIMITE ABSOLUTO LIMITE RELATIVO LIMITE RELATIVO LIMITE ABSOLUTO

Morfina 1 mg/mL

(50 mg/50 mL 0,0% SSF) 0,01 mg/kg/h ND 0,05 mg/kg/h 0,1 mg/kg/h
R(:n:'isltgg iI:)LSS)’ ;:/: i/sr:)l' 0,01 mcg/kg/min ND 0,15 mcg/kg/min 0,3 mcg/kg/min
( 1_2;8%123:: (’)8mn|1cog,g:/:,l-ss|:) 0,3 mcg/kg/h 0,5 mcg/kg/h 1 mcg/kg/h 2 mcg/kg/h
( 1'\(;2(1:12;}':3; ;Tién;;) 0,02 mg/kg/h 0,05 mg/kg/h 0,1 mg/kg/h 0,25 mg/kg/h
D(e;;no%d:‘t:gn/ﬁigg ?nL:. r:éi{,/::)ﬂ' 0,1 mcg/kg/h 0,7 mcg/kg/h 1 mcg/kg/h 1,4 mcg/kg/h
Propofol 2% (20 mg/mL) 0,5 mg/kg/h 1 mg/kg/h 3 mg/kg/h 5 mg/kg/h

SSF= Suero salino fisioldgico, SG5% =Suero glucosado al 5%

Para la administracion de la mezcla mediante las bombas, el facultativo
Unicamente debia seleccionar la MIV de la biblioteca e introducir el peso del paciente

antes de comenzar la infusién.
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6.4 Evaluacion del impacto de la protocolizacion de las MIV en seguridad, calidad y

efectividad y coste del tratamiento del paciente critico

6.4.1 Descripcion de la poblacién
6.4.1.1 Poblacién del estudio

El nimero total de pacientes incluidos fue de 580, de los cuales 290 corresponden
a la fase pre-protocolizacién (PRE) y 290 a la fase post-protocolizacion (POST) Figura 9. El
periodo de estudio de la fase PRE fue el comprendido entre el dia 27/12/2015 y el
02/08/2016. El periodo de estudio de la fase POST fue entre 04/02/2018 y 27/12/2018.

Total de pacientes incluidos en el estudio: 580

‘ Fase PRE W Fase POST
290 290
Total de pacientes Total de pacientes
analizados 290 analizados 290
<

Figura 9. Pacientes en cada fase del estudio

No hubo pérdidas de pacientes en ninguna de las fases.

6.4.1.2 Caracteristicas basales de la muestra

Las tablas 22 y 23 describen las caracteristicas basales de los pacientes incluidos
en el estudio, en cuanto a edad, sexo, unidad de cuidados intensivos, si habian tenido

cirugia o no, valor de las escalas SOFA, Glasgow y ASA.
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Tabla 22. Descripcion de las caracteristicas basales de los pacientes en la fase PRE y

POST (variables categdricas).

Pre- Post-

protocolizacion protocolizacion
Variable Categorias (N=290) (N=290)

% n % p*

Hombre 203 70,00 186 64,14
0,133

Mujer 87 30,00 104 35,86

Total 290 100,00 290 100,00

<65 afios 156 53,79 136 46,90
0,097

265 afios 134 46,21 154 53,10

Total 290 100,00 290 100,00

Médica 93 32,07 128 44,14
0,003

uci Quirdrgica 197 67,93 162 55,86

Total 290 100,00 290 100,00

No 136 46,90 173 59,66
0,002
Cirugia Si 154 53,10 117 40,34
Total 290 100,00 290 100,00
1 13 7,47 8 6,56
2 75 43,10 37 30,33
3 65 37,36 53 43,44 0,087
4 21 12,07 24 19,67
Total 174 100,00 122 100,00
>15 3 5,77 13 20,63
Escala 0,022
<
SOFA <15 49 94,23 50 79,37
Total 52 100,00 63 100,00

Grave 25 35,21 27 40,30

Escala Leve 39 54,93 34 50,75 0,827
Glasgow Moderado 7 9,86 6 8,96
Total 71 100,00 67 100,00

ASA: American Society of Anesthesiologists; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment
Score

* Chi cuadrado (en negrita se resaltan las asociaciones estadisticamente significativas).

El nimero de pacientes en la fase PRE ingresados en la UVI médica (n=93; 44,1%)

fue menor que en la fase POST (n=128; 32,1%), mientras que el nUmero de pacientes en
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la fase PRE de la UCI quirurgica (n=197; 67,9%) fue mayor que en la fase POST (n=162;
55,9%), siendo estas diferencias en la distribucion estadisticamente significativas

(p=0,003).

En la fase PRE, el niumero total de pacientes a los que se les realizd una
intervencion quirdrgica (n=154; 53,10%) fue mayor que en la fase POST (n=117; 40,34%),

siendo estas diferencias estadisticamente significativas (p=0,002).

El nimero de pacientes con una escala SOFA > 15 en la fase PRE (n=3; 5,77%) fue
inferior frente a los de la fase POST (n=13; 20,63%), siendo estas diferencias

estadisticamente significativas (0,022).

Tabla 23. Descripcidon de las caracteristicas basales de los pacientes en la fase PRE y

POST (variables continuas).

Diferencia
b]3 Mediana il a KS de
medias*

Fase de

protocolo

. Pre 290 61,58 16,54 63,5 53,0 75,0 18 90 0,000
E ﬂa 1,76 0,301**
(afios)
Post 290 63,34 15,49 66,0 55,0 74,0 18 91 0,000
Pre 178 74,53 17,94 73,0 62,0 84,0 40 196 0,000
';:;’ 0,95 0,512%*
Post 224 75,48 17,25 74,0 65,0 84,8 40 133 0,000
Pre 55 21,00 9,60 21,0 13,0 27,0 1 44 0,200
Escala
1,81 0,368%**
Apache
Post 59 22,81 12,05 22,0 13,0 33,0 2 48 0,200
] Pre 52 9,23 4,60 10,0 6,0 12,0 1 24 0,028
scala o
SOEA 0,20 0,850
Post 63 9,43 5,30 9,0 5,0 13,0 1 20 0,081

Pre 71 10,45 5,13 14,0 4,0 15,0 3 15 0,000

Escala de

Glasgow
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-0,21 0,854**
Post 67 10,24 5,03 13,0 4,0 15,0 3 15 0,000

DE: Desviacion estandar; P-25: Percentil 25; P-75: Percentil 75; KS: Test de Kolmogorov-Smirnov; SOFA: Sequential Organ Failure
Assessment Score.

* Se muestra la diferencia de medias a titulo informativo. Cuando la distribucién de la variable es normal (test de Kolmogorov-
Smirnov), se comparan medias (t de Student). Cuando la distribucion de la variable no es normal, se compara la distribucién (U de
Mann-Whitney). ** U de Mann-Whitney para muestras independientes. *** t de Student.
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No se detectaron diferencias en ambos grupos de tratamiento respecto al resto

de las variables basales.

Las figuras 10 y 11 muestran la distribucién de pacientes en funcién de los
farmacos de analgesia y sedacién recibidos. La distribucion fue similar para todos los
farmacos excepto para la morfina; hubo menos pacientes que recibieron este farmaco en

la fase POST.

M Propofol

H Fentanilo

m Remifentanilo

B Dexmedetomidina
B Midazolam

= Morfina

Figura 10. Distribucidn de pacientes en funcién de los farmacos recibidos en la fase PRE.

B Propofol

H Fentanilo

m Remifentanilo

B Dexmedetomidina
B Midazolam

= Morfina

Figura 11. Distribucion de pacientes en funcion de los farmacos recibidos en la fase

POST.
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La figura 12 muestra la distribucién de las MIV prescritas en funcion del farmaco vy la

UCl.
1000 941
800
607
600 488
400 63
222

200 I 121

17 s 17 38 8

0 — — | ] . PR
MIV Mor MIV Rem MIV Fen MIV Dex Miv Mdz Miv Pro

B UVIMédica mUCI Quirurgica

Figura 12. Distribucion de las MIV prescritas en funcion del farmaco y de la UCI. Fase

POST

6.4.2 Analisis de seguridad
6.4.2.1 Comparacion de RAM

Durante la fase PRE, 39 pacientes (13,45%) presentaron alguna RAM
potencialmente relacionada con la administracién de una MIV. En la fase POST, 55
pacientes (18,97%) presentaron alguna RAM. La diferencia no fue estadisticamente

significativa (p=0,071).

La tabla 24 recoge detalladamente las RAM registradas en ambas fases del estudio.
El perfil de aparicidn de estas fue similar entre ambas fases. No se observaron diferencias
estadisticamente significativas (p=0,501). La hipotensidon y la bradicardia fueron las
reacciones adversas mas frecuentes. No obstante, no fue posible asociar las RAM a una

MIV en concreto.
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Tabla 24. RAM descritas en los pacientes durante el tratamiento con MIV.

Pre-protocolizacion Post-protocolizacion
Variable Categorias (N=290) (N=290)

%

No 251 86,55 235 81,03

0,071
Si 39 13,45 55 18,97
Bradicardia 10 25,64 19 34,55
Hipotension 21 53,85 29 52,73
Hipotension/Bradicardia 2 5,13 4 7,27 0,501
Taquicardia 1 2,56 1 1,82
Hipertension 3 7,69 2 3,64
Nauseas 2 5,13 0 0,00

RAM: Reaccion adversa a medicamentos, * Chi cuadrado

Las figuras 13, 14, 15 y 16 reflejan respectivamente las RAM de bradicardia,
hipotensién, hipotensidén-bradicardia e hipertensién y el nimero de farmacos que les
fueron administrados a los pacientes. No se realizd un estudio comparativo para
determinar el grado de significancia estadistica entre farmaco y RAM.

La figura 13 muestra los pacientes que presentaron bradicardia y el nimero de
farmacos que tenian prescritos: el 7% (2) de los pacientes tenian 1 fdrmaco prescrito, el

24% (7) 2 farmacos, el 21 % (14) 3 farmacos y el 48% ( 6) 4 farmacos.

B 1 Farmaco 2 pacientes M2 Farmacos 7 pacientes

I 3 Farmacos 14 pacientes B4 Farmacos 6 pacientes

Figura 13. Distribucion de pacientes que presentaron bradicardia segun el nimero de

farmacos prescritos.
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La siguiente figura muestra el nimero de pacientes que sufrieron hipotensiény

el nimero de farmacos prescritos en su tratamiento.

B 1 Farmaco 8 pacientes W2 Farmacos 12 pacientes
3 Fdrmacos 25 pacientes W4 Farmacos 4 pacientes

W 5 Farmacos 1pacientes

Figura 14. Distribucidn de pacientes que presentaron hipotension.

Con respecto a los pacientes que presentaron hipotension/bradicardia , 3

pacientes tenian 4 farmacos prescritos y 3 pacientes tenian 3 farmacos.

B 4 Farmacos 3 pacientes B 3 Farmacos 3 pacientes

Figura 15. Distribucion de pacientes que presentaron hipotensién/bradicardia.
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En relacién con los pacientes que presentaron hipertension, 3 pacientes tenian

dos farmacos prescritos, 1 tenia 3 farmacos y 1 tenia cuatro fdrmacos prescritos.

B 2 Farmacos 3 pacientes B 3 Farmacos 1 pacientes

M 4 Farmacos 1 pacientes

Figura 16. Distribucidn de pacientes que presentaron hipertensién.

Implantacién de protocolos de analgesia y sedacidn intravenosa en el paciente critico

[ 119




120

Resultados

6.4.2.2 Analisis de errores de medicacion (EM)

6.4.2.2.1 Errores de administracién evitados segun las alertas detectadas

por las BlI

Durante la fase POST se realizaron 3.283 administraciones las MIV de analgesia y
sedacion objeto del estudio. La Figura 17 muestra el nimero de administraciones de cada

MIV.

H Propofol H Fentanilo H Remifentanilo

B Midazolam B Dexmedetomidina B Morfina

Figura 17. Distribucion de administraciones de cada MIV.

Las BIl utilizadas proporcionaban cuatro tipos de alertas, definidas como los
limites de velocidad de infusidn establecidos en la biblioteca de farmacos, que fueron:

-Alerta limite superior absoluto (LSA)

-Alerta limite superior relativo (LSR)

-Alerta limite inferior relativo (LIR)

-Alerta limite inferior absoluto (LIA)
Los limites absolutos, tanto inferior como superior, definian un rango de

velocidades fuera de las cuales la medicacidon estaba contraindicada. Los limites relativos

servian para delimitar el rango de infusion 6ptimo.
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Si se vulneraban los limites relativos, tanto el inferior como el superior, se
generaba una alerta, pero se permitia continuar la infusion. Si se vulneraban los limites
absolutos, la alerta generada obligaba a cancelar la infusidon o a reprogramar la bomba

correctamente.

Por otro lado, las infusiones sin biblioteca fueron aquellas en las que la bomba se
utilizo sin el software de seguridad. El usuario antes de programar la infusion seleccioné

la opcidn sin biblioteca.

Las infusiones canceladas se referian a las infusiones que en primera instancia se
intentaban programar con la bomba, pero que ante una alerta se cancelaron optandose

por el modo sin biblioteca.

Asi, se contabilizaron todas las alertas generadas por traspasar un limite de
velocidad, el nimero de infusiones programadas sin biblioteca, asi como el nimero de
infusiones canceladas tras la generacidon de una alerta. El niUmero total de errores de
administracion evitados durante el periodo POST, correspondientes a las alertas
detectadas por las Bll fue de 398. El niumero de infusiones administradas sin la biblioteca
de farmacos fue de 462, mientras que el numero de infusiones canceladas que no se

reprogramaron y se administraron sin biblioteca ascendié a 293.

6.4.2.2.2 Porcentaje de errores potenciales de infusiéon rapida y/o

sobredosificacion

El nimero total de alertas por farmaco notificadas por superar el (LIA) fue de 155
y las notificadas por superar el LSA fue de 243. Esto supuso un porcentaje de errores
potenciales de infusion rapida del 61,05%. La figura 18 muestra los medicamentos
implicados en los errores de sobredosificacion y la distribucion por principio activo. El

numero de alertas fue mayor en las MIV de propofol y remifentanilo.
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LSA

140 130
120
100
80
60
40 27

- .
0 I

Morfina Remifentanilo Midazolam Dexmedetomidina Propofol

79

LSA: Limite superior absoluto

Figura 18. Distribucidn total de alertas de sobredosificacion por farmaco.

6.4.2.2.3 Porcentaje de errores potenciales de infusion lenta y/o infradosificacion

El nimero total de alertas por farmaco notificadas por superar el LIA fue de 155. El
porcentaje de errores potenciales de infusidn lenta fue del 38,94%. La figura 19 muestra
los medicamentos implicados en los errores de infradosificacién, siendo el nimero de

alertas mayor en las MIV de remifentanilo y propofol.

LIA

380 74

70

60

50

40

30 23

20
0

Morfina Remifentanilo Midazolam Dexmedetomidina Propofol

57

LIA: Limite inferior absoluto

Figura 19. Distribucidn total de alertas de infradosificacion por farmaco.
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La mayor parte de incidencias de alarmas durante el dia se produjo entre las 9:00

ylas 13:30 hy entre las 17:30 y las 19:00 h, como se muestra en la figura 20.

23120 1
100
21 3
80

20 60 4
19 40 2~ 5
perevlc Bl
18 b 6

17 i 7
16 8

15 ~ 9

-------
xpn

Figura 20. Distribucidn de alertas en 24 horas.
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6.4.2.2.4 Tipos de EM, causas y factores contribuyentes

La velocidad incorrecta de administracién fue el Unico tipo de EM detectado, en la

fase de administracion de las MIV, debido al disefio del estudio.

En cuanto a las causas de los errores de administracion, se considerd que los
errores detectados se debieron mayoritariamente a la falta de seguimiento de los
procedimientos de trabajo, concretamente en 312 casos de los 398 errores notificados
(Tabla 25). En menor medida, se consideréd que los errores se debieron a falta de
formacién sobre el medicamento (30 de 398) y a fallos en el tecleado de la bomba cuando

se debia insertar una coma (56 de 398).

Tabla 25. Causas de los errores de administracion.

Causas de los EM (%)

Falta de seguimiento de los procedimientos de trabajo 312 (78,39%)
Falta de formacion sobre el medicamento 30 (7,56%)

Fallos en la utilizacion de la bomba: tecleo erréneo 56 (14,17%)

En cuanto a los factores que contribuyeron a la aparicidn de los errores, tras analizarlos
en el grupo multidisciplinar se consideré que la mayoria fueron debidos a la falta de
estandarizacién de practicas asistenciales 297 (74,62%) y a falta o insuficiente
cumplimiento de practicas de seguridad prioritarias durante la programacion de las Bll

101 (25,37%) (Tabla 26).

Tabla 26 . Factores contribuyentes a los errores de administracion.

