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RESUMEN
La utilizacion de benzodiacepinas en la actualidad es muy alta, estos medicamentos en su uso
han producido una serie de reacciones farmacolégicas negativas, interacciones medicamentosas
y reacciones adversas como su tolerancia tras su consumo de forma descontrolada. La presente
investigacion tiene como objetivo, determinar las potenciales interacciones farmacoldgicas en
recetas retenidas que contienen benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo
Chimbote. Enero - abril 2023, esta investigacion fue de tipo descriptivo, retrospectivo de corte
transversal, nivel cuantitativo y disefio no experimental. La muestra estuvo conformada por 467
prescripciones médicas que se analizaron y de las cuales solo 304 recetas cumplieron con los
criterios de inclusion y exclusion. Como resultados se hallaron que el 67.76 % de prescripciones
médicas presentaron interacciones medicamentosas, el niimero de aparicion de interacciones en
las prescripciones médicas fue mayormente de una en el 65.05 % y solo en un 10.19 % se
hallaron mas de cuatro interacciones, mientras el nivel de gravedad fueron, menores en el
10.60 %, moderados en el 73.91 % y mayor en el 15.49 %, los tipos de interaccion en las
prescripciones médicas de benzodiacepinas fueron 60.60 % de tipo farmacocinético y 39.40 %
farmacodinamico. Para concluir estos resultados arrojan que en la actualidad existe una elevada
frecuencia de interacciones medicamentosas potenciales, aunque el nivel de gravedad de estas
sea moderado eso no quiere decir que con el uso prolongado no afecte el tratamiento o salud de
los pacientes por ello este estudio colaborara con justificar una mejor prescripcién de estos
farmacos por parte de los profesionales médicos para un uso adecuado de los mismos y

garantizar una farmacoterapia racional.

Palabras clave: Benzodiacepinas, Interaccion farmacoldgica, Prescripciones médicas.




ABSTRACT

The use of benzodiazepines is currently very high, these drugs in their use have produced a
series of negative pharmacological reactions, drug interactions and adverse reactions such as
their tolerance after uncontrolled consumption. The objective of this investigation is to
determine the potential pharmacological interactions in retained prescriptions that contain
benzodiazepines attended at the 24-Hour Apothecary, Nuevo Chimbote. January - April 2023,
this research was descriptive, retrospective, cross-sectional, quantitative level and non-
experimental design. The sample consisted of 467 medical prescriptions that were analyzed and
of which only 304 prescriptions met the inclusion and exclusion criteria. As results, it was found
that 67.76% of medical prescriptions presented drug interactions, the number of interactions in
medical prescriptions was mostly one in 65.05% and only 10.19% found more than four
interactions, while the level of severity were minor in 10.60%, moderate in 73.91% and major
in 15.49%, the types of interaction in benzodiazepine medical prescriptions were 60.60%
pharmacokinetic and 39.40% pharmacodynamic. To conclude, these results show that there is
currently a high frequency of potential drug interactions, although the level of severity of these
is moderate, this does not mean that prolonged use does not affect the treatment or health of
patients, therefore this study will collaborate. with justifying a better prescription of these drugs

by medical professionals for their proper use and guaranteeing rational pharmacotherapy.

Keywords: Benzodiazepines, Drug interaction, Medical prescriptions.




l. PLANTEMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. Descripcion del problema
Durante los ultimos 20 afios el consumo de psicofarmacos se ha incrementado a nivel de todo

el mundo, en donde encontramos a las benzodiacepinas como un grupo de medicamentos con
mayor prescripcion en la poblacidén y en mayor porcentaje en los adultos mayores en las Gltimas
décadas. Debido a esto, es relevante poder conocer los efectos no deseados que provocan las
benzodiacepinas. Algunos de estos efectos que son conocidos y ocasionados por su alto
consumo son: dependencia, deterioro cognitivo, dificultad de concentracion, dependencia, entre

otras. (M

El estilo de vida y las exigencias de los tiempos actuales llevan a la poblacion a vivir situaciones
cada vez mas estresantes y dificiles, tanto en el marco laboral como en los propios hogares.
Quienes comercializan medicamentos, se han preocupado por mostrar las sustancias
psicoactivas como soluciones a estas problematicas. Es asi que la poblacion y los profesionales
prescriptores relacionan las benzodiacepinas con usos diversos como dormir mejor, la reduccion
de la ansiedad, el aumento del rendimiento en las actividades diarias, la mejora del desempefio

personal, 0 para mitigar situaciones sociales indeseadas, entre otros presuntos usos.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) refiri6 que en el afio 2015 la cantidad de pacientes
gue presentaban problemas de trastornos de ansiedad oscilaban entre los 264 millones, esto con
relacion a los habitantes de todo el mundo representaba el 3.6 %. Actualmente el trastorno de
ansiedad se ha convertido en un problema que se calcula que sobrepasa la cifra de 300 millones
personas en todo el mundo. En nuestro se ha reportado que en el afio 2016 la cifra de personas

que presentaron problemas de trastornos mentales y que se atendieron en algun establecimiento




del Ministerio de Salud (MINSA) 917, 091, en donde se encontro que la ansiedad fue una de las

patologias mentales con mayor atencion. ©

De igual manera la OMS refiere que alrededor del 50 % de los farmacos que se recetan o
prescriben se desarrolla de manera inadecuada, tanto para pacientes con buena salud como
enfermos, de diferentes edades, jovenes o adultos mayores, en donde el promedio diario oscila
entre 4 hasta 8 medicamentos por paciente anciano. Si a esto le sumamos una escasa
comunicacion entre los profesionales meédicos de asistencia conducen a: prescripcion
inadecuada de diferentes y varios medicamentos, esquemas complejos y duplicidad de
tratamiento, incrementando las posibilidades de mas interacciones medicamentosas, que
normalmente se presentan como una reaccion adversa a medicamentos (RAM), que si esta es
localizada a tiempo podré ser corregida. No obstante, en la gran mayoria de los casos se
interpreta equivocadamente como: agravamiento de la patologia, baja adherencia terapéutica o
falta de efectividad de alguno de los farmacos prescritos. @)

Las Interacciones Farmacoldgicas (IF) que producen mayor preocupacion son aquellas que
provocan resultados gravedad o peligro en el paciente, bien porque originan efectos no deseados
de gravedad (a veces mortales) o porque conllevan a una respuesta clinica que no es suficiente.
Los riesgos de interacciones medicamentosas se incrementan con el nimero de medicamentos
empleados y de igual manera con la complicada enfermedad del paciente. Por consiguiente, los
profesionales encargados de prescribir y dispensar los medicamentos deben saber que
medicamentos son los que presentan IF con elevada frecuencia. ®

La incorporacion del quimico farmacéutico en las distintas areas ayuda a comprender de cerca

la oportunidad me mejorar el tratamiento terapéutico, de las cuales, una de las mas relevantes




es la que esta vinculada con las interacciones farmacoldgicas. Los farmacéuticos se encuentran
en un lugar importante y de esta manera poder contribuir con las sugerencias sobre el manejo
de las IF. El entendimiento y conocimiento farmacologico y la necesidad de contar con
informacidn actual y contrastada para minimizar, inhibir o tratar los problemas de salud que se
pueden generar en los pacientes a causa de un uso inadecuado de varios medicamentos. ©

En la actualidad existen problemas de salud que estan bien identificados asociados con el
indebido uso de diferentes farmacos, pueden ocurrir otros riesgos complementarios que se
producen cuando estos farmacos interactlan con otras sustancias de una manera dificil de
controlar, como una gran posibilidad de sobredosis y otras reacciones adversas. )

En estos ultimos afios el uso de benzodiacepinas en el Peru ha incrementado de manera notable,
debido a la pandemia, los sintomas neuropsiquidtricos mas comunes secundarios al
padecimiento de la COVID-19 son ansiedad, insomnio, animo depresivo, delirio y agitacion.
Por lo tanto, la eleccion de psicofarmacos para sintomas neuropsiquiatricos especificos debe
basarse en el principio de no generar mas dafio y valorar el riesgo-beneficio, el perfil
farmacoldgico, las posibles interacciones y las condiciones médicas previas del paciente. Esta
informacion deberia ser de conocimiento de todos los profesionales médicos que estan
manejando casos de pacientes con esta condicion y no solamente de los especialistas en

Psiquiatria o Neurologia. ®

1.2. Formulacion del problema

¢Cuales son las potenciales interacciones farmacoldgicas en recetas retenidas que contienen

benzodiacepinas atendidas en la botica 24 Horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril 2023?