Factor contribuyente al EM (%)

Falta de estandarizacion de procedimientos o practicas asistenciales [AVAZNL]

Falta o insuficiente cumplimiento de practicas de seguridad
101 (25,37%)

prioritarias
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6.4.2.2.5 Gravedad de los EM y probabilidad de recurrencia

Los errores detectados se analizaron segun la clasificacion del grupo de trabajo de

Ruiz-Jarabo (Otero-Lépez et al., 2008) (Anexo V).

No se notificaron errores de administracién relacionados con las Bll que hubieran
alcanzado al paciente. Todos los errores detectados mediante el empleo de las Bll fueron
clasificados de Categoria B en cuanto a gravedad clinica: el error se produjo, pero no

alcanzé al paciente.

El grupo multidisciplinar concluyd, por consenso, que el 6,53% (26/398) de los
errores presentaba una gravedad potencial catastréfica, el 8,54% grave (34/398), el

10,30% (41/398) moderada y el 74,62% (297/398) una gravedad ligera (figura 21) .

140
120
100
80
60

40

20 II
0 I- I-_—i l--_i I

Catastrofica Grave Moderada Ligera Ninguna

H Propofol W Dexmedetomidina ® Remifentanilo B Midazolan ® Morfina

Figura 21. Gravedad de los errores detectados para cada MIV.

La probabilidad de recurrencia de los EM encontrados, se recoge en la figura 22.

El 7% se considerd muy frecuente, el 12 % improbable, el 19% probable y el 62 % posible.
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= Muy frecuente = Improbable = Probable = Posible

Figura 22. Distribucién de la probabilidad de recurrencia de los EM.

6.4.2.2.6 Nivel de riesgo para futuros pacientes

Finalmente se calculd el nivel de riesgo para futuros pacientes. El equipo concluyé
que el 76 % (302) de los errores fueron de riesgo potencial bajo, el 15% (59) de riesgo

moderado y el 9 %(37) de riesgo alto, como se muestra en la figura 23.

HBajo HModerado & Alto

Figura 23. Nivel de riesgo para futuros pacientes.
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6.4.2.2.7 Probabilidad de que el error detectado produzca un efecto

adverso ( PAE)

La figura 24 muestra la distribucion de los errores segun el PAE acordado por
consenso dentro del equipo multidisciplinar. La probabilidad de que el error ocasionara
un EA en el paciente fue: alta (lo cual se corresponde a un PAE de 0,6) en un 6% de los
EM, media (PAE de 0,4) en un 9% de los EM, baja (PAE 0,1) en un 10% de los EM y muy

baja (PAE 0,01) en un 75% de los mismos. El Anexo IV recoge los PAE por medicamento.

Ll

= PAEO,6 ®=PAEO4 =PAEO,1 = PAE0,01

Figura 24. Probabilidad del error de causar daiio al paciente segun el PAE.
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6.4.3 Analisis de calidad

La ratio entre el numero de alertas generadas y el nimero de infusiones
programadas a través de la biblioteca de las Bll fue de 18,10% (398 de 2.198). Todas las

alertas generadas por sobrepasar los limites de la biblioteca fueron reprogramadas.

El porcentaje de alertas ignoradas fue nulo. Asi mismo, el porcentaje de alertas
gue registraron una cancelacidn de la infusion fue del 13,30% del total de las infusiones

administradas.
6.4.3.1 Adherencia de los usuarios a los protocolos

Durante el periodo de estudio se prescribieron 3.283 MIV, de las cuales el 81,38 %
(2.672) fueron de acuerdo con el protocolo. La adherencia de la UCI quirurgica al
protocolo MIV fue menor (n=96; 59,26% ) que en la UVI médica (n=120; 93,75%), siendo

esta diferencia estadisticamente significativa (p=0,000) como se muestra en la tabla 27.

Implantacidn de protocolos de analgesia y sedacién intravenosa en el paciente critico



Resultados

Tabla 27. Asociacion de la adherencia al protocolo MIV con el tipo de UCl y

caracteristicas basales de los pacientes.

Adherencia (MIV)

Categorias n % n % Total p

Médica 8 6,25 120 93,75 128
ucCl 0,000*
Quirurgica 66 40,74 96 59,26 162

Hombre 40 21,51 146 78,49 186
0,036*
Mujer 34 32,69 70 67,31 104
<65 afios 35 25,74 101 74,26 136
0,936*
>65 afios 39 25,32 115 74,68 154
No 22 12,72 151 87,28 173
Cirugia 0,000*
Si 52 44,44 65 55,56 117

1 5 62,50 3 37,50 8
2 20 54,05 17 45,95 37 0,728*
3 25 47,17 28 52,83 53
4 11 45,83 13 54,17 24
>15 0 0,00 13 100,00 13

Escala SOFA 1,000**
<15 2 4,00 48 96,00 50

Grave 1 3,70 26 96,30 27
Leve 7 20,59 27 79,41 34
Moderado 0 0,00 6 100,00 6
Escala Glasgow 0,083*
2 20 54,05 17 45,95 37
3 25 47,17 28 52,83 53
4 11 45,83 13 54,17 24

MIV: Mezcla intravenosa (esta variable se utiliza como indicador de la adherencia de los intensivistas al protocolo); SOFA:
Sequential Organ Failure Assessment Score; ASA: American Society of Anesthesiologists.

* Chi cuadrado; ** Test exacto de Fisher (en negrita se resaltan las asociaciones estadisticamente significativas).
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6.4.3.2 Adherencia a la biblioteca de farmacos

Durante la fase POST se realizaron 3.283 infusiones, de las cuales, 2.198 se
programan a través de la biblioteca de farmacos de las Bll, lo que supuso una adherencia

al sistema de seguridad del 66,9%.

De las 1.085 infusiones restantes, la biblioteca no se empled en 462 ( se selecciona
la biblioteca de farmacos, pero no se selecciona el farmaco a infundir). Ademas, 293
infusiones fueron canceladas y posteriormente fueron administradas sin biblioteca. Un
total de 330 infusiones se administraron como infusiones simples, esto quiere decir sin
entrar en la biblioteca de farmacos; las bombas de infusidn se utilizan como una bomba

convencional.

Se desconoce el numero total de usuarios que utilizaban las Bll, ya que no se tenian

que identificar para programar las BlI.
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6.4.4 Analisis de efectividad
6.4.4.1 Comparacion del tiempo de estancia en UVI

Se observaron diferencias estadisticamente significativas en el tiempo de estancia

en las UCl entre ambas fases.

Tabla 28. Efectividad de la protocolizacion: estancia

Fase de p Diferencia
Variable n Media DE Mediana Minimo Maximo KS de
protocolo gk
medias
£ . Pre 290 8,36 10,01 4,0 1,0 11,0 0,13 70,00 0,000
stancia 347 0,009**

dias
( ) Post 290 11,83 15,69 6,0 2,0 16,0 0,17 105,50 0,000

DE: Desviacion estdndar; P-25: Percentil 25; P-75: Percentil 75; KS: Test de Kolmogorov-Smirnov * Se muestra la diferencia de medias
a titulo informativo. Cuando la distribucicn de la variable es normal (test de Kolmogorov-Smirnov),se comparan medias (t de Student).

Cuando la distribucién de la variable no es normal, se compara la distribucion (U de Mann-Whitney). ** U de Mann-Whitney para

muestras independientes. *** t de Student.

6.4.4.2 Comparacion de dosis entre ambas fases

El perfil de utilizacion de los farmacos de analgesia y sedacién en ambas fases fue

similar, a excepcion de la morfina en la fase POST, que experimentd una disminucidn en

su uso (Figura 25).

300 241 247
198
200 147
95
100 58 5y 63 63
22 22 39
. - w=l HEE =B
Morfina Remifentanilo Fentanilo Midazolam Dexmedetomidina Propofol

B N2 Infusiones Fase Pre B N2 infusioness Fase Post

Figura 25. Perfil de utilizacion de MIV en ambas fases del estudio

La siguiente tabla (tabla 29) muestra el nimero de infusiones que recibieron los
pacientes de cada farmaco en cada fase, la dosis media administrada durante el ingreso y

la comparacién entre ambas fases. No se observaron diferencias estadisticamente
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significativas, salvo en la dosis de remifentanilo, que resulté menor en la fase POST

(p=0,001).

Tabla 29. Comparacion de dosis total administrada en ambas fases.

Cantidad total administrada (mg)

132 |

DE: Desviacion estdndar; P-25: Percentil 25; P-75: Percentil 75; KS: Test de Kolmogorov-Smirnov.*se muestra la diferencia de medias a titulo

informativo. Cuando la distribucion de la variable es normal (test de Kolmogorov-Smirnov), se comparan medias (t de Student). En esta tabla
ninguna variable tiene distribucién normal en ambas fases del protocolo, por lo que se compara la distribucion (U de Mann-Whitney) y no las

medias. ** U de Mann-Whitney para muestras independientes. (En negrita se resaltan las asociaciones estadisticamente significativas).
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Fase de Diferencia
Férmaco Minimo  Maximo KS de p**
protocolo -
medias
Pre 241 39,7 103.176,0 0,000
Propofol 503,89 0,430
Post 248 14,0 150.280,0 0,000
Pre 147 0,1 39,5 0,000
Fentanilo 0,64 0,331
Post 196 0,0 38,3 0,000
Pre 22 1,8 151,0 0,015
Remifentanilo -18,00 0,001
Post 60 0,1 175,0 0,000
Pre 39 0,1 32,3 0,000
Dexmedetomidina -0,45 0,807
Post 64 0,1 33,4 0,000
Pre 54 1,0 6.772,0 0,000
Midazolam -76,37 0,323
Post 62 2,0 3.894,0 0,001
Pre 103 0,4 223,5 0,000
Morfina 20,95 0,602
Post 22 1,0 514,0 0,000
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La tabla 30 muestra el analisis comparativo de la dosificacién de las MIV en ambas
fases. Para ello se utilizaron los limites inferiores y superiores, asi como las dosis para cada

una de ellas. No hubo diferencias estadisticamente significativas.

Tabla 30. Comparativa de la dosificacion en ambas fases.

Pre-protocolizacion  Post-protocolizacion

(N=290) (N=290)
Categorias n % n % o]
Infradosis 8 10,96 2 10,00
1,000*
Normodosis 65 89,04 18 90,00
Infradosis 0 0,00 2 4,44
Remifentanilo Normodosis 67 79,76 120 77,92 1,000**
Sobredosis 4 4,76 7 4,55
Infradosis 13 15,48 27 17,53
Normodosis 67 100,00 43 95,56 0,921*
Sobredosis 4 4,76 7 4,55
Infradosis 2 9,09 2 4,26
Midazolam Normodosis 20 90,91 44 93,62 0,581*
Sobredosis 0 0,00 1 2,13
Infradosis 1 4,00 0 0,00
Dexmedetomidina Normodosis 24 96,00 53 98,15 0,268*
Sobredosis 0 0,00 1 1,85

Infradosis 26 17,69 35 18,32
Propofol 0,880*
Normodosis 121 82,31 156 81,68

*Chi cuadrado; ** Test exacto de Fisher

6.4.4.3 Comparacion de la duracidn de tratamiento en ambas fases

A excepcion del remifentanilo, no se observaron diferencias significativas
respecto al tiempo de tratamiento de los diferentes medicamentos en ambas fases del
estudio (Tabla 31). El niumero de horas de tratamiento con remifentanilo en la fase POST

disminuyd, siendo esta diferencia estadisticamente significativa (p=0,009).
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Tabla 31. Duracion del tratamiento con los farmacos en las fases pre y post

protocolizacion.

Tiempo en tratamiento (horas)

m Fase de Diferencia
Media DE Mediana P-25 P-75 Minimo Maximo KS de p**
protocolo .
medias*
Pre 95 35,1 38,4 20,0 17,0 43,0 4,0 206,0 0,000
-3,06 0,691
Post 22 32,0 42,0 22,0 14,0 25,0 2,0 206,0 0,000
Pre 22 127,2 104,9 102,5 53,0 165,0 21,0 429,0 0,250
Remifentanilo -44,63 0,009
Post 58 82,6 107,7 46,0 14,0 103,0 2,0 614,0 0,000

Pre 147 107,6 166,8 45,0 7,0 157,0 3,0 1.421,0 0,000
6,18 0,250
Post 198 113,7 204,8 33,5 6,0 120,0 1,0 1.489,0 0,000
Pre 52 109,1 125,4 64,0 37,0 1475 5,5 686,0 0,000
Midazolam 4,22 0,425
Post 63 1134 1011 86,0 41,0 165,0 4,0 474,0 0,000

Pre 39 1194 109,6 73,0 42,0 168,0 9,0 446,4 0,000
Dexmedetomidina -5,13 0,861
Post 63 114,3 107,0 76,0 42,0 170,0 5,0 473,0 0,000

Pre 241 76,4 101,0 38,0 14,0 96,0 1,0 628,0 0,000
Propofol 3,97 0,467
Post 247 80,4 115,2 36,0 8,0 107,0 2,0 818,0 0,000

DE: Desviacion estdndar; P-25: Percentil 25; P-75: Percentil 75; KS: Test de Kolmogorov-Smirnov.*se muestra la
diferencia de medias a titulo informativo. Cuando la distribucidn de la variable es normal (test de Kolmogorov-Smirnov),
se comparan medias (t de Student). En esta tabla ninguna variable tiene distribucion normal en ambas fases del
protocolo, por lo que se compara la distribucion (U de Mann-Whitney) y no las medias. ** U de Mann-Whitney para
muestras independientes. (En negrita se resaltan las asociaciones estadisticamente significativas).
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La Tabla 32 muestra el tiempo relativo de tratamiento en ambas fases del estudio.
El tiempo relativo para propofol y remifentanilo fue menor en la fase POST (p=0,009 y

p=0,000 respectivamente), siendo estos datos estadisticamente significativos.

Tabla 32. Tiempo relativo en las fases pre y post protocolizacién.

Tiempo relativo (Tiempo en tratamiento/Tiempo de

estancia)
Fase
. . - Diferenci
o2 n  Media DE Media .5 pgg Mini  Mai o ade p**
protoc na mo mo .
medias*
olo
Pre 95 0,56 0,27 0,61 0,33 0,76 0,017 1,00 0,000
-0,14 0,056

Post 22 0,42 0,31 0,37 0,15 0,59 0,015 1,00 0,200

Pre 22 0,34 0,21 0,30 0,18 0,57 0,040 0,75 0,171
Remifentanilo -0,12 0,009
Post 58 0,22 0,22 0,13 0,04 033 0,000 0,92 0,000

Pre 147 0,45 0,27 0,43 0,21 066 0,008 1,00 0,000
-0,05 0,069
Post 198 0,40 0,29 0,32 0,17 0,65 0,010 1,00 0,000

Pre 52 0,31 0,21 0,26 0,14 043 0,049 0,85 0,013
Midazolam 0,01 0,844
Post 63 0,32 0,24 0,22 0,13 0,50 0,017 0,93 0,000

Pre 39 0,32 0,23 0,30 0,13 0,41 0,016 0,83 0,016
Dexmedetomidina -0,05 0,208
Post 63 0,27 0,21 0,21 0,10 0,43 0,007 0,71 0,000

Pre 241 0,41 0,27 0,34 0,20 0,57 0,006 1,00 0,000
Propofol -0,08 0,000
Post 247 0,33 0,26 0,25 0,13 0,50 0,002 1,00 0,000
DE: Desviacion estdndar; P-25: Percentil 25; P-75: Percentil 75; KS: Test de Kolmogorov-Smirnov.*se muestra la
diferencia de medias a titulo informativo. Cuando la distribucion de la variable es normal (test de Kolmogorov-Smirnov),
se comparan medias (t de Student). En esta tabla ninguna variable tiene distribucion normal en ambas fases del
protocolo, por lo que se compara la distribucion (U de Mann-Whitney) y no las medias. ** U de Mann-Whitney para

muestras independientes. (En negrita se resaltan las asociaciones estadisticamente significativas).
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6.4.4.4 Comparacion del grado de sedacién y analgesia

No hubo diferencias significativas en cuanto a la sedacion de los pacientes entre
las dos fases del estudio. Si se registraron diferencias estadisticamente significativas entre
los pacientes que presentaron dolor en la fase PRE (n=11; 3,37%) vs POST (n=1;0,34%) asi
como aquellos que necesitaron paracetamol en la fase PRE (n=85; 29,31%) vs POST

(n=189; 64,17%).

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p=0,371) en
relacion el numero de exitus que se produjeron a lo largo de todo el periodo de ingreso

de los pacientes en el hospital en ambas fases del estudio (61 vs 70), (Tabla 33).

Tabla 33. Grado de sedacion y analgesia en las fases pre y post protocolizacién. Exitus

Pre-protocolizacion Post-protocolizacion
Categorias (N=290) (N=290)

No
Si 225 79,23 247 85,17

=GET]))

Normosedado 20 74,07 33 86,84
Sobresedado 7 25,93 5 13,16

No 279 96,21 289 99,66
0,004
Si 11 3,79 1 0,34

No 205 70,69 101 34,83
Paracetamol 0,000
Si 85 29,31 189 65,17
No 229 78,97 220 75,86
0,371
SI 61 21,03 70 24,14
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6.4.5 Analisis de costes

6.4.5.1 Tiempo de elaboracion de MIV

La elaboracion de las MIV en la UMIV del SF se realizé por lotes. El tiempo medio

de elaboracién de la MIV de morfina fue 1,15 minutos y de fentanilo fue 1,24 minutos.