1.3. Justificacion

El propdsito de esta investigacion es poder brindar informacion sobre las posibles interacciones
farmacologicas que se puedan presentar en las prescripciones médicas atendidas en la botica 24
horas, en la actualidad sabemos que el uso prolongado de medicamentos en forma concomitante
puede traer problemas salud en los pacientes, por ello este estudio colabora con justificar una
mejor prescripcion de estos farmacos por parte de los profesionales medicos y de esta manera

ayudar en la mejora de la salud.

Esta investigacion servird de mucho para el personal médico que son los encargados de
prescribir medicamentos, de esta manera como futuros profesionales quimicos farmacéuticos
podemos contribuir a evitar problemas de salud en los pacientes atendidos, disminuir el uso de
farmacos innecesarios que pueden conllevar a posibles interacciones medicamentosas . Cada
vez las prescripciones de benzodiacepinas van en aumento, esto lo ver podemos diariamente en
las farmacias de nuestra localidad en donde son muchos los medicamentos prescritos en las

recetas incluidas las benzodiacepinas.

Asimismo lo que se pretende con esta investigacion es poder lograr la seguridad del paciente y
de esta manera reducir los errores que se presentan en las prescripciones médicas que puedan
ocasionar interacciones medicamentosas no deseadas. Esta investigacion también pretende ser

una fuente de informacidn para futuras investigaciones relacionadas a este tema.




1.4. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.4.1 Objetivo general

1. Determinar las potenciales interacciones farmacoldgicas en recetas retenidas que contienen

benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril 2023.

1.4.2 Objeticos especificos

1. Determinar la frecuencia de las interacciones farmacoldgicas en recetas retenidas que
contienen benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril
2023.

2. Determinar el nimero de Interacciones farmacoldgicas por recetas retenidas que contienen

benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril 2023.

3. ldentificar las interacciones farmacoldgicas segin el nivel de gravedad de las recetas
retenidas que contienen benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo Chimbote.
Enero - abril 2023.

4. ldentificar los tipos de interacciones farmacoldgicas mas frecuentes que se presentan en las
en recetas retenidas que contienen benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo

Chimbote. Enero - abril 2023.




Il.  MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

2.1.1. Antecedente Internacionales

Pieruccini G. en el 2020 realiz6 una investigacion en Colombia que tuvo como objetivo
identificar Interacciones farmacolégicas en pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI) de la ESE Hospital Universitario del Caribe. Se hizo un andlisis prospectivo de las recetas
médicas de los pacientes hospitalizados que fueron seleccionados segun el criterio de inclusion.
Las prescripciones médicas fueron evaluadas a través de la base de datos Drugs.com en donde
se obtuvieron una clasificacion segun su nivel de severidad, mayor, moderado y menor.
Asimismo se hizo un analisis de las interacciones farmacoldgicas mayores mas comunes. Como
resultado se identificaron 648 interacciones medicamentosas potenciales, en donde las mas
prevalentes de mayor a menor fueron: Fentanyl + midazolam (2.67 %), enoxaparina + losartan
(1.93%)y Midazolam + ranitidina(1.78%). Se llegé a la conclusion de que la edad es un factor

de riesgo importante para la aparicion de interacciones farmacoldgicas. ©

Octaviani P en el 2020 realiz6 un estudio que tuvo como objetivo investigar el potencial de
interacciones farmacoldgicas en el Hospital Regional Banyumas de Yankeswa. El método de
la investigacion fue un estudio observacional retrospectivo. Los datos se analizaron
descriptivamente usando la base de datos www.drugs.com. Los resultados nos mostraron que
de 47 pacientes hubo una incidencia del 89,36% de interacciones farmacologicas, con
interacciones farmacodinamicas dominantes del 68,57% en comparacion con la farmacocinética

del 31,42%. La interaccion mas comun es la interaccion entre sertralina y alprazolam.

Concluyendo que el potencial de interacciones medicamentosas es muy alto. 9




Magot A, Karimi P, Guantai E. en 2020 realizaron una investigacion en donde se tuvo como
objetivo identificar y caracterizar las posibles interacciones medicamentosas entre los pacientes
adultos que asisten al Hospital Nacional Kenyatta. La investigacion fue de tipo transversal
descriptivo realizado entre 313 pacientes adultos del Hospital Nacional Kenyatta, arrojando
como resultado que el 60.7% de los pacientes son mujeres, asimismo la edad promedio de los
pacientes de estudio fue de 55,2 afios, el nimero medio de medicamentos por prescripcion fue
de 5,93, el 79,2 % de las potenciales interacciones farmacoldgicas se clasificaron como
moderadas y la interaccion que se encontré con mayor predominancia fue entre espironolactona
y el enalapril. Los autores concluyeron que hubo una elevada prevalencia de posibles
interacciones farmacoldgicas. 9

2.1.2. Antecedentes Nacionales

Lovera M. en el 2018 identificd las interacciones medicamentosas potenciales en recetas
médicas atendidas del servicio de psiquiatria en la farmacia ambulatoria del Hospital Carlos
Lanfranco la Hoz, periodo setiembre - noviembre 2018. El estudio fue retrospectivo,
descriptivo, transversal. La muestra de estudio estuvo formado por 450 prescripciones médicas.
De los cuales 226 recetas presentaron interacciones medicamentosas potenciales, encontrando
un total de 248 interacciones con medicamentos. Se encontré que 136 prescripciones (60.2%)
fueron mujeres y 90 prescripciones (39.8%) varones, asimismo las prescripciones con mayor
interaccion medicamentosa fueron la de los medicamentos: Clonazepam- Sertralina (20.16%),
fluoxetina- risperidona (10.8%) y clonazepam- risperidona (6.5%). Se concluye que el estudio
da conocer la importancia que es identificar las interacciones medicamentosas y de esta manera

evitar problemas de salud en el paciente. 12




En el 2018 Palomino T. identifico las interacciones medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas atendidas en la farmacia Universal sede Lima en el periodo de enero —
julio. Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo, trasversal. La poblacion a estudiar se
conformo por 444 prescripciones medicas. De las cuales se identifico que 162 prescripciones
presentaron interacciones medicamentosas y las prescripciones médicas con mas interacciones
medicamentosas potenciales fueron la de los medicamentos alprazolam que se encontraron 33
interacciones, el segundo farmaco que presenté mas interacciones fue el clonazepam con 20.
Asimismo segtin su mecanismo de accion el 37.4% de interacciones fueron farmacocinéticas y
62.6 % fueron farmacodinamicas, segun el nivel de gravedad el 68.4% fueron interacciones
moderadas, el 18.2 % interacciones menores y el 6.4% interacciones mayores. Se llego a la

conclusion que existe un elevado nivel de interacciones medicamentosas. %)

En el 2020 Sanchez L. realizd una investigacion en donde determind las interacciones
medicamentosas en prescripciones médicas atendidas en las oficinas farmacéuticas de la
urbanizacion Mansiche — Trujillo, durante los meses de agosto a octubre del 2019. Esta
investigacion fue tipo descriptivo, de corte transversal, con un nivel cuantitativo y con un disefio
no experimental. La muestra estuvo conformado por 232 prescripciones médicas. En cuanto a
la recoleccion de datos se hizo mediante una hoja de recoleccion de estos datos. Conforme a las
interacciones medicamentosas el 67.7% no presentaron interacciones, asimismo en cuanto al
namero de aparicion el 76 % mostrd 1 interaccidn medicamentosa, el tipo de mecanismo mas
comun fue farmacodindmica, con un 80%. Se llegé a la conclusion que las interacciones
medicamentosas encontradas posiblemente se deban al poco conocimiento de los profesionales

médicos a la hora de prescribir. 4




2.1.2. Antecedentes Locales o regionales

Ignacio E. en 2019 realiz6 una investigacion que tuvo como objetivo identificar las potenciales
interacciones farmacoldgicas en recetas médicas de pacientes hipertensos atendidos en el
Policlinico de complejidad creciente Victor Panta Rodriguez EsSalud, Chimbote. Abril — Julio
2019. El estudio fue de nivel descriptivo, con enfoque cuantitativo, de corte transversal y el
disefio no experimental. Asimismo tuvo como técnica la observacion y el instrumento fue la
ficha de registro. Los resultados obtenidos fueron que el género predominante fue el femenino
con 56,7%, las potenciales interacciones farmacoldgicas que se presentaron en las recetas fueron
en un 58%, también se registré que el 66,4% fueron interacciones farmacologicas de tipo
farmacodinamico. Por lo tanto se concluye que existen potenciales interacciones farmacoldgicas
en las recetas prescritas de los pacientes con hipertension arterial. 5

Argomedo B. en 2022 realiz6 una investigacion cuyo objetivo fue determinar las caracteristicas
de prescripcion de ansioliticos en recetas médicas atendidas en la botica Inkafarma, Chimbote
23. Octubre — diciembre 2022. El estudio fue de nivel descriptivo de disefio no experimental y
de tipo basico, Se escogieron todas las recetas retenidas dentro de la fecha establecida, luego
estas fueron procesadas en la base de datos drug.com, dando como resultado que segln género
que el 66% es femenino y el 34% masculino, siendo el alprazolam el medicamento més prescrito
en un 35%, asimismo se cumplieron las buenas practicas de prescripcion en donde el 96% de
las recetas cumplen con Denominacidén comun internacional (DCI), en cuanto a las interacciones
farmacoldgicas se obtuvo que el 45% de las recetas médicas presentan al menos una interaccion
entre sus medicamentos prescritos, segun al tipo de interacciones se obtuvo que el de mayor

cantidad fue el de tipo farmacodinamico 63% y el 37% fueron de tipo farmacocinético.