La preparacion en planta se hizo individualizada por paciente, siguiendo el
procedimiento establecido previamente. El tiempo medio de elaboracién de la MIV de

morfina y fentanilo fueron de 1,86 minutos y 4,76 minutos respectivamente.

El tiempo medio total de elaboracién por MIV fue de 1,20 minutos en el SF vs 3,31
minutos en planta. La diferencia entre ambos resulté favorable a la elaboracién

centralizada en el SF (Tabla 34).

Tabla 34. Comparacion de tiempos de elaboracion

Planta SF p

MIV Morfina 1,86 1,15 0,001
MIV Fentanilo 4,76 1,24 0,000

El tiempo medio evitado en la preparacidon de cada MIV en la UMIV del SF fue de
2,11 minutos. Teniendo en cuenta el nimero total de MIV elaboradas en el afio 2019 (777

de morfina y 1.351 de fentanilo), esto se tradujo en un ahorro de 74,84 horas al afio.

6.4.5.2 Costes de elaboracion de MIV

La tabla 35 recoge los costes salariales, de equipamiento y material fungible
empleados para obtener los costes de elaboracién.
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Tabla 35. Costes unitarios utilizados en el analisis (€, 2018).

Hora FAR 24,82
Cambio de filtro anual 1.150
Revision/certificacion anual 265
Funcionamiento 1 kw/h 0,133
Jeringa 3 ml 0,074
Jeringa 5 ml 0,027
Jeringa 10 ml 0,046
Jeringa 20 ml 0,216
Jeringa 50 ml 0,193
Aguja 16 G 0,083
Costes ([ WEIEEIN Aguja 21 G 0,283
fungible Bata 2,310
Gorro 0,019
Mascarilla 0,028
Calzas 0,025
Guante cirugia estéril 0,286
Guante vinilo 0,021
Bolsa fotoprotectora 0,150
DUE: Diplomado Universitario en Enfermeria; FAR: Farmacéutico Especialista.

Costes de equipamiento
(cabina de flujo laminar)

Los costes salariales se calcularon teniendo en cuenta la retribucion total anual
para las categorias de DUE y Facultativo Especialista de Area (FAR) (26.857,32€ y
48.394,50€, respectivamente).

El numero total de MIV elaboradas durante el afio 2019 en la UMIV del SF fue de
777 MIV morfina y 1.351 MIV fentanilo. El tiempo de funcionamiento de la CFL que se
requirié para la elaboracién de las mezclas se estimd en un 12,60%; esto supondria 144,9
€ euros de cambio de filtro, 33,39 € de revisiény 27, 39€ de funcionamiento. Asi, el coste
proporcional resultante para de la utilizacion de la CFL por cada MIV fue de 0,096 euros

(Tabla 36).
Tabla 36. Coste de utilizacion de las CFL en el drea de elaboracion (€).

CFL

144,9

33,39
Funcionamiento 27,39
Coste total anual 205,68

Coste total por MIV (€) 0,096
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Las tablas 37 y 38 muestran de forma detallada los costes de elaboracién en planta

y en el SF. Incluyen coste de la especialidad farmacéutica, suero y material fungible. El

coste unitario por MIV fue menor para la elaboracién centralizada en el SF.

Tabla 37. Costes de elaboracion en planta hospitalizacion (€, 2018)

MIV Morfina MIV Fentanilo

Especialidad Farmacéutica
SSF 50 mL

Jeringa 5 mL

Aguja 16 G

Aguja 21 G

Guante vinilo

Total MIV Morfina

0,55

0,52

0,027
0,083
0,283
0,021
1,484

Especialidad Farmacéutica
SSF 250 mL

Jeringa 5 mL

Aguja 16 G

Aguja 21 G

Guante vinilo

Total MIV Fentanilo

*coste de una ampolla es 0,51€, se necesitan 8 para elaborar la dosis de 1.200 mg.

Tabla 38. Costes de elaboracion en SF (€, 2018)

MIV Morfina MIV Fentanilo

Coste material fungible lote 30 unidades

Coste material fungible lote 48 unidades

Bata 2,310
Gorro 0,019
Mascarilla 0,028
Calzas 0,025
Guante cirugia estéril 0,286
Jeringa 5 ml 0,027
Aguja 16 G 0,083
Aguja 21 G 0,283
Bolsa fotoprotectora 0,150
Total/lote 3,211
Total/unidad 0,067
Coste MIV
Especialidad
Farmacéutica 0,55
SSF 50 mL 0,52
Fungible 0,067
Total MIV Morfina 1,137

Bata 2,310
Gorro 0,019
Mascarilla 0,028
Calzas 0,025
Guante cirugia estéril 0,286
Jeringa 5 ml 0,027
Aguja 16 G 0,083
Aguja 21 G 0,283
Bolsa fotoprotectora 0,150
Total/lote 3,211
Total/unidad 0,067
Coste MIV
Especialidad
Farmacéutica 2,50
SSF 250 mL 1,030
Fungible 0,067
Total MIV Fentanilo 3,6

4,08*
1.030
0,027
0,083
0,283
0,021
5,524

Se consideraron un total de 180 minutos de tiempo farmacéutico por cada nueva

MIV elaborada en la UMIV (Grupo TECNO, 2009). Esto supuso un total de 6 horas, ya que

se definieron dos nuevos PNT (MIV de morfina y fentanilo). Al tiempo del farmacéutico se

anadié el tiempo de retirada de los viales del SAD de estupefacientes para proceder a la
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elaboracion de las MIV y el almacenaje en el SAD de las MIV elaboradas,

aproximadamente 22 minutos.

Teniendo en cuenta este dato y el numero total de MIV elaboradas en la UMIV del

SF, se calculd el coste adicional por tiempo de farmacéutico empleado (Tabla 39).

Tabla 39. Coste por tiempo de FAR(€)

Tiempo de Farmacéutico Especialista

Coste/hora FAR 24,82
Total horas FAR 6,36

Coste total horas FAR 157,85
Coste FAR por MIV 0,074

La tabla 40 muestra el coste final de cada tipo de MIV y su comparacién entre la
planta y el SF. Considerando la situacién real de nuestro centro, se incluyeron los
siguientes costes en el calculo del coste final: especialidad farmacéutica, suero, material
fungible, coste/hora del DUE, coste proporcional que supone la utilizacién de las CFL en

el SF, y coste/hora de FAR del tiempo correspondiente al disefio de los cinco nuevos PNT.
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Tabla 40. Coste final de elaboracion en el SF vs planta hospitalizaciéon (€, 2018)

Coste de Elaboracién por tipo de MIV

MIV Morfina

Coste de elaboracion 1,484 1,137

Diferencia

Utilizacion de CFL - 0,050
Tiempo de DUE 0,340 0,240
Tiempo de FAR - 0,344

Total MIV Morfina 1,824 1,771 -0,053
MIV Fentanilo

Coste de elaboracion 5,524 3,600
Utilizacion de CFL - 0,050
Tiempo de DUE 1,086 0,290
Tiempo de FAR - 0,344

Total MIV Fentanilo 6,610 4,284 -2,326

CFL: cabina flujo laminar; Coste de elaboracion I: incluye especialidad farmacéutica, suero y material fungible; DUE:
Diplomado Universitario en Enfermeria; FAR: Farmacéutico Especialista.

El coste fue menor en las mezclas elaboradas en el SF, lo cual supondria un
potencial ahorro de 3.184 euros al afio si la elaboracién de las mezclas se realizara de

manera centralizada en el SF.

6.4.5.3 Analisis del coste evitado

De los 398 errores que se tuvieron en cuenta para el andlisis del coste evitado, el
6% (26 casos) presentaron una PAE de 0,6, el 9% (34 casos) una PAE de 0,4, el 10% (41
casos) una PAE de 0,1, el 75% (297 casos) una PAE del 0,01. Estos resultados supondrian
un coste evitado de 244.641,15 € (Ver Anexo V).
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7. DISCUSION

La hipotesis planteaba que la estandarizacidn, protocolizacién y administracion de
las MIV mediante BIl mejora la calidad y seguridad en la utilizacion de los MAR utilizados
en el manejo del paciente critico.

El nimero de alertas de infusién detectadas en relacién con los medicamentos de
analgesia y sedacién (398, 12,2%) demuestra una importante mejora en la seguridad
clinica del paciente.

La protocolizacién y la administracidon de las MIV de analgesia y sedaciéon en las
UCI mediante el empleo de Bll es fundamental para detectar errores durante la fase de
administracién de los mismos que de otra manera no pueden ser evitados, mejorando la
efectividad y con un menor coste, tanto de elaboracién como de costes evitados.

Esta tesis ha supuesto la aplicacion por primera vez en el hospital de las
recomendaciones de administracion de MAR mediante tecnologia inteligente en las
Unidades de Medicina Intensiva y Reanimacién de adultos acorde a las recomendaciones
de seguridad en el dmbito, y supone un primer paso para su implementacién en el resto
de las unidades del hospital, principalmente aquellas en las que se manejan de manera

frecuente MAR, como pueden ser la UCI pediatrica o las unidades de Onco-Hematologia.

Implantacidn de protocolos de analgesia y sedacién intravenosa en el paciente critico



Discusidn

7.1 Estandarizacion y protocolizacion de las MIVs

La literatura cientifica existente demuestra que la falta de estandarizacion de los
farmacos intravenosos, asi como la falta de uniformidad a la hora de seleccionar las
unidades de dosificacidon de determinados MAR aumenta la probabilidad de error (ISMP,
2008). En el caso del presente estudio de investigacion, en la fase PRE, se detectd una
gran variedad de concentraciones utilizadas en las MIV de analgesia y sedacion. Antes de
la implementacidn del protocolo, estos medicamentos eran preparados por el personal
de enfermeria en la unidad de hospitalizacién, habiendo diferencias en las diluciones
entre las distintas UCI e incluso dentro de la misma unidad. Asimismo, no habia consenso
sobre el diluyente utilizado en la preparacion ni sobre el volumen del mismo, lo que lo
convierte en un proceso de alto riesgo para la seguridad.

En esta linea, Chang et al. (2012) insisten en la necesidad de implementacion de
protocolos como estrategia para simplificar y estandarizar el manejo del paciente critico,
debido a la complejidad de la medicacion que reciben, asi como a la gravedad e
inestabilidad de este tipo de pacientes. Es por ello que, investigaciones como las de
Skrobik et al. (2010), el Ministerio de Sanidad y Politica Social (2010), y Hernandez-Tejedor
et al. (2017), proponen la protocolizacion como una estrategia para la reduccidn de la
variabilidad en las UCl. En efecto, Cuesta et al. (2016) en un estudio realizado
previamente en nuestro centro, demuestran la reduccion de la variabilidad en la préactica
clinica mediante la protocolizacién .

Organismos a nivel internacional (American Society of Health-System Pharmacists
(ASHP), 2020; Intensive Care Society (ICS), 2010) y nacional, como la Sociedad Espafiola
de Medicina Intensiva Critica y Unidades Coronarias SEMICYUC, proponen también la
estandarizacion de las concentraciones y la protocolizaciéon de las MIV como medida
para mejorar la seguridad del paciente en las UCl y la eficiencia en el uso de los recursos.
Keeling et al. (2010) recomiendan iniciar dicha estandarizacion por primera vez en las UCI
en el Reino Unido, entendiéndolo como mecanismo para armonizar la practica y mejorar
la seguridad del paciente critico. En este mismo contexto, la Sociedad de Cuidados
Intensivos en Reino Unido (Intensive Care Society, 2010) publica recomendaciones para

las concentraciones de los dieciséis medicamentos intravenosos mas comunmente
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utilizados en estas unidades . Con posterioridad, Titiesari et al. (2017) realizan una
auditoria a nivel nacional, cuyos resultados revelan la aceptacidn y aplicacién de las
concentraciones recomendadas en un 89,5% de las 133 unidades encuestadas,
suponiendo el 42,49% de las UCI del Reino Unido.

En EEUU la ASHP (2020) es la primera organizacién profesional que promueve una
iniciativa a nivel nacional, y que bajo el nombre de Standardize 4 Safety, tiene como
objetivo la estandarizacion de las concentraciones de medicamentos para reducir EM,
especialmente durante las transiciones asistenciales.

En Espaia, Manrique-Rodriguez et al. (2021) con el apoyo de la SEFH, la Sociedad
Espafiola de Medicina Intensiva Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC), la Sociedad
Espanola de Infusién y Acceso Vascular (SEINAV) y la Sociedad Espafiola de Medicina
Preventiva y Salud Publica e Higiene (SEMPSPH), aborda la estandarizacion de la terapia
intravenosa en Espafia, consensuando 307 concentraciones estdndares de 112 farmacos.

En cuanto a los hallazgos obtenidos por el grupo multidisciplinar en nuestro
estudio en lo que respecta a las concentraciones existentes, se consensud una Unica
dilucién estandar para cada MIV, facilitdndose la normalizacion de la perfusion IV de estos
farmacos, adaptandose a las recomendaciones para la administracién de MAR (Cabré et
al., 2001). Es por ello que las concentraciones estandar seleccionadas se eligieron
teniendo en cuenta la practica asistencial del centro, asi como los datos de estabilidad y
compatibilidad revisados. Por ello finalmente la investigacion se realizé con infusiones de
dexmedetomidina (4 mcg/ml), midazolam (1 mg/ml), morfina (1 mg/ml) y remifentanilo
(50 mcg/ml) coincidentes con las recomendaciones sugeridas y publicadas en la literatura,
tanto nacional como internacional (Intensive Care Society, 2010; Walroth et al., 2017,
ASHP, 2020; Manrique et al., 2021).

Pensamos que la elaboracién de una guia a nivel nacional de medicamentos
inyectables es una iniciativa que favoreceria la estandarizacién, como es el caso de
Medusa, la guia de Medicamentos Inyectables (IMG) del sistema Nacional de Salud (NHS)
en Reino Unido, un recurso electrénico que contiene informacidn sobre la preparaciéon y
administracion intravenosa de mas de 200 medicamentos inyectables (Keeling et al.,
2010).

Algunos hospitales espafioles han elaborado sus propias guias para la administracién de

MIV. En este sentido cabe sefialar la Guia de Administracion de Medicamentos via
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Parenteral (2014), enfocada tanto a pacientes pediatricos como pacientes adultos, una
aplicacion gratuita llevada a cabo por el SF del Hospital Son Espases. La puesta en marcha
de este tipo de guias con caracter unificado a nivel nacional podria suponer un gran paso
en la seguridad del medicamento, contribuiria a reducir los EM y a aumentar la seguridad
en las transiciones asistenciales, especialmente en areas como las UCI.

Otra estrategia fundamental para aumentar la seguridad en el proceso de
utilizacién de medicamentos es la estandarizaciéon de la prescripcidon mediante la
protocolizacion informatica. En nuestro estudio se incluyeron en el sistema de PEA del
hospital los seis protocolos de analgesia y sedacién. Estos protocolos fueron disenados
por el equipo multidisciplinar, consensuandose entre las UCI las dosis y frecuencias de los
farmacos a protocolizar de tal manera que sélo era necesario seleccionar el protocolo e
indicar el ritmo de infusion. La evidencia cientifica muestra que los protocolos en el
programa informatico proporcionan mayor rapidez y calidad del proceso de prescripcién,
contribuyen a la estandarizacién, evitando la variabilidad en la toma de decisiones,
simplificando la prescripciéon y facilitando la revisién del tratamiento (Rochon et al., 2005;
Bailey et al., 2007; Kuiper et al., 2007; Borras et al., 2018).

Otro aspecto clave en el éxito de la implantacion es la divulgacidon de los protocolos
consensuados. En el caso de nuestro estudio, la divulgacién de los protocolos de analgesia
y sedacidn se llevd a cabo mediante sesiones formativas en las diferentes UCI. Ademas,
se disefid material grafico (poster) con las tablas de dosificacién para los seis farmacos
protocolizados, para facilitar el calculo de las conversiones de dosis a ritmo de infusion.
Dicho poster fue publicado y difundido en la intranet del hospital. Autores como Aguas-
Compaired et al. (2004) o Bullock et al. (2006) afirman la importancia y necesidad de llevar

a cabo estas estrategias de divulgacidn mas personalizadas.
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7.2 Centralizacion de la elaboracion en el Servicio de Farmacia

Los medicamentos estériles inyectables, debido a su complejidad y a las
numerosas etapas del proceso de su prescripcidn, elaboracion y administracidén, poseen
un mayor potencial de riesgo para el paciente. Diversos estudios sefialan las ventajas de
la centralizacion de la elaboracién de los medicamentos estériles en los SF. Asi, tanto
Adapa et al. (2012) como Campino et al. (2016), muestran que el porcentaje de errores
de elaboracion es menor cuando esta se realiza en el SF en lugar de las UCI, ya que los SF
disponen de personal cualificado y el entorno aséptico necesario para su elaboracion.

Por su parte, Thomas et al. (2014) identifican 2.238 incidentes de seguridad
relacionados mayoritariamente con medicamentos inyectables, notificados entre los afos
2009 y 2012 en 29 UCI, de los cuales 266 incidentes son de elaboracion (10% del total);
de estos los mas frecuentes corresponden a la verificacidn incorrecta del medicamento
(109, 13 con dafio), la preparacidn incorrecta (98, 12 con daio) y el etiquetado incorrecto
o la falta de etiquetado del medicamento (75 incidentes, 3 con dafio).

Un estudio en una UCI neonatal realizado por Aguado-Lorenzo et al. (2013),
demuestra que la variabilidad de los medicamentos preparados en entornos
farmacéuticos controlados es menor que cuando es realizada en las unidades de
hospitalizacion, y recomienda que los MIV se preparen de forma centralizada en el SF.
Esto coincide con las recomendaciones de la National Patient Safety Agency (NPSA), que
indica que los MAR se preparen en entornos farmacéuticos controlados y se suministren
en soluciones preparadas listas para su uso (NPSA alert 20, 2007).

Asi, la centralizacién de los MAR en las UMIV de los SF de hospital constituye otra
practica fundamental para mejorar la seguridad en la atencién a los pacientes. Aunque en
Estados Unidos es la practica estandar, sin embargo, en Europa todavia no ha sido
ampliamente adoptada (Cousins et al., 2021). En Espafa, la centralizacién es una
tendencia que se va consolidando, como revelan los datos de la encuesta realizada por la
SEFH en 2019, que pone de manifiesto un incremento en el nimero de preparados

estériles mayor del 60% en los ultimos cinco afios en los SF (Pérez-Encinas et al., 2020).
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En nuestra investigacion, tras la experiencia previa con las MIV vasoactivas en el
centro y teniendo en cuenta los recursos personales y materiales disponibles, y los datos
de estabilidad, procedimos a elaborar morfina y fentanilo en la UMIV, mientras que
midazolam y propofol se adquirian listos para su uso. Ademas, debido a la compleja
elaboracién de la MIV de fentanilo, se decidié adquirir los viales de fentanilo de 1.200 mcg
en 5 ml como féormula magistral a una farmacia externa, para disminuir el nimero de
manipulaciones durante la elaboracidon y ahorrar también tiempo del personal de
enfermeria. En cuanto a dexmedetomidina y remifentanilo, con una estabilidad menor a
24 horas, se decidié elaborarlos en las UCI con el correspondiente protocolo.

En conclusidn, pensamos que la centralizacién de la elaboracién de MAR en el SF
es una de nuestras estrategias clave de trabajo en el futuro inmediato para continuar
contribuyendo a la seguridad del paciente critico. Para ello seria recomendable realizar
un andlisis de riesgo del resto de los MAR utilizados en las UCI que no estan
protocolizados, e identificar cuales podrian centralizarse en el SF, analizando
paralelamente la carga de trabajo en la UMIV, asi como los recursos materiales y humanos

disponibles.
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7.3 Impacto de las medidas en la seguridad del paciente

7.3.1 Analisis de seguridad. Reacciones adversas a medicamentos

Los pacientes ingresados en la UCI presentan un alto riesgo de sufrir RAM, debido
a la naturaleza critica de su enfermedad, a la polifarmacia, a la utilizacién de MAR y a una
alta frecuencia de cambios en la farmacoterapia (Valentin et al., 2009; Obreque et al.,
2021). Esta complejidad terapéutica hace dificil establecer relaciones causales entre la
aparicién de una determinada RAM y la administracién de un farmaco en concreto.

Si bien el porcentaje de pacientes que presentaron alguna RAM fue pequefio en
ambas fases de este estudio, no objetivamos una disminucién en la incidencia de RAM
asociada a la protocolizacién de analgesia y sedacidon. En nuestro estudio el numero de
RAM registradas no difirid significativamente en las fases PRE (39) y POST protocolizacién
(55). Las RAM mas frecuentemente detectadas en ambas fases fueron bradicardia e
hipotensién. Es importante destacar que cinco de los seis fdrmacos objeto del estudio
pueden causarlas en mayor o menor grado. Aunque, de acuerdo con la bibliografia
existente, la tendencia a la hipotensién y bradicardia es mds frecuente con
dexmedetomidina y con remifentanilo.

Los efectos adversos mas comunes de morfina y fentanilo son nauseas,
estrefiimiento y depresidn respiratoria. El riesgo de depresidn respiratoria es mayor en
recién nacidos, en pacientes con alteracién cognitiva y los que son hemodinamicamente
inestables con antecedentes de enfermedades respiratorias (Rioko et al., 2010).

En cuanto al remifentanilo, una revision sistematica de Yang et al. (2021), muestra
gue no hay diferencias significativas en los efectos secundarios entre el remifentanilo,
fentanilo y morfina. Los resultados fueron similares en los subgrupos de nauseas/vémitos,
hipotensidn, disritmia y delirio. Aunque todos estos resultados se evaluaron en muestras
pequenas.

Al comparar remifentanilo con otros opidceos de accidon corta (fentanilo),
remifentanilo se asocia con una anestesia y analgesia intraoperatoria mas profunda. Esto
se manifiesta con una presion arterial y frecuencia cardiaca mas baja. Las dosis mas altas
de remifentanilo se asocian con un mayor riesgo de hipotensidn y bradicardia, asi como

apnea (Komatsu et al. 2007; Nimmo et al. 2019).
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En un ensayo clinico realizado por Riker et al. (2009) en el que comparan
dexmedetomidina versus midazolam, concluyen que la bradicardia y la hipotensién es la
RAM mas comuin con dexmedetomidina mientras que los pacientes que reciben
midazolam experimentan mds taquicardia e hipertension. Del mismo modo, en la revisién
sistematica de Constantin et al. (2016) y en la de Cruickshank et al. (2016) se observa que
la tendencia a la hipotensién y bradicardia es mas frecuente con dexmedetomidina en
comparacion con midazolam y propofol. Ademas, concluyen que la dexmedetomidina
puede ser eficaz para reducir la duracién de la estancia en la UCl y el tiempo hasta la
extubacion. La aparicidon de bradicardia e hipotension con dexmedetomidina es mas
frecuente cuando se utilizan dosis de carga, dosis de mantenimiento superiores a 0,7
mcg/kg/h y durante la sedacidon profunda. Asi mismo, la bradicardia severa es mas
frecuente con dosis de carga rdpida. Otros autores como Fan et al. (2017) y Rosenzweig
et al. (2015), sugieren disminuir la dosis o interrumpir la infusién cuando es necesaria una
intervencion para resolver la bradicardia.

Midazolam es la benzodiazepina mds utilizada en pacientes criticos en Europa
(Mattia et al., 2006; Palazdn et al., 1999). Entre las RAM que puede causar destacan la
hipotensién por vasodilatacién, la depresidn respiratoria (la cual es dosis dependiente),
la velocidad de administracién y el estado del paciente. También el desarrollo de
tolerancia es relativamente frecuente en sedoanalgesia prolongada (Estébanez-Montiel
MB et al., 2008).

El uso de propofol se ha asociado con diferentes RAM. La mds importante es la
hipotensién debida a la vasodilataciéon periférica y a los efectos inotrépicos y
cronotrdépicos negativos. La hipotensidén es mds pronunciada en pacientes con deplecién
intravascular, funcién miocardica comprometida o un tono vascular anormalmente bajo
o cuando se administra con otros medicamentos sedantes y opidceos. Propofol puede
causar también depresion respiratoria dependiendo de la dosis administrada (Ruokonen
et al., 2009; Devlin JW et al., 2010; Tatic M et al., 2019).

Por otro lado, no pudimos establecer una relacién directa entre la aparicién de
una RAM vy los farmacos analizados. Esto se justifica en base a la escasa informacién
registrada en la HC del paciente, asi como a el reducido nimero de pacientes con RAM
documentadas en ambos grupos. Ademas, no se consideraron otros farmacos

administrados durante el tratamiento en la UCI, que también podrian haber ocasionado
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dichas RAM. Lo que si se pudo observar es una tendencia en la que el nimero de pacientes
gue presentaron RAM potencialmente relacionadas con las MIV estudiadas eran aquellos
con mayor numero de farmacos prescritos, aunque no pudimos demostrar una
significancia estadistica.

Esta tendencia coincide con los hallazgos de Depont et al. (2007), quienes indican
que la administracién de 10 a 20 fdrmacos aumenta un 20% la probabilidad de
interaccion, predisponiendo a la aparicion de una RAM. Otros autores también apuntan
que el nimero de farmacos recibidos por un paciente es otro factor de riesgo para la
aparicién de RAM en las UCI (Kopp et al., 2006; kane-Gil et al., 2012; Lisha et al., 2017;
Pessoa et al., 2019).

7.3.2 Analisis de errores de medicacion

Durante el periodo del estudio se realizaron 2.198 administraciones de MIV con
las Bll, detectdndose 398 alertas de infusion (18,10%) y evitdndose al menos 243 EA
potenciales por superarse un limite superior absoluto, lo que implica una indiscutible

mejora en la seguridad de los pacientes criticos.

Sin embargo, el nimero de infusiones administradas sin la biblioteca de farmacos
fue de 462, y el numero de infusiones canceladas que no se reprogramaron y se
administraron sin biblioteca fue de 293, lo que denota un empleo no éptimo de las Bll. En
este sentido nuestros resultados estan en la misma linea que los publicados en el ultimo
boletin del ISMP-Espafia (2021) sobre los 10 tipos de EM notificados con consecuencias
mas graves para los pacientes, entre los que se encuentran los errores asociados a la no

utilizacién de las Bll durante la administracion.

Algunos autores como Carayon et al. (2010) indican que entre los principales
motivos por los que se ignora la biblioteca de fdrmacos o se produce su reprogramacion,
destaca que el personal que administra los medicamentos considera que se tarda mucho
tiempo, tanto en la programacidn, como en la reprogramacion de la Bll. Otros autores
también destacan como posibles causas una baja percepcion del riesgo, la reticencia al

cambio de los habitos de trabajo, alertas muy estrictas que generan un trabajo
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suplementario, la presion asistencial y/o la existencia de bibliotecas de farmacos
incompletas, como podria haber ocurrido en la presente tesis doctoral (McCartney et al.,

2014; Giuliano et al., 2017; Foster., 2018).

Un estudio publicado por Schnock et al. (2016), en el que se investigaron los tipos
y frecuencia de los EM asociados a las Bll en hospitales de EEUU, encuentra que la no
utilizacién de las Bll y/o la omisién de la biblioteca representan un 10 % de los errores de
administracién. Por tanto, pensamos que una de las principales limitaciones de nuestro
estudio en relacién con el empleo de las Bll se alinea con lo descrito en la literatura. Esta
limitacion se agravé por problemas de disponibilidad de las Bll en las UCI, puesto que las
Bll no estaban inventariadas en las diferentes UCI, sino que eran compartidas entre ellas.
Resultaba facil que durante las transiciones asistenciales las bombas cambiasen de areas,
lo cual ocurria con mucha frecuencia en las UCI, y que no estuvieran disponibles para
todas las infusiones de analgesia y sedacion. Por otro lado, las bombas que disponian de
la biblioteca de farmacos estaban identificadas con una etiqueta naranja. En nuestro caso,
este hecho también pudo contribuir a que el personal de enfermeria resistente al cambio
identificase rdpidamente aquellas bombas que les requeririan mayor carga de trabajo, al
no estar familiarizados con ellas, disminuyendo su uso, en lugar de fomentarlo. Por tanto,
es necesario mejorar esta linea de trabajo para continuar con la implementacién de las

Bll en todas las infusiones de MAR de las UCI.

7.3.2.1 Tipos de errores, causas y factores contribuyentes

Entre los errores de programacién mas comunes citados en la literatura cientifica
destacan: la introduccidon o seleccién incorrecta del nombre del medicamento, de la
dosis, de la concentracién, de la velocidad de administracion (Keokane et al., 2005); la
omision de la biblioteca de medicamentos (accidental o intencionadamente) (lbarra-
Perez et al., 2014); la administracién de una medicacién incorrecta o no autorizada, y la

anulacion de las alertas (Rothschild et al., 2005).

En nuestra investigacion las alertas notificadas por superar el LIA fueron 155 y las
notificadas por superar el LSA fueron 243; estas ultimas podrian haber causado un dafio

al paciente. Aunque alguna de las alertas del LSA podrian ser sobredosis reales de alguno
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de los farmacos, el analisis de los EM realizado por el grupo multidisciplinar considerd que
la mayoria se debieron al purgado rdpido de la bomba, al intento de administracién del
farmaco en bolo utilizando la bomba en modo de infusidon continua. La omision de una
coma decimal en la programacién de las Bll que pudo resultar en sobre o infradosificacion

fue otra de las causas de los EM.

Estos hechos han sido anteriormente descritos por otros autores, que indican
como el personal de enfermeria programa las bombas a una velocidad dos o tres veces
por encima de la dosis prescrita, facilitando el purgado en 15-30 minutos en lugar de en
una hora, lo que constituye un problema potencial de seguridad muy grave (Mansfield et
al., 2013; Melton et al., 2019; ISMP, 2018). Previamente Fahimi et al. (2008), en un estudio
observacional sobre la medicacién intravenosa en la UCI, sefiala que el error mads comun
(43%) es la administracién en bolo a una velocidad superior a la recomendada. En la
misma linea, Cassano-Piché et al. (2012) describen las posibles causas de los errores de
administracién en bolo con las Bll, que incluyen que la bomba no disponga de una funcién
de bolo, como ocurrié en nuestro caso, o que esta funcién no esté activada para todos los
medicamentos, que el personal no esté familiarizado con la programacion del bolo y, por

ultimo, que la complejidad de la programacién implique una cantidad excesiva de tiempo.

Mas recientemente, el ISMP en su informe “Targeted Medication Safety Best
Practices for Hospitals” especifica que, si el hospital permite la administraciéon de un bolo
intravenoso o una dosis de carga de una infusidon continua de medicamentos, se debe
utilizar una BIl que permita programar el bolo (o la dosis de carga) y la velocidad de

infusidn continua con limites separados para cada uno de ellos (ISMP, 2022).

Aunque la implantacién de las Bll ha sido publicada por varios autores, no existe
mucha evidencia relativa al andlisis del tipo de alertas notificadas en las UCI, como se ha
realizado en esta Tesis doctoral. Asi, Lopez-Romero et al. (2019) encuentran 16.288
alertas notificadas que exceden el LA, debidas mayoritariamente a la duracién incorrecta
de la infusidn, dosis errdneas, alertas ignoradas y a la entrada de aire en el equipo. En un
estudio similar realizado en una UCI| neonatal, de un total de 44.924 infusiones
administradas, se notifican 532 alertas que exceden el LA (Bergon-Sendin et al., 2015).

Ibarra-Pérez et al. (2017) detectan 547 alertas que exceden el LA y 589 el LR; de estas,
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consideran que 83 alertas que exceden el LA podrian haber tenido consecuencias graves
para los pacientes; En el analisis de sus resultados Ibarra apunta que la mayoria de las

infusiones que no se realizaron con la Bll fueron bolos (Ibarra-Pérez et al., 2017).

Nuestros resultados mostraron que los farmacos con mas alertas notificadas
fueron el propofol (130 alertas LSA) y el remifentanilo (79 LSA). Estos farmacos fueron
prescritos mas frecuentemente en la UCI quirdrgica que en la UVI médica. Sin embargo,
no se detectd ninguna alerta relacionada con el fentanilo, siendo este resultado dificil de
explicar, ya que el fentanilo se prescribia mayoritariamente en la UVI médica. No
encontramos ningln cambio en la prdctica clinica habitual en cuanto a la utilizacién de
fentanilo y tampoco se modificaron los limites de velocidad de infusidn de fentanilo en la
biblioteca de farmacos de las BIl, los cuales estaban dentro de los recomendados por las
guias nacionales e internacionales de analgesia y sedacion (Celis-Rodriguez et al., 2013;
PADIS, 2018). Es de resaltar, ademas, que en la fase POST un mayor nimero de pacientes

recibieron fentanilo, comparados con los de la fase PRE.

En cuanto a la distribucidn de las alertas segtn la hora del dia, encontramos que
los intervalos que presentaron el mayor nimero de alertas fueron entre las 09:00-12:00
h y 17:00-18:30 h, que se corresponderian con los pases de visita médica, el cambio o
revision de las prescripciones de tratamiento y la hora de administracion de la

medicacion.