Asimismo en cuanto a los farmacos que presentaron mayor frecuencia de interacciones fueron




el bromazepam — Diclofenaco con 14%. Se concluyé que la prevalencia de uso de
benzodiacepinas segun recetas medicas atendidas en la botica Inkafarma fue de 38% vy el

Alprazolam fue el més prescrito con un 35%. (®

2.2. Bases tedricas

Interaccion farmacolégica

Se denomina interaccion farmacoldgica a la variacion cuantitativa o cualitativa del efecto de un
medicamento provocada por la administracion en paralelo o después de otro. La polimedicacion
conlleva la aparicion de interacciones medicamentosas cuyo resultado puede ser un efecto no
deseado o la pérdida de efecto terapéutico. La incidencia es dificil de determinar, pero se
relaciona fundamentalmente con el nimero de farmacos administrados simultaneamente al
mismo paciente. Aunque es muy dificil que los profesionales puedan recordar todas las
interacciones de interés clinico, es importante conocer su existencia y ayudar a identificarlas y
prevenirlas. 47

Clasificacion de las interacciones farmacologicas

Las interacciones medicamentosas entre dos 0 mas farmacos se producen cuando se afiade un
farmaco a una pauta terapéutica o cuando se retira uno que ya se estaba administrando. Muchos
de los farmacos que interaccionan no lo hacen por un solo mecanismo, sino por dos 0 mas
mecanismos que actian coordinadamente, los cuales pueden clasificarse en tres grandes grupos:
de caréacter Farmacéutico, Farmacocinético y Farmacodinamico. 8

Interaccion Farmacocinética

La farmacocinética se define como los efectos del organismo sobre el farmaco, estudia el camino

de los medicamentos, sus metabolitos y nutrientes a través del organismo, en funcion del tiempo




y de la dosis ingerida, asi como su relacion con las respuesta farmacologica. Es decir “lo que
nuestro organismo le hace al farmaco”. El conjunto de procesos farmacocinéticos que van
modificando el paso del farmaco por el organismo se le conoce con la abreviatura de LADME

, que quiere decir : Liberacion, absorcion, metabolismo y excrecion. 9

Interaccion farmacodinamica

Las interacciones farmacodindmicas son aquellas debidas a la influencia que tiene un farmaco
sobre el efecto de otro en los receptores u 6rganos en donde ejerce su accién. Este tipo de
interaccion puede realizarse en los receptores farmacolédgicos. (Fendmenos de sinergia,
agonismo parcial, potenciacion, antagonismo, hipersensibilizacion o desensibilizacion de
receptores), en los procesos moleculares subsiguientes a la activacién de receptores y en
sistemas fisiolégicos distintos que se contrarrestan o0 se contraponen entre si. Suelen ser
parecidos a los componentes de un mismo grupo terapéutico, a los que tienen una estructura

quimica parecida, o un perfil terapéutico o de toxicidad similar. ¢

Las interacciones farmacodindmicas pueden interactuar por:

Sinergismo: Al administrarse dos farmacos de forma simultanea, el efecto es mayor que cuando
se dan por separado. Este mecanismo puede ser de suma (cuando el efecto total de la
administracion conjunta de los farmacos da como resultado la suma de los efectos individuales
de cada medicamento) y de potenciacion (su actividad farmacoldgica aumenta, ademas su efecto
es superior a la suma de los efectos da cada medicamento). %

Antagonismo: Cuando un farmaco interfiere y genera una reduccién o anulacién en la accién

del otro provocando que su efecto disminuya o se anule. 2




Reacciones Adversas

Se define como reaccion adversa a medicamentos (RAM) cualquier respuesta nociva y no
intencionada de un medicamento. Asimismo lo establece la OMS como “cualquier reaccién
nociva no intencionada que aparece a dosis normalmente usadas en el ser humano para

profilaxis, diagndstico o tratamiento o para modificar funciones fisiologicas” %)

Tipos de interacciones segln nivel de gravedad. ¢4

1. Menor

La interaccion no causa dafio al paciente. La consecuencia del resultado negativo de la
medicacion no requiere la modificacion (cambio o interrupcion) de la farmacoterapia o el
empleo de nuevos farmacos para tratar el problema relacionado con medicamentos ni prolonga
la hospitalizacion del paciente.

2. Moderada

La interaccion genera la necesidad de realizar un seguimiento del paciente. La consecuencia del
resultado clinico negativo de la farmacoterapia puede causar una modificacion (cambio o
interrupcion) o el empleo de nuevos farmacos para tratar el problema relacionado con

medicamentos, o bien la prolongacion de la hospitalizacion del paciente.

3. Graves
La interaccion puede causar dafio o lesion al paciente. La consecuencia del resultado clinico
negativo de la farmacoterapia puede causar o generar en el paciente la muerte, riesgo para la

vida, hospitalizacion, una incapacidad permanente o significativa, anomalias congenitas o

malformaciones al nacer, al igual que otros efectos que a juicio médico pueden comprometer la




integridad del paciente y generar la necesidad de realizar una intervencidn quirdrgica para evitar

la muerte, la hospitalizacion o anomalias congénitas

Prescripcion Médica

La prescripcion médica es un acto cientifico, ético y legal. Mediante esta accion un profesional
médico utilizar4 un producto bioldgico, quimico o natural que modificara las funciones
bioquimicas y bioldgicas del organismo de una persona con el objetivo de alcanzar un resultado
terapéutico. Este acto implica simultaneamente someter a esa persona a un riesgo que no tenia
con anterioridad y que puede llegar a ser invalidante o mortal. En el orden cientifico significa
el resultado de un proceso cognoscitivo donde el médico, a partir del conocimiento adquirido,
escucha el relato de sintomas del paciente, y con la pericia aprendida realiza un examen fisico
en busca de signos, confronta con los datos adquiridos a través de la conversacion y el examen
del enfermo y decide una accidn. Si la accidn es terapéutica surge la prescripcion médica. En el
orden ético, el médico esta sometiendo al enfermo a un riesgo adicional al que ya tiene. Debe
compartir las expectativas con su paciente; comprobar que él conoce los riesgos a que se somete,
con el objetivo de alcanzar un fin terapéutico, y que esta relacion riesgo-beneficio es aceptable

para ambos. %

Benzodiacepinas
Las benzodiacepinas (BZD), conforman un grupo farmacolégico muy conocido y de gran
prescripcion en todo el mundo, asi como también a nivel nacional desde que aparecieron en la

década de los 60 como los sucesores de los farmacos barbitaricos. Se trata de un grupo de

medicamentos que comparte sus efectos farmacoldgicos hipnoticos, ansioliticos, miorelajantes,




anticonvulsivantes, asi como de inducir amnesia anterograda. Como es de esperar, estos
farmacos también comparten sus potenciales efectos adversos y toxicos, los cuales se vinculan
con la posologia y duracidén del tratamiento. Las principales diferencias entre las BZD
disponibles radican en un perfil farmacocinético. La vida media, la potencia, la latencia y la

duracion de accion modifican el efecto farmacoldgico predominante de una BZD sobre otra. 9

Clasificacion de Benzodiacepinas:

Segun la vida media, Los benzodiacepinas se pueden clasificar en:

* Accion prolongada: diazepam, clonazepam, nitrazepam y clordiazepdxido.

* De accion intermedia: Alprazolam, lorazepam, temazepam, oxazepam y Bromazepam

« Accioén corta: Midazolam, Beotizolam y triazolam. %

Mecanismo de accion

Las benzodiacepinas actian sobre el receptor GABA (&cido gamma-amino butirico), un
neurotransmisor que tiene la funcion de crear un efecto de relajacion, tranquilizante y/o de calma
en el cerebro, reduciendo la transmision de impulsos nerviosos entre nuestras células. El
neurotransmisor GABA tiene un efecto inhibidor en nuestro organismo, es decir, provoca que
las células disminuyan su velocidad de comunicacion entre ellas o que dejen de transmitirse

informacion. @7
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Indicaciones

Son prescritos como hipnoticos porque disminuyen el tiempo que se tarda en conciliar el suefio,
asi también como ansioliticos, miorrelajante, anticonvulsivante, también como coadyuvantes en

anestesia y sedacion. 8

Contraindicaciones de benzodiacepinas

En pacientes con glaucoma de angulo cerrado, hipotonia muscular, alergia a estos
medicamentos. miastenia gravis, insuficiencia respiratoria, apnea del suefio, insuficiencia

hepética, intoxicacion etilica aguda, coma y hasta sincope. %

Interacciones de benzodiacepinas

Las benzodiazepinas son metabolizadas mayoritariamente en el higado. En general pueden
interaccionar con cualquier farmaco que utilice sus sistemas enzimaticos. Inhiben su
metabolismo hepatico con el consiguiente aumento de los niveles de este grupo de
medicamentos, anticonceptivos orales, cimetidina, dextropropoxifeno, eritromicina, fluoxetina,
fluvoxamina, ketoconazol, nefazodona, ritonavir, alcohol, analgésicos opioides, anestésicos,
anticonvulsivantes, antidepresivos triciclicos, antihistaminicos sedantes, neurolépticos y otros

tranquilizantes, antiacidos, barbituricos, cafeina, carbamazepina, teofilina y tabaco. €%
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Busqueda de informacion de interacciones farmacologicas.

Base de datos Drugs.com: Es un sitio web de Estados Unidos en ingles y castellano, la cual
contiene una informacion relevante sobre los farmacos de todo el mundo, esta plataforma no
solo le da accesibilidad a los profesionales de la salud, sino que también permiten que el publico
en general pueda ingresar. La base de datos de medicamentos esta plataforma virtual esta
impulsada por cuatro fuentes principales como “Cerner Multum, Micromedex, Sociedad
Estadounidense de Farmacéuticos del sistema de salud y Etiquetas de productos aprobadas por
la Administracion de Alimentos y Medicamentos.” Permitiendo obtener informacién sobre
medicamentos, brindando datos sobre interacciones farmacologicas, clasificando en sus tipos y

nivel de gravedad como también resultado o efecto que produce en el organismo. GV

Base de datos de Medscape: La informacién de farmacos y enfermedades que contiene esa
plataforma de Medscape es establecido por profesionales expertos clinicos en los campos
relevantes. Un profesional dedicado de PharmD (Doctor en farmacia), compila las monografias
de medicamentos patentados de Medscape Yy las interacciones de medicamentos, apoyandose
especialmente en las aprobaciones y solicitudes de medicamentos de los EE. UU. Se elaboran
novedosas monografias de farmacos luego de que estos medicamenros sean aprobados por la
Administracion de Drogas y Alimentos de los EE. UU. (FDA) y son actualizados
constantemente. Asimismo los articulos sobre condiciones y procedimientos de Medscape son
revisados y escritos por una red conformada de 8000 docentes clinicos que forman parte de los

principales centros médicos académicos y sistemas hospitalarios. ¢
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2.3. Hipotesis

Existen potenciales interacciones farmacologicas en las recetas retenidas que contienen

benzodiacepinas atendidas en la botica 24 Horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril 2023.
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I1l. METODOLOGIA

3.1. Nivel, tipo y disefio de investigacion

El nivel de investigacion fue de enfoque cuantitativo.
Corresponde a un estudio de tipo descriptivo, retrospectivo, transversal.

El disefio fue basico

\ =C = interaccién
B=farmaco 2 /

A= farmaco 1

3.2. Poblacién y muestra

La poblacion estuvo conformada por todas las recetas retenidas (467) que se atendieron en la
Botica 24 Horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril 2023, que se obtuvieron mediante la

autorizacion y permiso del DT. Q.F Medina Chacaliaza Franklin André.
Se trabajé con todas las recetas retenidas legibles de benzodiacepinas que tuvieron como

minimo dos o mas medicamentos prescritos durante es el mes de enero — abril del 2023, siendo

un total de 304 recetas.
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3.3. Variables. Definicion y operacionalizacion

Variable Definicion Definicion Sub variables o Indicador
conceptual operacional dimension
Prescripciones Se observa, NUmero de Unidades
— médicas para la identifica, recetas retenidas
Prescripciones L, .
L adquisicion de registrara y de
médicas de . . e . .
. . benzodiacepinas | cuantificara las | benzodiacepinas
benzodiacepinas .
. en rectas retenidas
atendidas . .
establecimientos | que contienen
farmacéuticos. | benzodiacepinas
en el
establecimiento
farmacéutico.
Una Interaccion | En la base de Baja
farmacoldgica datos se . .
g Frecuencia Media
que se produce colocara el
Potenciales cuando la nombre del Alta
Interacciones actividad o el | farmaco objeto -
. ) Nivel de Menor
farmacologicas | efecto de un (Farmaco 1)
, . gravedad
farmaco se ven | cuya accion se Moderado
alterado_s por la revisara si es Mayor
presencia o por | modificada por
la accion de el farmaco Tipo de Farmacocinética
otro. precipitante Interaccion

(Farmaco 2), y
se comprueba
algln tipo de
interaccion
segun las
Subvariables
necesarias.

Farmacodindmica

19




3.4. Técnica e instrumentos de recoleccién de informacién

La técnica fue la observacion de prescripciones médicas retenidas.

Se empez06 con la recoleccion directa de las recetas médicas, se siguieron los siguientes pasos:

Recoleccién de datos.

Se comenzo con el envio de la solicitud de autorizacion al Quimico Farmacéutico encargado del
establecimiento farmacéutico. Seguido de ello se continud con la recoleccidn de todas las recetas
retenidas que contienen benzodiacepinas atendidas en el periodo de enero — abril 2023,
escogiendo solo las recetas en las cuales se prescribié mas de un medicamento, con la premisa
de tomar todas aquellas que contengan un medicamento genérico o de marca. Luego se dividid

en dos partes el estudio.

Identificacion de frecuencia

Primero se empez6 contabilizando el nimero total de recetas de los meses tomados.

Identificacion de interaccién.

Para la determinacion de la interaccion en razon del tipo, nivel de gravedad, con la informacion
que se obtuvo, se llevo a cabo una revision sistematica de documentacion en la Base de datos
digitales como Drug interaccion Medscape y Drug.com.

Estas bases de datos son totalmente gratuitos con la funcion de brindar datos con relacién a las
potenciales IF que se podrian dar entre los farmacos.

Para verificar si hay interaccion o no cada receta tenia que estar compuesta al menos por dos
principios activos, se registré cada medicamento contenido en la receta, para luego ser evaluado,
por su principio activo; para los medicamentos compuestos por 2 0 mas principios activos, se

registro a cada uno de estos farmacos de manera separada.
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Se prosiguio a registrar las interacciones identificadas en cada espacio correspondiente en la

ficha de recoleccion de la informacidn, en caso contrario, dichos se dejaron en blanco.

* Para la interpretacion del nivel de gravedad de la interaccion, estas bases de datos la interpretan

de la siguiente manera:

-Drug interaccion Medscape utiliza una linea con un solo color que es el rojo, y para poder
reconocer el nivel de gravedad de la interaccion va a depender de la intensidad del color,
mostrando un rojo palido con muy poca intensidad para el nivel menor, un rojo con mediana
intensidad que muestra el nivel moderado y un color rojo mas intenso para la identificacion del
nivel de gravedad mayor.

-Drugs.com las clasifica en funcién a tres colores distintos, muestra un color amarillo para
identificar un nivel de gravedad menor, un color naranja para mostrar el nivel moderado y rojo

para distinguir al nivel mayor.