Estos datos concuerdan con los de otros autores, que consideran diversas
circunstancias implicadas. Asi Manrique et al. (2016) sefialan que el mayor nimero de
alertas coincide con las horas en las que se administra la medicacién en la unidad de
hospitalizados, alrededor de las 11:00 -14:00 h y de las 17:00-18:00 h. Por otra parte,
Fanikos et al. (2007), concluyen que el intervalo con mayor nimero de alertas es entre las
14:00-16:00, coincidiendo con el cambio de turno en la unidad. Otro estudio en una UCI
neonatal indica que la mayoria de las alertas se producen alrededor entre las 10:00-
11:00h vy las 16:00-17:00 h, coincidiendo respectivamente con el momento en que los
neonatdlogos revisan y modifican las prescripciones de tratamiento y el periodo posterior
al del cambio de turno de enfermeria, cuando las enfermeras empiezan a administrar la

medicacién (Bergon-Sendin et al., 2015). Mds recientemente Melton et al. (2019), en una
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investigacion en una UCI neonatal, encuentran que el mayor nimero de alertas se
producen en el turno de tarde (39,7%), lo que coincide con el cambio de las nutriciones

parenterales y los fluidos, que se realiza durante dicho turno.

Segun la clasificacion de Otero-Lopez et al. (2008) encontramos que, entre las
principales causas subyacentes de las alertas detectadas, la mas frecuente fue la falta de
seguimiento de los procedimientos de trabajo, concretamente en 312 de los 398 errores
notificados. En segundo lugar, fue la falta de formacion sobre el medicamento
administrado (30) y, por ultimo, los fallos en el tecleado de la bomba cuando se debia
insertar una coma (56).

Los errores de programacion de las Bll pueden ser el resultado de decisiones
clinicas incorrectas, errores de calculo mental, error de tecleado, o a la transcripcién
incorrecta de drdenes de medicacion. Por ejemplo, ceros y/o comas decimales mal
colocados que pueden causar errores de sobre/infra-dosificacion (Tran et al., 2012; Hicks
et al., 2007). La omisidn de una coma decimal en la programacion de las Bll representé un
5% de los errores registrados en una encuesta realizada por el ISMP a nivel nacional en
hospitales de los EEUU (ISMP, 2018). En nuestro estudio representd la tercera causa de
error (14%). Hay que tener en cuenta que la programacioén a veces se realiza de forma
apresurada, sin tener en cuenta las alertas por falta de tiempo u otros motivos (National
Quality Forum, 2012). Otras causas encontradas por otros autores indican que casi la
mitad de los errores de administracién detectados son debidos a la falta de seguimiento
de los procedimientos Wolf et al. (2018), las distracciones, seguidas del desconocimiento
de los farmacos y por ultimo una mala comunicacién entre profesionales (Echarri et al.,

2016).

En cuanto a los factores que con mayor frecuencia contribuyen a la aparicién de
errores, Nichols et al. (2008) relacionan los errores con el desconocimiento de los
protocolos existentes, problemas de comunicacidn entre profesionales y la dificultad para
acceder a la informacion relacionada con los farmacos. En nuestro estudio, los factores
gue con mayor frecuencia contribuyeron a la aparicion de los errores fueron los
relacionados con la falta de estandarizacion de prdcticas asistenciales 297 (74,62%): falta
de estandarizacion en el doble chequeo de la programacién de las Bll para la

administracion de los MAR, en el purgado de la Bll, los bolos, la formaciéon de nuevas
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incorporaciones y/o formacidn continuada del personal en el empleo de Bll. La falta o
insuficiente cumplimiento de prdcticas de seguridad prioritarias 101 (25,37%) fue el otro
factor contribuyente principalmente detectado. Estos resultados coinciden con los
encontrados por Wolf et al. (2018), que sefialan que casi la mitad de los EM asociados a
la infusién se atribuyen a desviaciones en el seguimiento de los procedimientos de
trabajo. Otros estudios revelan que los errores de procedimientos mas habituales son los

de etiquetado (Schnock et al., 2017; Lyons et al., 2018).

7.3.2.2 Gravedad potencial del error

La gravedad potencial de los errores interceptados fue asignada por el equipo
multidisciplinar, de acuerdo con la clasificacion de Otero-Lopez et al. (2008),
detectandose cuatro categorias: catastrofica 6,53%, grave 8,54%, moderada 10,30% vy
ligera 74,62%. En cuanto la probabilidad de recurrencia de los errores el 62% presentd
una posibilidad posible, 19% probable, 12% improbable y 7% muy frecuente. Con respecto
al nivel de riesgo para futuros pacientes, el equipo concluyd que el 75,87 % (302) de los
errores fueron de riesgo potencial bajo, el 14, 82% (59) de riesgo moderado y el 9 % (37)
de riesgo alto.

Nuestros resultados en cuanto a la gravedad potencial de los errores contrastan
con los publicados por Manrique et al. (2013), los cuales muestran que el 49% de los
errores interceptados tienen una gravedad de moderada a catastréfica, y el 51% restante
insignificante o con muy poco potencial de dafio para el paciente. No hemos encontrado
otros trabajos similares que realicen un andlisis de la gravedad potencial de los errores

detectados con los que comparar nuestros resultados.

7.3.2.3 Probabilidad del error de causar daio al paciente

Manrique et al. (2013) consensuan que el 50% de los errores presentaban una

probabilidad nula-baja de causar dafo a los pacientes y el 50% una probabilidad media-
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alta. Los errores mas frecuentes en el trabajo de Manrique en una UCI pediatrica fueron
con analgésicos, antibidticos y sedantes. La biblioteca de farmacos contaba con 105
farmacos. En nuestro estudio, el equipo multidisciplinar consensué que 75% de los
errores presentaba una probabilidad muy baja de causar dafo al paciente, el 10% baja, el
9% media y el 6% restante alta. La implementacidn de la biblioteca se llevd a cabo en
una UCI de adultos y los farmacos del estudio fueron seis, todos MAR.

Tanto la estimacion de la posible gravedad de un EM interceptado como la PAE
suelen basarse en el juicio clinico. La falta de un método universalmente validado para
establecer la relacién potencial o causal de un EM y un EA implica la variabilidad de la
clasificacién (Lewis et al., 2009). Podriamos decir que, aunque existe una cierta similitud
entre ambas clasificaciones, sin embargo, es muy dificil comparar estos datos con otros
articulos publicados ya que no hay un método validado. Por tanto, la estimacion de la
posible gravedad de un EM es una linea de trabajo a desarrollar en un futuro para poder

alcanzar consenso en esta materia.

Implantacidn de protocolos de analgesia y sedacién intravenosa en el paciente critico



Discusidn

7.4 Impacto de las medidas en la Calidad

7.4.1 Analisis de calidad

La ratio entre el nimero de alertas generadas y el nimero de infusiones
programadas a través de la biblioteca en nuestro estudio fue del 18,10%, siendo este
resultado similar a la ratio del trabajo de Manrique (16%) (Manrique et al., 2014); e
inferior a la de Lopez-Romero (25,6%), (Lopez-Romero et al.,2019). Todas las alertas

generadas por estar fuera de los limites de la biblioteca fueron reprogramadas.

Por otro lado, el porcentaje de infusiones administradas sin la biblioteca fue del
33%, estando nuestros resultados en la misma linea que los del estudio de Gomez-Baraza
(32%) (Gdmez-Baraza et al., 2014) y ligeramente superiores a los del estudio de Puértolas-
Balint (26,75%) (Puértolas-Balint et al., 2016). Asi mismo, el porcentaje de alertas
canceladas fue del 13, 30%, siendo inferior al 26% de alertas canceladas en el trabajo de

Lehr et al. (2019).

7.4.2 Adherencia de los usuarios a los protocolos

Durante la fase POST de nuestra investigacién, un 81,38% del total de las MIV
fueron prescritas de acuerdo con los protocolos implementados en la PEA. La adherencia
fue menor en la UCI quirurgica (n=96; 59,26%) que en la UVI médica (n=120; 93,75%). No
hubo diferencia entre la formacién recibida por el personal de las UCI, ni en la asistencia
a las sesiones de formacién, aunque cabe destacar que la rotacién de personal en la UCI
quirurgica fue mayor que en la UVI médica. Nuestros resultados coinciden con los
publicados recientemente por Otero et al. (2021) sobre la implantaciéon de practicas
seguras de utilizacién de medicamentos en las UCI, los cuales muestran que el porcentaje
de implementacion de la PEA debe incluir las perfusiones protocolizadas de los MIV en las

UCI para facilitar su administracion, donde fue superior al 80%.
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7.4.3 Adherencia a la biblioteca de farmacos

La adherencia al sistema de seguridad proporciona informacién respecto al uso de
las BIl en un hospital. En este estudio hallamos una adherencia del 66,9% del total de las
2.198 infusiones programadas a través de la biblioteca de farmacos.

La adherencia a la biblioteca de farmacos varia en los diferentes estudios
realizados. Asi, algunos autores encuentran datos de adherencia en UCI pediatricas que
oscilan desde el 92 % de Manrique et al. (Manrique et al., 2014) al 73 % de Bergon-Sending
et al. (Bergon-Sending et al., 2015). El trabajo de Ibarra-Pérez et al. (2017) en una UCl de
adultos en Méjico muestra una adherencia a la biblioteca de farmacos del 69,8%. Mas
recientemente, Lopez-Romero et al. (2019) en un estudio observacional durante 25
meses en cuatro UCI obtienen una adherencia del 74%. Por tanto, podriamos concluir que
nuestros datos se encuentran en el rango de lo publicado.

Es importante analizar los posibles factores que conllevan a la diferencia de
adherencia en los diferentes estudios. Giuliano et al. (2018) analizan la adherencia de las
bibliotecas de las Bll en 44 hospitales, sefialando que tanto el tipo de Bll como el nimero
de perfiles de biblioteca de farmacos pueden ser factores que influyan en la adherencia.
Indican que aumentar el niumero de perfiles de MAR en la biblioteca de farmacos facilita
el uso de las Bll por el personal de enfermeria al no tener que cambiar de procedimiento
dependiendo de la medicacidn a administrar, y es por tanto una posibilidad de mejora
para el uso de las mismas.

Por el contrario, un estudio realizado en el Reino Unido revela que sélo el 32% de
las infusiones se administraban con una Bll, a pesar de estar disponible en la mayoria de
los hospitales (Lyons et al., 2018).

No cabe duda de que la adherencia a la biblioteca de farmacos es un aspecto
critico para el éxito de las Bll en la prevencidon de EM y el aumento de la seguridad de la
medicacién (Ohahsi et al., 2014; Melton et al., 2019; Lehr et al., 2019).

Las razones por las que los usuarios optan por omitir las funciones de
comprobacién de dosis de las Bll son variadas y estdan ampliamente descritas en la
bibliografia. Entre ellas se encuentran: una falsa baja percepcidn del riesgo, alertas

generadas para limites muy estrictos que pueden genera fatiga, el trabajo adicional
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debido a la programacion de la bomba, la presidn del tiempo, las urgencias clinicas; y una
cultura que inadvertidamente apoya el comportamiento de riesgo, incluyendo el uso
incorrecto de la tecnologia (Hertzel et al., 2009; Foster et al., 2012). Ademas, se requiere
una formacion especifica y continuada para ello, a fin de que los profesionales se sientan
seguros en su utilizacidn, como ya han descrito varios autores. En este sentido Lee et al.
(2010) indican que cuando el personal de enfermeria se traslada a otras unidades de
hospitalizacion, a menudo tiene que trabajar con nuevos dispositivos para los que no ha
recibido formacién. Igualmente, Ferguson et al. (2010) sefialan que, después de recibir
formacion, el personal de enfermeria puede no mantener la competencia en el uso de un
tipo concreto de BII si utiliza habitualmente varios tipos de bombas o si utiliza con poca
frecuencia alguna de ellas, como pudo ocurrir en nuestro estudio. Gavriloff et al. (2012)
implementan un plan de mejora que fomenta la adherencia del personal de enfermeria
al uso de las BII, trabajan para mejorar la comunicacion con el personal de enfermeria, las
estrategias de programacién, el acceso a una formacion continuada y una mayor
disponibilidad de BII.

Por ultimo, hay que tener en cuenta las barreras potenciales a la aceptacién por
parte del personal y la resistencia al cambio cultural. Chaturvedi et al. (2019) informan
de los problemas para conseguir que el personal de enfermeria acepte los cambios en el
flujo de trabajo, reportando que el personal a menudo expresa su preocupacion por las
implicaciones que estos pueden tener en la seguridad del paciente. Por otra parte,
Subramanyam et al. (2016) indican que, a pesar de formar al personal de enfermeria en
el uso de la programacion estandarizada de las bombas, éste se resiste a un cambio de
cultura en los procesos, como es la verificacién de la administracion por dos personas.

Otro factor a tener en cuenta es la fatiga por alertas, hecho que supone un desafio
en la implementacion de las Bll ya que puede afectar a la adherencia. Se caracteriza por
la desensibilizacidn del personal sanitario frente a las alertas o alarmas, lo que puede dar
lugar a la omision de alertas clinicas, a la evaluacién tardia de los pacientes y a la
posibilidad de que el paciente sufra dafos graves (ECRI Institute, 2014; The Joint
Commission, 2013). Estudios como los de Cvach et al. (2012) y Kowalczyk et al. (2011)
han documentado el dafio ocasionado por las alertas ignoradas por el personal de

enfermeria y otros profesionales sanitarios.
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Dentro de las estrategias descritas en la literatura cientifica que permiten
disminuir el nUmero de alertas menos significativas desde el punto de vista clinico y, por
tanto, pueden aumentar la eficacia de las Bll, destacan la revisién de los limites de la
biblioteca de farmacos para medicamentos especificos, el mantenimiento de la biblioteca
y la estandarizacion de las practicas de administracion de medicamentos (Skledar et al.,

2013; Mansfield et al., 2015; Melton et al., 2019).

Una de las principales limitaciones de las Bll en nuestro centro es que permitian
comenzar una infusién de manera manual ignorando la biblioteca de farmacos, y por ello
podrian producirse errores potenciales que no serian detectados. De hecho, 293 fdrmacos
fueron administrados sin la biblioteca. Aunque no hemos analizado y cuantificado las
razones por las que deliberadamente no se utilizaba la biblioteca, probablemente sean
similares a las descritas previamente.

En virtud de los resultados expuestos, es posible identificar las siguientes medidas
de mejora para promover el cumplimiento y optimizar el uso de las Bll: actualizacién
periddica de la biblioteca de farmacos, aumentar el nimero de perfiles de la biblioteca,
asegurar que haya un numero adecuado de bombas en las dreas clinicas y que exista un
procedimiento para distribuirlas, formacion continua para trasmitir la importancia de su
uso y promover activamente el cumplimiento de los protocolos y, por ultimo, promover
un cambio cultural en la organizacién que permita su implementacion.

Finalmente, son numerosas las publicaciones que sefialan el papel del
farmacéutico en las UCI como pieza clave en la implantacién de las Bll, destacando su
labor en la elaboracién de la biblioteca de farmacos, su mantenimiento y la formacién
continuada del personal (Butler et al., 2013; Manrique-Rodriguez et al., 2014; Machotka
et al., 2015; Butler et al., 2013; Manrique-Rodriguez et al., 2014; Foster et al., 2018; Brown
et al., 2018; Varela -Rubio et al., 2019).

Implantacidn de protocolos de analgesia y sedacién intravenosa en el paciente critico



Discusidn

7.5 Impacto de las medidas en la efectividad del tratamiento

Uno de los objetivos secundarios de nuestro estudio fue medir y comparar la
estancia media de los pacientes en las UCl antes y después de la protocolizacién.
Encontramos una diferencia estadisticamente significativa de aumento en 3 dias de la
estancia media en la fase POST. No hubo diferencias significativas que pudieran explicar
este hecho, del analisis de nuestros datos podemos seifalar que en la fase POST se
realizaron mas cirugias que en la fase PRE y el nimero de pacientes con un SOFA mayor
de 15 fue superior en la fase POST. Igualmente, la distribucién de la muestra por UCI no
fue igual en ambas fases y tampoco la recogida de datos se llevé a cabo en la misma época
del afio ni por los mismos profesionales sanitarios. Estos factores pueden haber influido
los resultados.

Otros estudios relacionados con la protocolizacién de los medicamentos en
analgesia y sedaciéon muestran que esta estrategia se relaciona con una reduccién en la
estancia (Skrobik et al., 2010; Missouri et al., 2013; Olsen et al., 2016; Vincent et al., 2016).
Sin embargo, la reduccién de la estancia a veces requiere la implantacion de medidas mas
complejas, como sefialan otros autores, como es la implementacién de una UCI
electrénica y un sistema informatico integral (Kai-Hsuan et al., 2020).

Asimismo, existe evidencia de que la incorporacidn de farmacéuticos clinicos en el
equipo asistencial reduce los EM, la estancia y también los costes asociados (Domingo-
Chiva et al.,, 2018; Varela-Rubio et al.,, 2019). Chapiuis et al. (2019) evaltan la
incorporacion del farmacéutico al equipo de la UCI, y su trabajo muestra tres beneficios:
la optimizacion del proceso de la medicacién, el ahorro econdmico derivado de la
optimizacién de medicamentos y productos sanitarios, y la formacién de un equipo
multidisciplinar para compartir informacion.