3.5. Método de andlisis de datos

El analisis de la data fue procesada en el programa informético de Microsoft Excel, en donde
se elaboraron tablas estadisticas, las cuales ayudaron a clasificar, interpretar y determinar de

manera eficaz la informacion contenida en las recetas.
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3.6. Aspectos éticos

Entonces por todo lo pretendido, este estudio se rigié por principios éticos que incluyeron
comunicar claramente los objetivos del estudio a los participantes y obtener su consentimiento
informado. Ademaés, se asegurd la confidencialidad de la informacion y se siguieron los
lineamientos y principios éticos descritos en los Articulos 5y 6 del Reglamento de Integridad
cientifica de la Universidad Catdlica Los Angeles De Chimbote, el cual establecié que en las
investigaciones que involucren datos de personas, se debe respetar la dignidad humana, la

identidad, la diversidad, la confidencialidad y la privacidad. ¥
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IV. RESULTADOS
4.1 Resultados

Tabla 1. Frecuencia de las potenciales interacciones farmacoldgicas en recetas retenidas

gue contienen benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo Chimbote. Enero

—abril 2023.
Presenta interacciones Frecuencia
medicamentosas N°e %
Presenta 206 67.76
No presenta 98 32.24
Total 304 100

Fuente: Tabla matriz de datos. (Anexo 06)

Tabla 2. Numero de Interacciones farmacoldgicas por receta retenida que contienen
benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo Chimbote. Enero- abril 2023.

N° Interacciones N° de recetas con %
interacciones
1 134 65.05
2 27 13.11
3 24 11.65
>4 21 10.19
Total 206 100

Fuente: Tabla matriz de datos. (Anexo 06)
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Tabla 3. Interacciones farmacolodgicas segun el nivel de gravedad que presentan las recetas
retenidas que contienen benzodiacepinas atendidas en botica 24 horas, Nuevo Chimbote.

Enero - abril 2023.

Nivel de gravedad  N° de interacciones %
Menor 39 10.60
Moderada 272 73.91
Mayor 57 15.49
Total 368 100

Fuente: Tabla matriz de datos. (Anexo 06)

Tabla 4. Tipos de interacciones farmacoldgicas mas frecuentes en recetas retenidas que
contienen benzodiacepinas atendidas de botica 24 horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril

2023.

Tipo de N° de interacciones %
interaccion farmacologicas
Farmacocinética 223 60.60
Farmacodinamica 145 39.40
Total 368 100

Fuente: Tabla matriz de datos. (Anexo 06)
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DISCUSION

De acuerdo a la tabla 1, la frecuencia de las potenciales interacciones farmacologicas de las
recetas retenidas que contienen de benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, Nuevo
Chimbote. Enero - abril 2023, se puede observar que se identificaron 206 prescripciones con
potenciales interacciones medicamentosas lo que refleja el 67.76 % del total de las recetas
seleccionadas. Asimismo de observa que en 98 prescripciones médicas no se encontraron
interacciones farmacolégicas.

Estos datos tienen similitud con el estudio de Ubillus K@, en donde el 53.33 %, es decir mas
de la mitad de la muestra de recetas médicas presentaron interacciones medicamentosas,
mientras que el 46. 67 % no presentaron interacciones.

Estudios revelan que en al menos 50% de las personas polimedicados se manifiestan
interacciones medicamentosas, asimismo se ha evidenciado que el nimero de interacciones es
superior en funcion de la cantidad de medicamentos administrados. ¢®

Una interaccion medicamentosa se presenta cuando un medicamento no ejerce el efecto
esperado, ya sea debido a la administracion simultdnea o sucesiva de otro farmaco, planta
medicinal, alimento, bebida o contaminante ambiental. El resultado de la interaccion entre
farmacos puede ser favorable o desfavorable para la salud del paciente, si fuese desfavorable
serfa una dificultad en la evolucion clinica por sus efectos sobre la actividad terapéutica. ¢4
En la tabla 2 podemos encontrar el nimero de potenciales interacciones farmacoldgicas por cada
receta retenida que contienen benzodiacepinas atendidas en botica 24 horas, Nuevo Chimbote.
Enero - abril 2023, se observa que 134 recetas presentan solo una interaccion que equivale al
65.05 %, seguida de 27 prescripciones que presentan 2 interacciones equivalentes al 13.11%, y

21 prescripciones presentaron mas de 4 potenciales interacciones farmacologicas.
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En una investigacion de Palomito E. 1*) Obtuvo resultados parecidos, hall6 en su estudio que el
88.3 % de las recetas médicas presentaron al menos una interacciéon medicamentosa y solo el

11.7 % presentaron mas de dos interacciones.

En los datos encontrados se puede apreciar que hay una mala prescripcion de parte de los
profesionales encargados. Esto conlleva a verificar mejor las prescripciones médicas y de esta
manera aminorar los efectos adversos que se puedan presentar debido a interacciones
medicamentosas, sobre todo en los pacientes que estan sujetas a estos tipos de interacciones son
aquellas que llevan un tratamiento farmacologico de largo plazo o de por vida como los adultos

mayores en su gran mayoria. ¢

Las fallas en la prescripcion también podrian ser llamadas prescripciones incorrectas o erroneas,
éstas se deben a deficiencias en la toma de decisiones por parte del médico, perjudicando
principalmente el tratamiento y las érdenes para su administracion. Generalmente incluyen la
eleccion de uno o méas medicamentos equivocados, empleo de una dosis incorrecta, indicacion
de una via de administracion incorrecta, un intervalo de toma erréneo y duracion de uso
equivocado. Debido a que pueden disminuir el beneficio o aumentar el riesgo del paciente, caen

inmediatamente dentro de la denominada prescripcion inadecuada. ©®

De acuerdo a la tabla 3, las potenciales interacciones farmacologicas segln el nivel de gravedad
que presentan las recetas retenidas que contienen benzodiacepinas atendidas en la botica 24
horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril 2023, se observa que la mayor cantidad de interacciones
son moderadas, en donde se hallaron 272 (73.91%), seguida de 39 prescripciones con un nivel

de gravedad menor y 57 prescripciones médicas presentan un nivel de gravedad mayor.
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Estos resultados son similares a los de Arce A.C®% quien en su estudio encontr6 segun el nivel
de gravedad el 81 % de las interacciones medicamentosas son moderadas, el 10 % fueron de

grado mayor y el 9 % son de grado menor.

De igual manera Palomino E.*® en su investigacion nos muestra que la mayor cantidad de
prescripciones médicas de farmacos psicotropicos que presentaron potenciales interacciones
medicamentosas, el 68.4% fueron de nivel moderado, y solo el 6.4% presentaron un nivel de

gravedad mayor.

Este tipo de interacciones potenciales de gravedad moderada, puede dar lugar a una
exacerbacién de la condicion del paciente o requerir una modificacién en su terapia. Es en este
punto que es primordial la presencia de personal calificado, especialmente de profesionales
Quimicos Farmacéuticos, que puedan aplicar sus conocimientos de forma responsable y activa
con el resto de miembros del equipo asistencial en el cuidado y seguimiento individualizado del
paciente, con el objetivo de identificar, prevenir y resolver las interacciones medicamentosas

que puedan interferir en la obtencion de resultados terapéuticos positivos. “%

De acuerdo a la tabla 4, los tipos de interacciones mas frecuentes de las potenciales interacciones
farmacologicas en las recetas retenidas que contienen benzodiacepinas atendidas de botica 24
horas, Nuevo Chimbote. Enero - abril 2023, podemos observar que 223 prescripciones médicas
presentan interacciones de tipo farmacocinéticas que equivale al 60.60 % y asimismo podemos
apreciar que solo 145 (39.40 %) prescripciones médicas presentan interacciones de tipo

Farmacodinamica.
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Asimismo en la investigacion de Aredo J.4Y, encontr6 datos parecidos en donde hall6 que el

53.1% interacciones fueron farmacocinéticas y 46.9% fueron farmacodinamicas.

Las IF se producen, en general, por dos mecanismos diferentes, los cuales se clasifican en
interacciones farmacodinamicas y farmacocinéticas. Las primeras se basan segun la influencia
que tiene uno o varios farmacos sobre el efecto de otro u otros en los receptores u 6rganos en
los que actdan. Las segundas se deben a la influencia que tiene un medicamento sobre la
farmacocinética de otro en el organismo, modificando su absorcion, distribucion, metabolismo
0 excrecion. En algunos casos pueden coincidir ambos mecanismos, farmacodinamicos y
farmacocinéticos.Las interacciones farmacodindmicas son relativamente previsibles ya que se
relacionan con los efectos de los medicamentos, tanto terapéuticos como adversos y suelen ser
comunes a los componentes de un mismo grupo farmacoldgico. Se podria decir que vendria a
ser como una sobredosificacion. En las interacciones farmacocinéticas el proceso que tiene un
papel mas relevante es el metabolismo. Los potentes inductores o inhibidores enzimaticos van

a ser los responsables de que se produzca este tipo de interaccion farmacoldgica. 2
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V. CONCLUSIONES

1. La frecuencia de las potenciales interacciones farmacoldgicas en recetas retenidas que
contienen benzodiacepinas en la botica 24 horas, fue en la mayoria (67.76%) de prescripciones
analizadas.

2. Segun el namero de interacciones farmacoldgicas por receta médica de benzodiacepinas

atendidas, se encontrd que la mayoria presentaron solo una interaccion, con un 65.05 %.

3. Segun el nivel de gravedad que presentaron las prescripciones médicas retenidas que
contienen benzodiacepinas atendidas en la botica 24 horas, la gran mayoria fueron moderadas

(73.91%), seguido del nivel mayor (15.49%) y menor (10.60%) respectivamente.

4. En cuanto a los tipos de interaccion farmacoldgica que se encontraron en las prescripciones
médicas de benzodiacepinas, las de tipo farmacocinética fueron las que predominaron (60.60%)

en comparacion con las inetarcciones farmacodinamicas (39.40 %).
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VI. RECOMENDACIONES

Determinar si realmente el paciente necesita tratamiento farmacoldgico, considerando
si hay alternativas no farmacologicas y menos agresivas.

Administrar el menor nimero posible de medicamentos, eligiendo el farmaco mas
apropiado, asimismo tener un buen conocimiento de la farmacocinética, interacciones
y efectos secundarios de los farmacos recetados.

Informar al paciente o a su cuidador sobre la indicacion del farmaco, la forma de
administracion, los efectos adversos y la forma de proceder si éstos aparecen.
Establecer un plan de seguimiento continuado de la terapia, para su control y estimular
su cumplimiento y promover la adherencia al mismo.

Desarrollar investigaciones mas extensas a fin de clarificar con mayor amplitud las
interacciones medicamentosas y la prescripcion médica.

Desarrollar un programa de capacitacion en buenas practicas de prescripcion sobre el

uso adecuado de farmacos para evitar efectos dafinos para la salud.
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ANEXO

Anexo 01: Matriz de consistencia

FORMULACION

DEL PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES METODOLOGI
A
Objetivo general Tipo de Inv:
Determinar las potenciales interacciones | Las recetas o tipo basico,
farmacoldgicas en recetas retenidas que | retenidas que | Prescripciones retrospectivo 'y
contienen benzodiacepinas atendidas en la | contienen medicas transversal.
¢Cudles son las | botica 24 Horas, Nuevo Chimbote. Enero - | benzodiacepinas Nivel de Inv:
potenciales abril 2023. atendidas en la Descriptivo  y
interacciones botica 24 Horas, ) Enfoque
farmacologicas en | Objetivos especificos Nuevo POtenCla}les cuantitativo.
recetas  retenidas | -Determinar la frecuencia de las | Chimbote. Enero | Iteracciones Disefio de Inv:
que contienen | interacciones farmacoldgicas en recetas | - Abril 2023, si | farmacoldgicas | by oyherimental
benzodiacepinas retenidas que contienen benzodiacepinas | presentan un alto y de corte
atendidas en la | atendidas en la botica 24 Horas, Nuevo | niimero de transversal.
botica 24 Horas, | Chimbote. Enero - abril 2023. potenciales Poblacion y
Nuevo Chimbote. interacciones muestra:
Enero -  Abril | -Determinar el nimero de Interacciones | farmacoldgicas Todas las
2023? farmacoldgicas por receta retenida que | segin su nivel de recetas

contienen benzodiacepinas atendidas en
la botica 24 Horas, Nuevo Chimbote.
Enero - abril 2023.

-ldentificar las interacciones
farmacoldgicas segun el nivel de
gravedad de las recetas retenidas que
contienen benzodiacepinas atendidas en
la botica 24 Horas, Nuevo Chimbote.
Enero - abril 2023.

-ldentificar los tipos de interacciones
farmacol6gicas méas frecuentes que se
presentan en las recetas retenidas que
contienen benzodiacepinas atendidas en la
botica 24 Horas, Nuevo Chimbote. Enero -
Abril 2023.

gravedad o por
sus interacciones
farmacocinéticas
0

farmacodinamias

escogidas  de
benzodiacepina
s atendidas en la

Botica 24
Horas, Nuevo
Chimbote.
Enero - Abril
2023.
Técnica:

Recoleccion
directa de las
recetas médicas.
Instrumento:
El anélisis de la
data sera
procesada en el
programa
informatico de
Microsoft
Excel.
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Anexo 02: Instrumento de recoleccion de la informacion

N°

MEDICAMENTOS

M1

M2

M3

M4

M5

M6

N° DE
INTERACION

INTERACCION

NIVEL DE GRAVEDAD

Farmacoci- | Farmacodi-
nética namica

Menor

Moderado

Mayor

MEDICAMENTOS
QUE
INTERACCIONAN

REFERENC
BASE DE
DATOS
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Anexo 03: Documento de aprobacion para la recoleccion de la informacion

ESCUELA PROFESIONAL DE FARMACIA Y BIOQUIMICA
“Afio de la unidad, la paz y el desarrollo”

Chimbote, 10 de junio del 2023

Oficio N°193-2023-CGI/VI-ULADECH-Catélica

Sefior:

Q.F MEDINA CHACALIAZA FRANKLIN ANDRE
D.T DE BOTICA 24 HORAS - NUEVO CHIMBOTE

Presente. -
De mi especial consideracion:

Es grato dirigirme a usted para saludarle cordialmente a nombre de la Universidad
Catolica Los Angeles de Chimbote y al mismo tiempo presentarle a nuestro egresado
Querebalii Chorres César Augusto con codigo 0108162008, quien pretende desarrollar su
trabajo de investigacion “POTENCIALES INTERACCIONES
FARMACOLOGICAS EN PRESCRIPCIONES MEDICAS DE
BENZODIACEPINAS ATENDIDAS EN LA BOTICA 24 HORAS, NUEVO
CHIMBOTE. ENERO - ABRIL 20237, en el establecimiento que usted dirige.

Al respecto le solicito, tenga a bien, brindarle las facilidades que el caso amerita, para hacer
posible el logro de los objetivos académicos requeridos por el/la mencionada(o) estudiante.

Sin otro particular me despido de usted agradeciendo la atencion que sirva prestarle al
presente,

Atentamente,
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Anexo 04: Medscape y Drug Interaction Checker
*En la imagen se muestra , que medicamentos interacionan, el tipo y nivel de gravedad de la

interaccion, mientras mas rojo se pinte la linea mayor es el nivel.

Minor

Monitor Closely

Serious - Use Alternative

@ Drug Interaction Checker

Enter a drug, OTC or herbal supplement: 1= Prir

‘ aceta ’ 1Interacciones encontradas

Patient Regimen Clear All &
Minor
clonazepam
clenazepam + acetaminophen
acetaminophen

clonazepam decreases levels of
acetaminophen by increasing
metabolism. Minor/Significance
Unknown. Enhanced metabolism incr
levels of hepatotoxic metabolites.
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@ Drug Interaction Checker

Enter a drug, OTC or herbal supplement: =1 Print
s »
Patient Regimen Clear All @ .
Monitor Closely
pregabalin
pregabalin + clonazepam
clonazepam X

pregabalin, clonazepam. Either
increases effects of the other by
pharmacodynamic synergism. Modify
Therapy/Monitor Closely.
Coadministration of CNS depressants
can result in serious, life-threatening,
and fatal respiratory depression. Use
lowest dose paossible and monitor for
respiratory depression and sedation.

@> Drug Interaction Checker

Enter a drug, OTC or herbal supplement: &4 Print

| ‘ 3 Interactions Found

Patient Regimen Clear All €3
- Serious - Use Alternative
carbamazepine (0]
carbamazepine + alprazolam
alprazolam [0%9)

carbamazepine will decrease the level

risperidone () or effect of alprazolam by affecting
hepatic/intestinal enzyme CYP3A4
metabolism. Avoid or Use Alternate
Drug.