La efectividad de la protocolizacién en nuestro estudio se reflejo6 en una
disminucion del porcentaje de pacientes que experimentaron dolor, asociada a un mayor
empleo del paracetamol como tratamiento coadyuvante. Al igual que otros autores,
creemos que entre los beneficios de la protocolizacion destaca la disminucién del uso de
opioides, probablemente porque la eficacia y los efectos secundarios de los analgésicos y

sedantes se controlan mas estrechamente (Skrobik et al.,2010; Mansouri et al 2013; Olsen
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et al.,, 2016; Vincent et al.,, 2016). Ademas, la utilizacién del paracetamol como
coadyuvante de los opioides para reducir el dolor y el consumo de opioides es una de las
recomendaciones descritas en la guia PADIS 2018 (Devlin et al., 2018). En esta misma
linea, Cattabriga et al. (2007) y Memis et al. (2010) muestran como en el postoperatorio
de distintas cirugias la administracion de 1 gramo de paracetamol cada 6 horas reduce el
consumo de opioides en las primeras 24 horas después de la cirugia. Por lo tanto, como
indicdbamos anteriormente, podemos concluir que nuestros pacientes presentaron un
mejor control del dolor tras la protocolizacién de las MIV de analgesia y sedacion.

También comparamos la dosis media utilizada y la duracién media de tratamiento
de cada farmaco durante el ingreso. El perfil de utilizaciéon de los farmacos no se vio
influido por la protocolizaciéon entre ambas fases del estudio, aunque si se observé una
reduccion de la dosis media y en las horas de tratamiento en los pacientes que recibieron
remifentanilo en la fase POST, hecho que también ha sido destacado por otros autores,
que sefalan que la utilizacidon de protocolos en analgesia y sedacion reduce la cantidad
de farmaco administrada y la duracién del tratamiento. También se pudo objetivar una
reduccion del tiempo relativo para propofol y remifentanilo. Asi, mediante la
protocolizacion de la analgesia y sedacion se consigue una mejor adecuacién de la dosis
a las necesidades del paciente (Tobar et al., 2008; Skrobik et al., 2010; Frade-Mera., 2016;
Capdevila et al., 2017).

Por ultimo, el andlisis del perfil de exitus en ambas fases no mostré diferencias
significativas. Estos resultados nos sugieren, al menos, que la protocolizacién no confiere

ningun riesgo, al igual que sefalan otros autores (Skrobik et al., 2010).
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7.6 Impacto de las medidas en el coste del tratamiento

El andlisis de costes mostrd que la elaboracidn en el SF de las MIV de analgesia y
sedacidn utilizadas en el tratamiento de pacientes adultos criticos supone un ahorro
significativo de tiempo y costes, tanto directos como indirectos (coste evitado), en

comparacion con la preparacién tradicional de planta.

7.6.1 Tiempo de elaboracién

La diferencia entre los tiempos de elaboracién en el SF y en la unidad de
enfermeria (1,20 vs 3,31 min) resultd favorable a la elaboracion centralizada en la UMIV
del SF. El tiempo de elaboracién de las MIV de fentanilo en el SF se redujo
considerablemente puesto que la centralizacidn en el SF permitié el empleo de viales de
1.200 mg/5ml para disminuir el nimero de manipulaciones. Estos viales fueron
adquiridos como formula magistral de acuerdo con la legislacion vigente en Espafia,
recogida en el régimen de fabricacidon por terceros previsto en el articulo 66.2 del Real
Decreto Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido de la
Ley de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios. Nuestros
tiempos de elaboracidn se asemejan a los obtenidos por Martinez-Tutor et al. (2006), en
los que el tiempo de elaboracidn en el SF fue de 0,89 vs 3 min en la planta. Sin embargo,
comparandolos con los del estudio realizado en nuestro centro por Cuesta et al. (2016),
donde el tiempo de elaboracién en el SF fue de 2,101 vs 2,855 min en la unidad de
enfermeria, resultaron ser inferiores en el SF y superiores en la unidad de enfermeria.

La elaboracion centralizada se realizaba por lotes y las MIV se identificaban con
una etiqueta preimpresa, mientras que en la planta las MIV se elaboraban por paciente
identificAndose con una etiqueta escrita a mano. La falta de etiquetado en los farmacos
intravenosos es una de las principales causas de error, por lo tanto, es una practica de
seguridad fundamental para la reduccién de los errores que las MIV estén debidamente
etiquetadas hasta el momento de su administracién. Existen normas estandarizadas para
el etiquetado basadas en recomendaciones internacionales (The Joint Commission, 2006;

ISMP, 2007; NPSA, 2007) e impulsadas en Espafia por el Sistema Espafiol de Notificacion
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en Seguridad en Anestesia y Reanimacion (SENSAR) y por la Sociedad Espafiola de
Anestesiologia, Reanimacion y Terapéutica del Dolor (SEDAR), en colaboracién con el
Instituto para el Uso Seguro de los Medicamentos (ISMP-Espafia, 2011).

Recientemente una revision sistemdtica de Maximous et al. (2021), cuyo objetivo
es proporcionar una sintesis de las intervenciones disefadas para reducir los EM en
pacientes anestesiados, sefala que al mejorar el etiquetado de los farmacos se produce
una reduccion del 37 % en los EM.

A la vista de nuestros resultados, podriamos afirmar que la centralizacion de las
MIV de analgesia y sedacidon en nuestro estudio minimizd los costes, liberd tiempo de
enfermeria en la planta y mejoré la eficiencia en nuestro centro, ya que, continuando con
la linea de trabajo iniciada por Cuesta et al. (2015) conseguimos optimizar la elaboracién
de las MIV en la UMIV. Estos resultados estan en linea con los de otros autores, que
también revelan una reduccion en los costes tras la centralizacion en el SF (Martinez-

Tutor., 2006; Riveros-Gonzales., 2012; Briol et al., 2015).

7.6.2 Coste de elaboracion

El andlisis de costes demostrd que la elaboracion centralizada de MIV en el SF fue
mas eficiente que la preparacidn en planta, consiguiéndose un ahorro potencial de 3.184
euros anuales. Otros estudios, sin embargo, demuestran un mayor ahorro en
medicamentos de alto impacto econdmico como es el caso de antibidticos y antifungicos
(Radish et al., 2018; Briol et al., 2015).

Cabe destacar que durante nuestra investigacidn se incorporaron técnicos
auxiliares de farmacia al SF, abordando, entre otras funciones, la elaboracién de MIV en
la UMIV. Para ello desarrollamos un programa tedrico practico de formacién, impartido
por farmacéuticos. Para evaluar sus conocimientos y competencias, se realizaba una
prueba practica y otra escrita. El salario de estos técnicos es sensiblemente menor al de
DUE, lo que supone también un ahorro de costes de personal.

Ademas, la centralizacion posibilita el ahorro en el coste del material fungible en

el SF ya que se utiliza una aguja y una jeringa por lote, en lugar de una aguja y una jeringa
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por MIV, como ocurria en la planta. Esto concuerda con los estudios de Plumridge et al.

(1993), Armour et al. (1996) y Cuesta et al. (2015).

7.6.3 Coste evitado

Durante el estudio se interceptaron 398 errores de programacioén, de los cuales
243 fueron susceptibles de causar un EA al paciente, estimando segun los calculos
realizados, un ahorro de 244.641,15 €.

Al igual que en nuestro caso, Manrique et al. (2013) estiman un ahorro de
172.279€ tras la implementacién de las Bll en una unidad de hospitalizacién pediatrica
tras la deteccién de 92 errores de programacioén relacionados con la infusidn. Por su parte,
Mansfield y Jarrett (2013) calculan un ahorro total de 29.120.000 ddlares al afio al evitar
3.283 errores en un centro médico de 860 camas. Por otro lado, Puértolas-Balint et al.
(2016) en su andlisis de costes indican que cada error de sobredosis de insulina
interceptado por las Bll en una UCI en México impactaria en los costes del hospital en
104.124,15 pesos mexicanos, lo cual supondria un ahorro anual de 3.331.972,80 pesos
mexicanos.

Por tanto, a largo plazo, el coste evitado de la intervencién que supone implantar
Bll en una institucion puede superar el coste de la inversidn realizada en esta tecnologia.

Para concluir, algunos estudios han mostrado la importancia de la presencia del
farmacéutico especialista en las UCI para la reduccién de errores de medicacion y los
costes asociados (Mufioz Pichuante et al., 2020; Puértolas-Balint et al., 2016; Donovan et
al., 2018). Efectivamente, el valor afiadido que el farmacéutico aporta al proceso de
utilizacion de medicamentos ha sido documentado por numerosos autores haciendo
hincapié en un aumento de efectividad, seguridad y eficiencia (Stollings et al., 2018; Chat
et al., 2015; Domingo-Chiva et al., 2018).

En nuestro caso la presencia continua del farmacéutico en la UCI podria haber
ayudado a salvar las limitaciones de nuestro estudio, proporcionando una formacién
continuada, un andlisis frecuente de las alertas notificadas y una actualizacién de la

biblioteca en funcidn de las alertas.
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El farmacéutico integrado en el equipo multidisciplinar asistencial debe poner en
valor su papel en la mejora de la seguridad y eficiencia, siendo esto de especial relevancia
en los pacientes criticos. Para ello las instituciones deben destinar mas recursos para
implementar esta linea estratégica de seguridad vy eficiencia. Actualmente, el
farmacéutico en nuestro centro sélo dispone de un nimero de horas limitado en la UCI
que no son suficientes para hacer frente a la carga de trabajo actual. Por esta razén, se
percibe como una necesidad inminente la creacion de la figura de farmacéutico en UCI

con el fin de mejorar la calidad asistencial de los pacientes en esta unidad.

7.6.4 Otras mejoras

Ademas del ahorro en tiempo de enfermeria, de la reduccién del coste y de la
variabilidad en la practica clinica, la centralizaciéon en el SF permite que las MIV sean
elaborada en unas condiciones asépticas que no se dan en la unidad de hospitalizacién.
Como apunta Hedlund et al. (2017), el SF cuenta con personal especializado y con un
estricto control medioambiental.

Por ejemplo, Larmené-Beld et al. (2019), en una revisidn sistematica y metaanalisis
del periodo 2000-2018, sobre la contaminacién microbiana en la preparacién de la
medicacién parenteral, encuentran unas tasas de contaminacion significativamente mas
altas en entornos clinicos que en el SF de hospital, siendo la tasa global de contaminacién
de las preparaciones efectuadas por el personal de enfermeria/ médico del 7,8%,
mientras que la correspondiente a las preparaciones realizadas por el personal del SF es
del 0,08%.

Cabe destacar que, ademas, en la UMIV del SF, se realizan controles
microbioldgicos seriados que permiten monitorizar la seguridad del proceso, y establecer
acciones de mejora en el caso de que se detecte una contaminacién microbioldgica
asociada a alguno de los lotes elaborados, asi como el seguimiento clinico de los posibles

pacientes afectados, al conservarse la trazabilidad en todo el proceso.
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8. LIMITACIONES

Como limitaciones generales del estudio podemos destacar las siguientes:

Aunque el niumero de pacientes que se reclutaron fue el mismo en ambas fases,
el periodo temporal fue distinto en cada una de ellas, lo cual puede haber ocasionado

diferencias entre las poblaciones.

La utilizacién de las MIV de analgesia y sedacién se protocolizé también en la UCI
Coronaria, pero los pacientes no se incluyeron en el andlisis de efectividad, calidad y
coste, al encontrase un reducido nimero de pacientes y con muy baja prescripcion de los
farmacos protocolizados. Ademas, no se requeria su inclusién para alcanzar el tamaio

muestral de cada fase del estudio.

Los datos de adherencia muestran resistencia del personal de enfermeria al uso
de las BIl. Consideramos que fue debido, entre otras causas, a que solamente se
incluyeron en su biblioteca seis farmacos, ocasionando que el personal de enfermeria

obviara su uso frecuentemente.

Obtener los datos registrados en las Bll de cada una de las UCI supuso una gran
dificultad, ya que las bombas no disponian de conectividad wifi. Ademas, dicha carencia
implicaba que las bombas no estaban integradas con otras tecnologias de la practica
asistencial existentes en las UCI. Asi, no estaban integradas con el sistema informatico de
PEA ni la HCE, y por tanto no era posible su programaciéon on-line con la prescripcién
médica ni con el registro electrénico de la administracion de las MIV. Es importante
considerar en el futuro que dicha conectividad es imprescindible para obtener la

informacién de todas las infusiones administradas a tiempo real.

La dotacion de las BIl en cada UCI no fue estable ni suficiente. Las Bll no se
mantenian en la misma UCI donde fueron programadas, siendo desplazadas con el
paciente a otras unidades, donde el personal desconocia su funcionamiento. Ademas, la
baja disponibilidad de BIl disponibles pudo comprometer su empleo en todas las

infusiones de analgesia y sedacidn prescritas.
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9. FORTALEZAS

Como puntos fuertes podemos destacar:

Esta tesis ha supuesto la aplicacion por primera vez en el hospital de las
recomendaciones de administracion de MAR mediante tecnologia inteligente en las
Unidades de Medicina Intensiva y Reanimacion, acorde a las recomendaciones de
seguridad en el dmbito, y supone un primer paso para su implementacién en el resto de
las unidades del hospital, principalmente aquellas en las que se manejan de manera

frecuente MAR, como pueden ser la UCI pedidtrica o las unidades de Onco-Hematologia.

El proceso de protocolizacién y centralizacidon de la elaboraciéon ha permitido
disminuir la variabilidad en el manejo clinico de los pacientes criticos en las UCI,
mejorando la seguridad del paciente en las transiciones asistenciales entre estas unidades

si se produjesen.

La colaboraciéon multidisciplinar y el trabajo en equipo ha sido clave para el éxito
del proceso de implementacidn de las Bll. Por otra parte, la forma de la difusién de los
protocolos consensuados, en sesiones clinicas con los profesionales médicos y de

enfermeria, ha contribuido a su participacidn en la discusiéon del mismo.

Otro resultado de este estudio que merece la pena resaltar es que el sistema de
seguridad interceptd 398 EM, de los cuales 243 podrian haber tenido consecuencias
directas para la seguridad del paciente. Por consiguiente, el uso de las Bll contribuyé a la

prevencion de potenciales EM en las UCI.

La estandarizacién de la prescripcion mediante la protocolizacién informatica
contd con una excelente aceptacidn por parte del personal médico de las distintas UCI.
Prueba de ello es que el 81,83% de las MIV fueron prescritas de acuerdo con los

protocolos implementados en la PEA.

En este estudio se encontré una buena adherencia al sistema de seguridad del

66,9% del total de las 2.198 infusiones programadas a través de la biblioteca de farmacos.
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La efectividad de la protocolizacion se reflejé en un mejor control del dolor,
reflejado en la disminucién del empleo de opioides, siendo en mayor medida controlado
con la administracion coadyuvante de paracetamol, como reflejan las recomendaciones
de las guias clinicas. Ademas, se objetivé una reduccién en la dosis media y horas de

tratamiento de remifentanilo tras la implantacién de los protocolos.

El ahorro en el coste de elaboracidon fue de 3.184 euros anuales, demostrando que
la elaboracion centralizada en el SF fue mas eficiente que la preparacién en planta. En
cuanto al coste evitado por la intercepcion de los errores, esto supuso un ahorro potencial

para el hospital de 244.641,15 euros.

Los resultados de nuestra intervencion han demostrado una mejora en los
resultados de salud de los pacientes criticos, consiguiéndose un mejor control del dolor.
Por tanto, la investigacion en los resultados en salud es otra drea donde el farmacéutico
de hospital puede participar activamente para garantizar la calidad y sostenibilidad de

nuestro sistema sanitario.
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10. CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos nos permiten extraer las siguientes conclusiones:

1. La protocolizacién y la centralizacion de las MIV de analgesia y sedaciéon en el
paciente critico disminuye la variabilidad en el manejo clinico de los pacientes y en la
preparacion de la medicacion a administrar por parte del personal de enfermeria. Es una
estrategia que nos permite minimizar la manipulacidon de estos farmacos en las UCI,

disminuyendo asi el riesgo de error y mejorando la calidad asistencial.

2. La elaboracién centralizada de las MIV en el SF garantiza la estabilidad quimica
y la calidad microbiolégica de los medicamentos inyectables listos para usar y contribuye

a la mejora de la calidad en la atencién al paciente.

3. La implementacién de las Bll proporciona una barrera de seguridad eficaz en el
uso de MIV capaz de interceptar errores de programacion. En nuestra investigacion se
interceptaron 398 errores de programacion, de los cuales 243 fueron susceptibles de

causar un EA al paciente.

7. La protocolizacién permite un mejor control de la analgesia en los pacientes
criticos, disminuyéndose las necesidades de opioides mayores, mientras que aumenta la

utilizacidn de paracetamol coadyuvante.

4. El analisis del coste evitado muestra que esta tecnologia sanitaria es coste
efectiva, pues es capaz de interceptar EM graves y reduce el coste asociado de los mismos.
El coste potencial evitado es de 244.641,15 euros. En cuanto a los costes de la elaboracién
de las MIV, el andlisis demuestra que la elaboracidn centralizada de MIV en el SF fue mas
eficiente que la preparacién en planta, consiguiéndose un ahorro potencial de 3.184

euros anuales.