Monitor Closely
carbamazepine + risperidone

carbamazepine decreases levels of
risperidone by increasing metabolism.
Use Caution/Monitor.
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Drug Interaction Report

3 potential interactions found for the following 2 drugs:
* alprazolam

e sertraline

Add another drug

Consurner

Major Q) Moderate (0] Minor (1) Food (2) Therapeutic duplication ([Q)

Interactions between your drugs

ALPRAZolam 2 sertraline
Applies to: alprazolam, sertraline

Minor

Sertraline may increase plasma alprazolam concentrations by inhibiting its CYP450 3A4 metabolism. In
healthy subjects, there were no pharmacokinetic changes and there were slight decreases in a driving
simulation test score. The clinical significance is believed to be minor.

Drug Interaction Report
2 potential interactions found for the following 4 drugs:
* acetylcysteine
* alprazolam
o celecoxib

* omeprazole

Add another drug

Consumer

Major [0) Moderate (1) Minor [Q) Food (1) Therapeutic duplication (@)

Interactions between your drugs

(Moderate | ALPRAZolam = omeprazole
Applies to: alprazolam, omeprazole

MONITOR: Omeprazole may increase the pharmacologic effects and serum levels of certain
benzodiazepines via hepatic enzyme inhibition. Diazepam and triazolam are the only benzodiazepines
that have been specifically studied in this regard.
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Anexo 05 Recetas medicas













Anexo 06: Recetas seleccionadas

NIVEL DE
TIPO DE GRAVEDAD
INTERACCION Menor / MEDICAMENTOS
N° DE Farmacocinética / Moderado / QUE REFERENCIA
N° MEDICAMENTOS | INTERACCIONES Farmacodindmica Mayor INTERACCIONAN BASE DE DATOS
Escitalopram . .

' . Farmacocinetica Moderado Escitalopram + Prug interaceion Medscape
Carbamazepina carbamazepina
Fenitoina Farmacocinetica Moderado fenitoina + alprazolam

ciprofloxacino +
9 Alprazolam 4 Farmacodinamica Moderado fenitoina Drug interaccién Medscape
sertralina Farmacocinetica Moderado Sertralina + fenitoina
ciprofloxacino +
Ciprofloxacino Farmacocinetica Menor alprazolam
3 |sertralina 1 Farmacocinetica Moderado Clonazepam + sertralina Drug Interaction Report.
Drug.com
clonazepam
Haloperidol Farmacodinamica _ Haloperidol + Quetiapina
Quetiapina Farmacocinetica Moderado Haloperidol + alprazolam )

4 5 o . . Drug Interaction Report.
Alprazolam Farmacocinetica Moderado Haloperidol + Melatonina Drug.com
melatonina Farmacocinetica Moderado Alprazolam + Melatonina

Farmacocinetica Moderado Alprazolam + quetiapina
omeprazol
5 Acetilcisteina 1 Farmacodinamica Moderado Alprazolam + omeprazol Drug Interaction Report.
. Drug.com
celecoxib
alprazolam

6 clopidogrel NO

clonazepam
Amitriptilina +
Mirtazapina Farmacocinetica mirtazapina
7 3 Amitriptilina + Drug Interaction Report.
amitriptilina Farmacocinetica Moderado alprazolam Drug.com
Alprazolam +
alprazolam Farmacocinetica Moderado mirtazapina
8 tramadol 1 Farmacodinamica Clonazepam + tramadol Drug Interaction Report.
Drug.com
clonazepam
Clonazepan +

g | Pregabalina 1 Farmacocinetica Moderado pregabalina Drug interaccion Medscape
clonazepam

10 Alprazolam
Bromazepam NO




aroxetina

1 [P
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Diazepam NO

13 | sulpirida
sertralina
diclofenaco

14
Bromazepam NO
lamotrigina Farmacocinetica Moderado clonazepam + paroxetina
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Indometacina +
Alprazolam Farmacodinamica Moderado Ketoprofeno
167 | Orfenadrina 2 Farmacodinamica Moderado | Alprazolam + orfenadrina | Drug Interaction Report.
Drug.com
Ketoprofeno
Indometacina
Escitalopram +
Escitalopram Farmacocinetica quetiapina
Alprazolam +

168 | Quetiapina 4 Farmacodinamica Moderado Clonazepam Drug interaccion Medscape
Clonazepam Farmacodinamica Moderado Alprazolam + quetiapina
Alprazolam Farmacodinamica Moderado Clonazepam + quetiapina

169 Escitalopram NO
Alprazolam

Gemfibrozilo +
Gabapendtina Farmacocinetica Moderado diclofenaco
Gabapentina +
Gemfibrozilo Farmacodinamica Moderado clonazepam
Clonazepam +
Clonazepam Farmacocinetica Menor Cianocobalamina ) )

170 3 Gabapentina + Drug interaccion Medscape
Diclofenaco Farmacocinetica Menor cianocobalamina
piridoxina
cianocobalamina
tiamina




171

Escitalopram

Quetiapina
Clonazepam

Alprazolam

Farmacocinetica

Farmacodinamica
Farmacodinamica

Farmacodinamica

Moderado
Moderado
Moderado

Escitalopram +
quetiapina

Alprazolam +
Clonazepam
Alprazolam + quetiapina

Clonazepam + quetiapina

Drug interaccion Medscape

172

Risperidona

Clonazepam

Farmacodinamica

moderado

clonazepam + risperidona

Drug interaccién Medscape

173

Sertralina
Clonazepam

Bromazepam

NO

174

Sertralina
Sulpirida

Clonazepam

Farmacocinetica

moderado

clonazepam + sertralina

Drug Interaction Report.
Drug.com

175

Sertralina

Bromazepam

NO

176

Alprazolam
tiamina
piridoxina

Hidroxocobalamina

NO

177

Diclofenaco
tiamina
cianocobalamina
piridoxina

Alprazolam

NO

178

Alprazolam

Aspirina

NO

179

Sulpirida

Alprazolam

NO

180

Metronidazol

Clonazepam

NO

181

Clonazepam
Celecoxib

Orfenadrina

Farmacocinetica

Moderado

Clonazepam+
orfenadrina

Drug interaccion Medscape

182

Diclofenaco

Paracetamol

Clonazepam

Farmacocinetica

Menor

Clonazepam +
Paracetamol

Drug interaccion Medscape

183

Lanzoprasol

Alprazolam

NO




Magaldrato

Simeticona
Paroxetina Farmacocinetica Moderado Paroxetina + Clonazepam )
Drug Interaction Report.
184 | Clonazepam 1 Drug.com
Sulpirida
Paracetamol
185 | Diclofenaco NO
Clonazepam
186 Fluoxetina 1 Farmacocinetica Moderado Clonazepam + fluoxetina Drug Interaction Report.
Drug.com
Clonazepam
Tramadol Farmacocinetica _ Tramadol + clonazepam
187 Levocetirizina 4 Farmacocinetica Moderado Clonazepam + biperideno Drug Interaction Report.
Biperideno Farmacocinetica Moderado biperideno+ tramadol Drug.com
Clonazepam Farmacocinetica Moderado biperideno + levocetirina
Sertralina
Alprazolam + . L
188 Clonazepam ! Farmacodinamica Menor Clonazepam Drug interaccion Medscape
Alprazolam
Clonazepam
Clonazepam + . y
189 | pregabalina 2 Farmacodinamica Moderado Gabapentina Drug interaccion Medscape
Pregabalina +
Gabapendtina Farmacodinamica Moderado clonazepam
Biperideno Farmacocinetica clonazepam + tramadol )
o o Drug Interaction Report.
190 | Tramadol 2 Farmacocinetica Moderado clonazepam + biperideno Drug.com
Clonazepam Farmacocinetica Moderado Biperideno + tramadol
vitamina C
191 vitamina E NO
clonazepam
Alprazolam + )
192 | Alprazolam 1 Farmacocinetica Moderado Clonazepam Drug Interaction Report.
Drug.com
clonazepam
diclofenaco
193 paracetamol NO
Alprazolam
194 diclofenaco NO
Alprazolam
sertralina Farmacodinamica _ sertralina + quetiapina
195 | Quetiapina 3 Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina | Drug interaccion Medscape
clonazepam Farmacodinamica moderado clonazepam + quetiapina
196 nimodipino
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citicolina

Bromazepam

amitriptilina Farmacodinamica Moderado alprazolam + clonazepam
alprazolam + . y

197 | alprazolam 3 Farmacodinamica Moderado amitriptilina Drug interaccion Medscape

clonazepam +

clonazepam Farmacodinamica Moderado amitriptilina

atorvastatina

198
clonazepam NO
Escitalopram

199 P
tiamina NO
sertralina )

200 o 1 o ) Drug Interaction Report.
sulpirida Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina Drug.com
clonazepam
Escitalopram Farmacocinetica _ quetiapina + escitalopram

201 | Quetiapina 2 Farmacodinamica Moderado clonazepam + quetiapina | Drug interaccion Medscape
clonazepam
sulpirida )

202 . 1 o ) Drug Interaction Report.
sertralina Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina Drug.com
clonazepam

203 tramadol 1 Farmacodinamica Tramadol + clonazepam Drug Interaction Report.