5. Este trabajo de Tesis confirma el papel fundamental del farmacéutico integrado
en el equipo multidisciplinar de la UCI, asi como su implicacién en la implantacién de

tecnologias para el uso seguro del medicamento.
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6. La centralizacion en el SF de las MIV de analgesia y sedacidén permite optimizar
y gestionar mejor los tiempos del personal de enfermeria con el consiguiente impacto la

atencion al paciente.

Asi, podemos concluir que la estandarizacidn, protocolizacién y administracién de
las MIV de analgesia y sedacion mediante Bll mejoran la calidad y seguridad en la
utilizacidon de los MAR en los pacientes criticos. La implementacién de esta tecnologia
sanitaria permite interceptar errores de programacion que pueden ser susceptibles de

causar un EA al paciente.
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11. FUTURAS LINEAS DE TRABAJO

Los resultados de este estudio sugieren las futuras lineas de trabajo que

exponemos a continuacion:

Ampliar la elaboraciéon centralizada en el SF de los MAR en las UCI. Para ello se
propone realizar un analisis de riesgo del resto de los MAR utilizados en las UCI que no
estan protocolizados e identificar cuales podrian centralizarse en el SF, analizando

también la carga de trabajo en la UMIV, los recursos materiales y humanos disponibles.

Aumentar el nimero de perfiles de MAR en la biblioteca de farmacos que permita
que la mayoria de los medicamentos en las UCI se pueda administrar mediante las BII,

aumentando asi la seguridad del paciente.

Promover la participacion del farmacéutico en el equipo multidisciplinar de las
UCI, para mejorar la seguridad y eficiencia en el uso de los medicamentos, trabajando
activamente en la implementacién, mantenimiento y actualizaciéon de las nuevas

tecnologias sanitarias en el dmbito del medicamento en dichas unidades.

Elaborar un método validado para establecer la relacion potencial o causal de un

EMy EA.

Establecer un plan de formacién continuada en el manejo y mantenimiento de las

Bll para el personal sanitario.

Desarrollar proyectos de investigacion colaborativos para evaluar los resultados
en términos de salud, calidad de vida y costes asociados tras la protocolizacion de otros

MAR en el paciente critico.
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13. ANEXOS

Anexo |. Cuaderno de Recogida de Datos

Demographic Data

Anexos

: APACHE Il / ASA Eolauchs B
N° paciente EDAD FECHA UVI (horas)
NHC SEXO INGRESO UVI
PESO ALTA UV
GFH UVI MEDICA UCI-QUI DIAGNOSTICO INGRESO UVI
CIRUGIA (SI/NO) | TIPO Ox
SEDATION/ANALGESIA INFUSION DATA
INFUSION CONTINUA FARMACO 1 FARMACO 2 FARMACO 3 FARMACO 4

PRINCIPIO ACTIVO

DOSIS (mg/h)

Dosis total (mg)

EQUIVALENCIA mg MORFINA

RESCATES (SI/NO)

DOSIS TOTAL RESCATE (MG)

PARACETAMOL IV (SI/NO)

INTERRUPCION DE SEDACION

INICIO INFUSION (hora)

T PRESCRITO(h)

T PRESCRITO(h)

T PRESCRITO(h)

T PRESCRITO(h)

FIN INFUSION (hora)
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SEDATION/ANALGESIA SCORES

Anexos

RAM

ANALGESIA
DOLOR
TURNO (SI/INO) VAS/NRS
Mafana
Tarde
Noche
FENTANILO

Nauseas, vomitos

Estrefiimiento

Sudoracion, prurito

Depresion respiratoria

Tolerancia

Sdme. Abstinencia

Sobredosificacion

DEXMETOMIDINA

Bradicardia

Hipotension

Hipertension

Agitacion

Hiperglucemia

Taquicardia

MORFINA

SEDATION
CONSEGUIDA
TURNO (SI/INO) BISS RASS RAMSAY
Mafana
Tarde
Noche
MIDAZOLAM

Nauseas, vomitos

Estrefiimiento

Desorientaciéon

Sudoracién

Tolerancia

Sdme. Abstinencia

Sobredosificacion

REMIFENTANILO

Nauseas, vomitos

Depresion respiratoria

Alt. Cardiacas (parada...)

Amnesia anterégrada

Reacc. Paraddjicas (convuls.)

Dependencia/sdme. Abstinencia

Nauseas, vomitos

Depresion respiratoria

Alt. Cardiacas (parada...)

Amnesia anterégrada

Reacc. Paradgjicas (convuls.)

Dependencia/sdme. Abstinencia

Sobredosificacion

PROPOFOL

Hipertrigliceridemia

movimientos espéntaneos

hipotension, bradicardia
taquicardia

hiperventilacion, apnea
transitoria
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Anexo Il. Aprobacion por parte del Comité Etico de Investigacion de

Medicamentos del Hospital Universitario Ramén y Cajal de Madrid.

sarmes RAMON y Cajal medicamentos

CERTIFICA

PACIENTE CRITICO.

perlirmenite.

posiulados éticos.

continuacicn:

07, leabel Muficz Pérez | Hospital Universitarlo Ramdn y Cajal

¥ HACE COMNSTAR QUE:
cormaspondients al estudio de referencia.
da funclonamienic internc del comisé para que la decision del citado CElm sea vallda,

ICHI 135/95)
4% La compasicion aclual del CElm es |a slgulente;

DICTAMEN DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS

Investigador Principal (D% Isabel Mufioz Ojeda sustituye Andrea Correa Pérez) del Estudio:

K Hospital Universitario Comité de Etica de la Investigacitn con

DNA. liziar de Pablo Lépez de Abechuco, Secretaria del COMITE DE ETICA DE LA
INVESTIGACION CON MEDICAMEMTOS DEL HOSFITAL UNIWERSITARIC RAMON ' CAJAL

Que s2 ha evaluado la propuasta del promatar referida a Enmienda Mayo 2018 por Cambic de
IMPLANTACION DE PROTOCOLOS DE ANALGESIA ¥ SEDACION INTRAVENOSA EN EL

-El estudio se plantea siguisndo los requisitos legalmente establecidas, y su realizecion es
-Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacien con los
abjetivos del estudio y estan justificados los nesgos y molestias previsibles para el sujeio.

-E! glcance de las compensacionas acondmicas previstas no inferfiers con el respeto a los

-La capacidad del investigedor y suz colaboradores, y las instalacionss y medios
disponies, tal y como ha sido informada, son apropados para llevar a cabo el estudig,

Este CEIm actuande come comitd evaluador, emite dictamen X000 v acepta que dicho estudio
sea realfzade en los cenfros siguientes por los investigadores principales gue se relacionan a

1% En lz reunitn celsbrada el dia 29 de mayo de 2018 ACTA 345 se decidid emitir al informe
2* En dicha reunidn se cumplieron los requisitos establocidos en la legislacikdn vigente ¥ las normas

3" El CEIm, tanio en sy composicidn, como en los PNT cumple con las nermas de BPC [CPMPY

Rosa Ana Herndndez Antolin Cardiologla _
. | Manued Luque Ramirsz Endocrinalogiz y Mulricdn.

e Ciodweenar, koe, 800N - 280030 AL ORIDY ¢ Plante -2 Dbl
TI%: 97 335 8322

Eanatl cede Arcfilralud madrin anp

| PRESIDENTE | Sonsoles Sancho Garcla. Cnocologia Radioterapica
VICEPRESIDENTE M Anpeles Gévez Farmacoiogia Clinica ]
SECRETARIO lziar oe FPablo Lépez de | Fermacologia Clinica
TECHICO | Aoechuco )
VOCALES | I® Jesis Blanchard Rodrigues Hematologia
lrana Cabrera Troye Membro  Lego, ajeno a8 Ia
imvestigacidn  biomédicalasistencia
1 clinica ;
o Wolands de Blas Farmndndes DUE Serviclo de Urgencias
Gulllermo Garcia Ribas Meurclogia
| Carmen Guillen Ponce Cneologia Medica.
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‘;_-n Hospital Universlt?rlo
sumies RAMON y Cajal

Comité de Etica de la Investigacion con

medicamentos

Maria Mufoz Garcfa Farmacia Hospitalaria.
Alfonso Muriel Garcla Bioestadistica Clinica
Cristina Pueyo Lopez Farmacia Hospilalaria, Méster en

Bioética

Carmen Ruiz Ballesteros

Miembro Lege, ajeno a la
Investigacién blomédica/asistencia
clinica. Licenciada en Derecho

Javier Sanchez Casalis Miembro Lego, ajenoc a la
investigacién blomédica/asistencia
clinica

José Luis San Millan Lopez Genética Molecutar

Sonia Solo Diaz Medicina Familiar y Comunitaria.

Marta del Alamo Camufas Biologia-IRYCIS

Carmen Herrero Dominguez- | Farmacéutica de Primaria

Berrueta

Ana Jiménez Gordo Oncolegla Médica, Hospital
Universitario Infanta Sofia.

Javier Martinez Gonzalez Gastroenterokgia.

Sergio Serrano Villar Enfermedades Infecciosas,

Miembro de |a Comision de
Investigacion.

En el caso de que algin miembro participe en el estudio o declare algan conflicto de Interés no
habra participado en fa evaluacién, ni en el dictamen de Iz solicitud de autorizacita del mismo.

Para que conste donde proceda, y a peticion del premotor
Madrid a 29 de mayc de 20

Fdo: DAa. Itziar de Pablo
Secretaria CElm - o)

Ctre. Colmenar, k. 9,100 - 28034 MADRID (Plania -2 Dxha)
T 91 3368322

E-mail: ceic.hrc@satud. madvid org 2
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Anexo lll. Carta a los jefes de Servicio

‘;E Hospital Universitgrio
s RAMOon y Cajal

CARTA DEL JEFE DE SERVICIO

Aceptacion de la realizacion del estudio y certificado de la idoneidad del investigador, sus

colaboradores y kas instalaciones.
DJD: TCRERA BERHE IO Vice bO

Como Jefe del Serviciotinidad de_ FARMAUA

HACE CONSTAR que conoce y acepia la realizacion del estudio:
Titulo: M PLAMTACULR [E (ZOTOLS € ANMGESIA Y SE0ACDS
ISTRAVENOSA EN EC AALNTE 21D

Cadigo: ) ;
Investigador principal: ME®  JSadg. wum® pledd

CERTIFICA:
Que el nvestigador principal, asi como el resto del equipo, revnen las caracteristicas de

competencia necesarias par realizar estudios clinicos y que conocen la metodologia especifica
del estudio de referencia.

Que las instalacicnes del hospital cumplen los requisitos necesarios para la realizacién del
estudio y los medios disponibles son adecuados para llevar a cabo de mancra satisfactoria los
requerimientos dell protocolo

EnMadrida =L | de HAND de 2019

z 'F“—ﬂ,vg\f:_ —
Fdo:___\ S

Jefe de Servicio/Unidad de

Anexo X PNTS-CEIm
\1.117/01/2018
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m Hospital Universitgrio
sarees RAMON y Cajal

"ARTA DEL JEFE DE SERVICIO
Aceptacion de la realizacion del estudio y certificado de la idoneidad del investigador, sus

colaboradores y las instalaciones.
D./D*.Dr David Pestaiia Lagunas

Como Jefe del Servicia/Unidad de Anestesia v Reanimacion

HACE CONSTAR que conoce y acepta la realizacion del estudio:

Titulo: Implantacién de protocolos de analgesia y sedacién intravenosa en el paciente
critico.

Investigador principal:M" Isabel Mufioz Ojeda

CERTIFICA:

Que ¢l mvestigador principal, asi como cl resto del equipo, retnen las caracteristicas de

competencia necesarias para realizar estudios clinicos v que conocen la metodologia especifica
del estudio de referencia.

Que las instalaciones del hospital cumplen los requisitos necesarios para la realizacion del
estudio y los medios disponibles son adecuados para llevar a cabo de manera satisfactoria los
requerimientas del protocolo.

En Madnd a 20 de Mayo de 2018

: N

Fdo: _Jr\/e

Jefe de ServicioUnidad de Anestesia y Reanimacion

Anexo X PNTs-CEIm
V1.117/01/2018
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Anexos

Anexo IV. Analisis de los errores de medicacion

5} 05 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
errénea trabajo
5 05 5 CATEGORIA B IMPROBABLE  GRAVE MODERADA administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta o insuficiente cumplimiento de précticas de 0,4
administracion los procedimientos de  seguridad prioritarias
erronea trabajo
5 05 5 CATEGORIA B IMPROBABLE = GRAVE MODERADA administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta o insuficiente cumplimiento de précticas de 0,4
administracion los procedimientos de  seguridad prioritarias
erronea trabajo
5} 05 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacién de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
LSA 6 5 0,5 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de Falta de seguimiento de Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
errnea trabajo
LSA 7 4 05 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
errénea trabajo
LSA 55 5} 05 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
LSA 55 5 0,5 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de Falta de seguimiento de Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
LSA 6 5 05 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
LSA 6 5 0,5 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacién de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
LSA 103 5 05 5 CATEGORIA B IMPROBABLE  GRAVE MODERADA administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta o insuficiente cumplimiento de précticas de 04
administracion los procedimientos de  seguridad prioritarias
erronea trabajo
LSA 270 0,811 05 5 CATEGORIA B IMPROBABLE = CATASTROFICO  ALTO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta o insuficiente cumplimiento de précticas de 0,6
administracion los procedimientos de  seguridad prioritarias
errénea trabajo
LSA 266 2,667 0,5 5 CATEGORIA B IMPROBABLE = CATASTROFICO  ALTO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta o insuficiente cumplimiento de précticas de 0,6
administracion los procedimientos de  seguridad prioritarias
erronea trabajo
LSA 500 5 0,5 5 CATEGORIA B IMPROBABLE = CATASTROFICO  ALTO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta o insuficiente cumplimiento de précticas de 0,6
administracion los procedimientos de  seguridad prioritarias
erronea trabajo
LSA 9,5 2 05 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
LSA 71,4 0,714 0,5 5 CATEGORIA B POSIBLE MODERADA MODERADA administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta o insuficiente cumplimiento de précticas de 0,1
administracion los procedimientos de  seguridad prioritarias
erronea trabajo
LSA 6 5} 0,5 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
LSA 7 5 05 5 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion Velocidad de  Falta de seguimiento de  Falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
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LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

LSA

T 224

29,9

392

38,8

120

12

266

65

6,43

24,8

270

54

189

3,137

1,351

4,054

14

0,5

05

05

0,5

05

05
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0,02 0,25 CATEGORIA B IMPROBABLE  GRAVE MODERADA  administracién  velocidad Falta de seguimiento falta de estandarizacion de procedimientos 0,4
administracion los procedimientos
errénea trabajo
0,02 0,25 CATEGORIA B PROBABLE LIGERA BAJO administracion ~ velocidad de  Falta de seguimiento de  falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion los procedimientos de
errénea trabajo
0,02 0,25 CATEGORIA B IMPROBABLE  GRAVE MODERADA  administracién  velocidad de  Falta de seguimiento de  falta de estandarizacion de procedimientos 0,4
administracion los procedimientos de
errénea trabajo
0,02 0,25 CATEGORIA B IMPROBABLE  GRAVE MODERADA  administracién  velocidad de  Falta de seguimiento de  falta de estandarizacién de procedimientos 0,4
administracion los procedimientos de
errénea trabajo
LSA 1 0,25 0,02 0,25 CATEGORIA B POSIBLE MODERADA MODERADA administracion velocidad de Falta de seguimiento de  falta de estandarizacion de procedimientos 0,1
administracion los procedimientos de
errénea trabajo
LSA 0,1 0,01 0,1 CATEGORIA B IMPROBABLE  GRAVE MODERADA  administracién ~ Velocidad de  Falta de seguimiento falta de estandarizacion de procedimientos 0,4
administracion de los procedimientos de
errénea trabajo
LSA 1,096 0,0685 0,01 0,1 CATEGORIA B IMPROBABLE =~ MODERADA  BAJO administracion ~ Velocidad de  Falta de seguimiento de falta de estandarizacion de procedimientos 0,1
administracion los procedimientos de
erronea trabajo
LIA 0,007 0,01 0,01 0,1 CATEGORIA B POSIBLE LIGERA BAJO administracion  Velocidad de Falta de seguimiento falta de estandarizacion de procedimientos 0,01
administracion de los procedimientos de
erronea trabajo
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Anexo V. Coste Evitado

COEFICIENTE 6.745,00
15,6 105.222,00
13,6 91.732,00

4,1 27.654,50
2,97 20.032,65
Ahorro Total 244.641,15
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PROTOCOLIZATION OF ANALGESIA AND SEDATION THROUGH SMART TECHNOLOGY IN

INTENSIVE CARE. IMPROVING PATIENT SAFETY IN EUROPE.

Background

The risk of medication errors in intensive care units is high and occurs primarily in the drug
administration phase.

Local problem

Management of high-alert medications within intensive care units in the study institution
varied widely. The aim of this quality improvement project was to protocolize and centralize
the management of high-alert medications in acute care settings and to implement smart
intravenous pump technology in intensive care units.

Methods

The project was conducted in 4 phases: 1) protocolisation and standardisation of intravenous

mixtures (IVM); 2) centralisation of the IVM preparation in the Pharmacy Department; 3)
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development of a drug library for the smart pumps 4) dissemination and staged
implementation of the I\VM protocols.

Alaris® pumps were used to deliver the medicines, and the CareFusion Alaris
Guardrails® software was used to conduct the analysis of the data regarding adherence to the
drug library and the number of programming errors detected.

Results

Morphine, remifentanil, fentanyl, midazolam, dexmedetomidine and propofol were
included. After the implementation of the intelligent pumps, 3,283 infusions were started, of
which 2,198 were programmed through the drug library, indicating overall compliance with
the safety software of 67%. Three hundred ninety-eight infusion-related programming errors
were intercepted that led to the cancellation or reprogramming of the drug infusion.
Conclusions

Protocolization and centralization of elaboration of high-alert medications for analgesia and
sedation of critical patients and their administration using smart-pump technology decrease

variability of clinical practice and intercept potentially serious medication errors.

BACKGROUND

“High-alert medications” are defined as medications that are very likely to cause severe
patient harm when used incorrectly. To reduce the risk of errors and minimise harm with
these medicines in the hospital setting, different strategies are needed, including
implementation of protocols, assessing the risks in each of the specialities in the hospital,
standardizing prescribing, centralizing the preparation of high-risk intravenous mixtures
(IVMs) in the pharmacy department and programming intelligent intravenous infusion

pumps?.
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Cousin et al., in a recent article about how injectable medicines are prepared and
administered in European hospitals, indicate that there have been national and European
enquiries and reports concerning improving patient safety by recommending greater use of
pharmacy aseptic preparation services, provision of ready-to-administer injectables, and use
of smart infusion devices with dose error reduction software®. Nevertheless, implementation
is limited in European hospitals compared to North America, where pharmacists have played
a key role since the beginning of the 20" century, and injectable preparations by hospital
pharmacies are the standard of practice.

Intensive care units (ICUs) are complex working environments where the risk of medication
errors is close to 10% per day. On average, patients in ICU are exposed to 1.7 errors per
day*. Patients are most vulnerable to being exposed to incidents as a result of the high
complexity of care, severity of illness, underlying diseases and administration of life-
sustaining treatment®. Errors frequently occur during the administration of medicines. Most
of these errors are related to the preparation phase and can be due, for example, to the
inaccurate calculation of volumes, inaccuracy in their measurement, the use of inappropriate
diluents, contaminated solutions, or incorrect labelling?®.

The Helsinki Declaration on safety in Anaesthesiology and Intensive Medicine
recommended the implementation of protocols in every hospital to prevent medication
errors’. In addition, the Spanish Safety Reporting System in Anaesthesia and Resuscitation
(SENSAR), in collaboration with the ISMP-Spain, developed recommendations to prevent
medication errors caused by infusions not labelled or labelling incomplete, e.g., route of
administration or concentration omitted from the label®.

Some studies on high-alert medications have demonstrated that the centralisation of IVM
preparations reduces the number of errors. Adapa et al. found that the risk of medication

errors is 17 times higher when mixtures are not prepared centrally?. Most recently, another
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study assessed the rate of errors in intravenous medicine preparation at the bedside in a
neonatal intensive care unit vs. the preparation error rate in a hospital pharmacy service and
found that calculation errors can be eliminated by using protocols based on standard drug
concentrations®. In the United States, the American Society of Hospital Pharmacists (ASHP),
through its national initiative "Standardise 4 safety, " recommends standardising medication
concentrations to reduce errors and improve transitions of care®®.

However, the safety strategies listed above have yet to be widely implemented within the
ICU in many Spanish hospitals or in Europe. Neither is the administration of VM medicines
used in the analgesia and sedation of critically ill patients by smart infusion pumps, and this
fact supposes a loss of opportunity to improve the safety of the critically ill patient®.

Smart pumps have been routinely used in the US for decades, but not in Europe. They are
currently used in more than 80% of US hospitals and are widely recognised as a health
standard to reduce errors in infusion-related medication®?.

A protocol for the compounding and centralised preparation of vasoactive 1IVM was
developed by our team previously. That project was the first to assess the impact of the
implementing vasoactive drug protocols on the safety and efficacy in critically ill patients in
a Spanish ICU. It showed that implementation of protocols decreases variability in clinical
practice, reduces the incidence of medication errors, and maintains the effectiveness of
therapy in critically ill patients®2.

For the current study, we aimed to protocolize high-alert intravenous medications used in
analgesia and sedation in the treatment of critically ill patients, centralize their preparation
in the Pharmacy Aseptic Services, and implement smart intravenous infusion pumps to
administer these drugs. The impact of smart infusion pumps in the detection of errors related

to high-alert medications is analyzed.
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MATERIAL AND METHODS

This innovation was conducted at a large tertiary hospital XXXXXXXX in Madrid, Spain

(June 2016-November 2019). The hospital had 52 critical beds, distributed into 3 ICUs:

Medical (17 beds), Coronary (15 beds), and General Surgical ICU (20 beds). The total

number of admissions in these units was 3,606 patients per year.

The project was conducted in four phases:

1. Protocolization and standardization of high-alert IVM used in analgesia and
sedation.

This phase was conducted in four steps:

- Creation of a multidisciplinary working team formed by professionals from the following

services: anaesthesia and resuscitation, cardiology, intensive care medicine, pharmacy, and

nursing (intensive care specialists)

- Selection of the drugs to be protocolized and standardization of drug preparation.

- Standardization of concentrations for each IVM.

- Creation of specific protocols for the standardized IVMs to be administered by smart

pumps. A literature review was conducted to determine accurate administration rate limits

for the high-alert analgesic and sedative IVM.

A drug library was developed. For each drug, concentration and recommended infusion rates

were determined according to the sources of information often used by ICU and Pharmacy

Service. Soft alerts raise awareness by notifying the user that the programmed medication

infusion parameters are outside of the usual dosing range. These alerts can be overridden,

however, and the infusion continued. Hard alerts notify the user that the medication infusion

parameters are outside of safe limits and force cancellation of the infusion; they cannot be

overridden.
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2. Centralization of IVM preparation.

The Pharmacy Department designed the following:

- A prescription-preparation-dispensing-removal circuit for each IVM.

- A Standard Operating Procedure (SOP) for the preparation and labelling of each infusion.
An electronic system was implemented to obtain labels to identify each IVM.

- A procedure for the inventory control, preparation, and removal of each IVM in the
Compounding Unit of the Pharmacy Department, following legal requirements for
controlled drugs (CDs).

3. Programming of the smart pumps.

The drug library for the selected drugs was uploaded to smart intravenous infusion pumps
in the ICUs. Sessions were planned to train all the health professionals involved in the
project.

3. Dissemination of the project and staged implementation of the IVM protocols.

The protocols were gradually implemented. A strategy for the dissemination of information
in the ICUs was designed.

After the implementation process, 3 pharmacists and an intensivist systematically analysed
all the information stored in the smart pump for ten months. Adherence to the safety system
and the number of programming errors detected were analysed, as the commonly implicated

drugs in these errors and improvements actions.

RESULTS

1. Protocolization and standardization of high-alert IVMs.

The following analgesic and sedation drugs were selected: morphine, remifentanil, fentanyl,
midazolam, dexmedetomidine, and propofol. The protocols were implemented in the 3 ICUs.

Before the protocol was implemented, these drugs were prepared by nurses in the
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hospitalisation unit. There were differences in dilutions between different ICUs and even
within the same one. Likewise, there was no consensus on the diluent used in the preparation
or on the volume of the diluent. Table 1 summarises the situation prior to standardisation.
The following standard concentrations were included in the protocol: morphine 1 mg/mL in
0.9% sodium chloride, remifentanil 50 mcg/mL in 0.9% sodium chloride, fentanyl 4.8
mcg/mL in 0.9% sodium chloride, midazolam 1 mg/mL in 5% glucose, dexmedetomidine 4
mcg/mL in 5% glucose, and propofol 20 mg/mL.

2. Centralization of VM preparation.

-Prescription-preparation-dispensing-removal circuit of the IVMs. As part of the
implementation process, the clinicians had a protocol available in the electronic prescribing
system to prescribe each analgesic and sedative VM. Therefore, the clinician only needs to
introduce the patient weight and initial prescribed rate, and the system calculates the infusion
rate.

Analysis of the data on stability, compatibility, and storage conditions showed that only
fentanyl and morphine could be compounded in the Pharmacy Department; both drugs were
given a 28-day shelf-life when prepared in controlled aseptic conditions. Midazolam and
propofol were purchased ready to be used, and dexmedetomidine and remifentanil would be
prepared on the ward due to their short shelf-life (24 hours).

The IVMs were stored in the automated dispensing cabinet and included in the general
replacement circuit of the Automated Dispensing System. The number of IVMs dispensed
has to be registered in the CD requisition form, a copy of which is kept in the Pharmacy
Department.

- Standard Operating Procedure (SOP) for the preparation of IVMs. An SOP was designed

for fentanyl and morphine. The fields defined in each SOP were as follows: IVM name, raw
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materials, composition, pharmaceutical form, mode of action, equipment, storage
conditions, and expiry date.

- Procedure for inventory control, preparation, and removal of IVMs. A report is
automatically generated on the CDs to be replaced each morning. The pharmacist reviewed
and dispensed the CDs, according to this report. The expired IVMs are returned to the
Pharmacy Department following standard procedures for controlled drugs.

3. Programming of the smart pumps. The pumps contain institution-specific drug
concentrations, dosage ranges, and preferred dosing units. Our implementation process was
conducted using CareFusion systems®. The drug library was developed and subsequently
loaded into forty-seven CareFusion® pumps located in the ICUs, which were finally shared
by the three different units. The administration ranges and hard and soft limits assigned to
the six drugs are shown in Table 2. Several conventional pumps were still available in the
wards after implementation.

4. Dissemination and staged Implementation of the IVM protocols. The protocols were
assessed and approved by the Pharmacy and Therapeutics Committee (PTC) and
subsequently loaded into the smart pumps by the technology department. Propofol and
dexmedetomidine were loaded first, then midazolam, remifentanil, fentanyl, and morphine.
A poster (see Figure 1) was designed to disseminate and implement the protocols. It
contained the following information: drug, trade name, dose, diluent, final concentration,
storage conditions, and stability.

Several briefings were planned with each service involved in the process. The Pharmacy
Department provided teaching sessions to the ICU clinicians and nursing staff before the
centralisation of the preparation in the Pharmacy Department.

Alaris® pumps and CareFusion Alaris Guardrails® software were used to conduct the

analysis of the data stored in the pump.
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The data gathered after ten months of the implementation showed that 3,283 infusions were
started, of which 2,198 were programmed through the drug library, indicating compliance
with the drug library of 67%. Of the remaining 1,085 infusions, a total of 462 were started
without programming the drug library, and 293 were started but afterwards cancelled and
not reprogrammed. A conventional pump was used in 330 infusions instead of a smart pump,
as they were still available in the clinical units.

Upper Hard Limit alerts accounted for 61 % of pump reprogramming events (Figure 2). The
smart pumps prevented 398 programming errors, avoiding at least 243 harmful events. The
number of drug alerts reported for exceeding the Lower Hard Limit was 155 (Figure 3), and
the data did not show any soft infusion alerts.

Regarding the distribution of alerts according to the time of day, the hourly intervals
exhibiting the most significant number of alerts, namely 09:00-14:00 h and 17:00-19:00 h,
coincided with the hours in which medication is administered in the Units and where the
probability of error is therefore greater.

It was not possible to know the distribution of the use of smart pumps among the 3 ICUs

because the devices were shared between them.

DISCUSSION

This project offers a feasible strategy for implementing standard concentrations in analgesia
and sedation protocols in critical care. Medication errors are the most frequent errors that
occur during healthcare interventions. Thus, patient outcomes can be improved by
identifying high-alert drugs used in ICU and establishing protocols to standardize dose,
concentration, volume, and administration rate!2,

Studies have shown significant variability in the management of critical patients in daily

clinical practice!®*. Before protocolization, we observed great variability in VM
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concentrations, the diluent used, and administration techniques between different ICUs and
even within the same ICU. Therefore, to minimize potential medication errors that could
occur due to this variability, the PTC protocolized the management of these medications and
standardized concentration in the hospital ICUs. This initiative has challenged and changed
long-established practices among different practitioners. Nevertheless, a single protocol
using a standard concentration was established for each VM.

This project was continuation of the protocolization and centralization of high-alert
medications within the ICU that began in our hospital in 201212, Due to the complexities of
critically ill patients, the ICU is a logical setting to implement protocols®®. Several authors
suggest that the establishment of protocols is one of the strategies most used in intensive
care medicine to reduce clinical practice variability'®!8, The protocols in our hospital were
designed by a multidisciplinary team in which pharmacists played a key role as a specialists
in medication.

Implementation is a critical step during this process. For this purpose, a poster that included
all the relevant information was designed, and teaching sessions were provided to the ICU
teams. During the process, informational sessions were scheduled to keep all the teams
updated. The centralization of IVM should be implemented in different phases. It is well
known that the nursing staff typically prepares injectable medicines before their
administration to the patient. The compounding of IVMs by a centralized intravenous service
guarantees the chemical stability and microbiological quality of ready-to-use injectable
drugs and contributes to the total management of patient care®®. Standardization of infusion
therapy may reduce variability in clinical practice and minimise the opportunity for errors?.
In our project, 6 drugs were selected according to consumption, compatibility, and stability
data and were well suited to the protocolisation process. The six drug protocols were

included in the computerized physician order entry system. The stability of IVMs was the
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main limitation of this project, and only the preparation of two drugs could be centralized in
the Pharmacy Department. However, as agreed by the multidisciplinary working team, we
could protocolize their preparation in the ICUs by nurses. In the future, we aim to protocolize
more analgesic and sedation drugs.

The introduction of smart infusion pumps has changed the management of critically ill
patients and has increased safety by helping physicians and nurses administer IVMs and
minimising the number of errors?}2°. The implementation process of the smart pump in the
hospital was conducted using CareFusion systems®. Previously, Manrique-Rodriguez et al.
compared the CareFusion Alaris Guardrails® and Hospira Med Net® systems and selected
the former system, which we also selected. The same authors found that the implementation
of smart pump technology in a paediatric setting is cost-effective because it can intercept
potentially severe medication errors and reduce the costs associated with such errors?. We
are currently conducting a study to evaluate the cost-effectiveness of our implementation in
the adult ICU.

Our data analysis showed that 67% of the infusions were programmed through the drug
library. These findings were similar to the results published by Gomez-Baraza?’ in the
oncology and haematology units but lower than those published by Manrique et al- % and
Dusin et al- %°,

A study carried out in 2018 analyzed library compliance in 44 hospitals. The authors
concluded that there were significant differences in IV smart pump compliance within and
between hospital systems. Both the IV smart pump type and the number of drug library
profiles may be influencing factors®. In addition, our results showed a significant difference
between drug alerts. Surprisingly, there was no evidence of fentanyl use, as evidenced by
the O detected alerts. Furthermore, the drugs primarily linked to errors were mainly used in

the General Surgical ICU. The lack of adherence to the drug library reveals that adherence
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to the use of smart pumps could vary significantly between ICUs. However, one of the
project's main limitations was the difficulty in obtaining the data stored on the pumps
regarding the ICU since, on the one hand, the pumps did not have wireless connectivity;
therefore, we could not obtain the data ourselves, and on the other hand, the devices were
shared among the 3 ICUs, as we previously highlighted. Finally, the small number of drugs
programmed in the drug library was a limitation that caused the nursing staff to frequently
bypass it, as they only have to use the drug library for some drugs. This limitation was subject
to the resources available to us for the project.

However, the presence of smart intravenous pumps alone does not lead to a decrease in
severe medication errors. The use of smart infusion pump technology has to be accompanied
by a culture that actually utilises the technology — thus making it difficult to bypass the pre-
programmed drug library — and that adequately supports bedside nurses with policies and
protocols that guide administration rates and appropriate titration, thereby minimizing the
effect of human performance!*-2L,

Our results allowed us to identify the following improvement measures to promote
compliance and optimise smart infusion pumps use: periodical update of the drug library as
well as to increase the number of drug library profiles; to ensure that there are an adequate
number of pumps in the clinical areas and that a procedure is in place to distribute them;
continuous training should be provided, and adherence to protocols must be actively
promoted. In addition to this, front-line staff feedback should be gathered on a periodic basis
to understand any struggles with utilising the technology®'.

In conclusion, the protocolization and centralization of high-alert medications used for
analgesia and sedation minimise clinical practice variability in the management of critically
ill patients and improves safety by intercepting potentially serious medication errors. In our

setting, both processes are feasible to be implemented as safety strategies to improve the use
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of medication and the quality of care in the ICU. The administration of IVMs by smart
infusion pumps can expand safety to the final phase of drug administration and decrease

variability at this level.
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