Drug.com
clonazepam

204 tramadol 1 Farmacodinamica Tramadol + clonazepam Drug Interaction Report.

Drug.com
clonazepam
Clonazepam +
telmisartan Farmacocinetica moderado hiclorotiazida
hidroclorotiazida +
hidroclorotiazida Farmacodinamica menor metformina

205 | fenofibrato 5 Farmacocinetica moderado clonazepam + telmisartan | pryg interaccion Medscape

clonazepam Farmacocinetica moderado clonazepam + nebivolol
hidroclorotiazida +

metformina Farmacodinamica moderado nebivolol

nebivolol

sertralina Farmacocinetica ﬁ sertralina + quetiapina

206 | Quetiapina 3 Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina Drug interaccion Medscape
clonazepam Farmacodinamica moderado clonazepam + quetiapina
sertralina Farmacocinetica moderado sertralina + risperidona
valproato Farmacodinamica moderado clonazepam + risperidona . L

207 P 3 P P Drug interaccién Medscape
clonazepam Farmacodinamica Menor clonazepam + valproato
risperidona
Alprazolam . -

208 P 1 Drug interaccién Medscape
clonazepam Farmacodinamica moderado alprazolam + clonazepam




Escitalopram
clonixinato de lisina

209 ergotamina NO
Bromazepam
sertralina

210 tiamina 1 Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina Drug Interaction Report.

S Drug.com
piridoxina
clonazepam
211 bisoprolol 1 Farmacocinetica Moderado Clonazepam + Bisoprolol Drug Interaction Report.
Drug.com
clonazepam
Clonazepam +

212 | clonazepam 1 Farmacodinamica Moderado Haloperidol Drug interaccién Medscape
haloperidol
sulpirida )

213 1 o . Drug Interaction Report.
clonazepam Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina Drug.com
sertralina
irbesartan
nebivolol Farmacocinetica Moderado Clonazepam + irbesartan

214 clopidogrel 4 Farmacodinamica Moderado Atorvastina + clopidogrel Drug Interaction Report.

. S . - Drug.com
ezetimiba Farmacocinetica Moderado Atorvastina + Ezetimiba g
atorvastatina Farmacocinetica Moderado Clonazepam + Nebivolol
clonazepam
citrato de calcio

215 | vitamina d NO
Alprazolam

Escitalopram +

216 | Escitalopram 1 Farmacodinamica Moderado aripiprazol Drug interaccién Medscape
Aripiprazol
sertralina Farmacocinetica _ sertralina + quetiapina

217 | Quetiapina 3 Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina Drug interaccion Medscape
clonazepam Farmacodinamica moderado clonazepam + quetiapina
sertralina Drug Interaction Report.

218 1

A . Drug.com
clonazepam Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina
Escitalopram Farmacocinetica quetiapina + escitalopram

219 | Quetiapina 2 Farmacodinamica Moderado clonazepam + quetiapina | Drug interaccion Medscape
clonazepam
Alprazolam

220 clonixinato de lisina NO
ergotamina
magaldrato
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221

Escitalopram

clonazepam

NO

222

clonixinato de lisina
ergotamina

bromazepam

NO

223

nimodipino
citicolina

Bromazepam

NO

224

amitriptilina
alprazolam

clonazepam

Farmacodinamica

Farmacodinamica

Farmacodinamica

Moderado

Moderado

Moderado

alprazolam + clonazepam
alprazolam +
amitriptilina

clonazepam +
amitriptilina

Drug interaccién Medscape

225

atorvastatina

clonazepam

NO

226

Escitalopram

tiamina

NO

227

sertralina
sulpirida

clonazepam

Farmacocinetica

moderado

clonazepam + sertralina

Drug Interaction Report.
Drug.com

228

Amitriptilina

Alprazolam

Farmacodinamica

Moderado

alprazolam +
amitriptilina

Drug interaccion Medscape

229

Sertralina

Clonazepam

Farmacocinetica

Moderado

clonazepam + sertralina

Drug Interaction Report.
Drug.com

230

Losartan
Clonazepam

Sucralfato

Farmacodinamica

Moderado

Clonazepam + Losartan

Drug Interaction Report.
Drug.com

231

Losartan
Alprazolam

Aspirina

NO

232

Metronidazol

Clonazepam

NO

233

Clonazepam
Celecoxib

Orfenadrina

Farmacocinetica

Moderado

Clonazepam+
orfenadrina

Drug interaccion Medscape

234

Diclofenaco

Paracetamol

Clonazepam

Farmacocinetica

Menor

Clonazepam +
Paracetamol

Drug interaccion Medscape

235

Lanzoprasol




Alprazolam
Magaldrato

Simeticona

NO

236

Paroxetina
Clonazepam

Sulpirida

Farmacocinetica

Moderado

Paroxetina + Clonazepam

Drug Interaction Report.
Drug.com

237

Paracetamol
Diclofenaco

Clonazepam

NO

238

Fluoxetina

Clonazepam

Farmacocinetica

Moderado

239

Tramadol
Levocetirizina
Biperideno

Clonazepam

Farmacocinetica
Farmacocinetica
Farmacocinetica

Farmacocinetica

Moderado
Moderado
Moderado

Clonazepam + fluoxetina

Drug Interaction Report.
Drug.com

_ Tramadol + clonazepam

Clonazepam + biperideno
biperideno+ tramadol

biperideno + levocetirina

Drug Interaction Report.
Drug.com

240

Alprazolam

Bromazepam

NO

241

paroxetina

Bromazepam

NO

242

nebivolol
clopidogrel

clonazepam

Farmacocinetica

moderado

clonazepam + nebivolol

Drug Interaction Report.
Drug.com

243

clonazepam
valproato

Quetiapina

Farmacodinamica

Farmacocinetica

Moderado

Menor

clonazepam + quetiapina

clonazepam + valproato

Drug interaccion Medscape

244

vitamina C
vitamina E

clonazepam

NO

245

Alprazolam

clonazepam

Farmacocinetica

Moderado

Alprazolam +
Clonazepam

Drug interaccion Medscape

246

Clonazepam

Magaldrato

Simeticona

Gabapendtina

Farmacocinetica

Menor

247

Biperideno
Tramadol

Clonazepam

Farmacocinetica
Farmacocinetica

Farmacocinetica

Moderado
Moderado

Gabapentina +
Magaldrato

Drug interaccion Medscape

_ clonazepam + tramadol

clonazepam + biperideno

Biperideno + tramadol

Drug Interaction Report.
Drug.com

248

Clonazepam




Clonazepam +

Pregabalina Farmacodinamica Moderado Gabapentina Drug Interaction Report.
) Drug.com
Gabapendtina
Sertralina
Alprazolam + . .

249 Clonazepam 1 Farmacodinamica Menor Clonazepam Drug interaccion Medscape
Alprazolam
Paracetamol

Clonazepam + . .

250 Diclofenaco ! Farmacocinetica Menor Paracetamol Drug interaccion Medscape
Clonazepam
Paroxetina Farmacocinetica Moderado Paroxetina + Clonazepam )

251 1 Drug Interaction Report.
Clonazepam Drug.com
Sulpirida
Diclofenaco

Clonazepam + . L

252 Paracetamol ! Farmacocinetica Menor Paracetamol Drug interaccion Medscape
Clonazepam
Lanzoprasol

253 Alprazolam NO
Magaldrato
Simeticona

254 fluoxetina 1 Farmacocinetica Moderado fluoxetina + clonazepam Drug Interaction Report.

Drug.com
clonazepam

255 Bromazepam
amitriptilina NO
paracetamol
tramadol

256 | piridinol 1 Farmacodinamica _ Alprazolam + tramadol Drug interaccion Medscape
amoxicilina
Alprazolam

957 fluoxetina 1 Farmacocinetica Moderado fluoxetina + clonazepam Drug Interaction Report.

Drug.com
clonazepam

258 Escitalopram
clonazepam NO

259 clopidogrel
clonazepam NO

Amitriptilina +
Mirtazapina Farmacocinetica mirtazapina
Amitriptilina + . .
260 amitriptilina 3 Farmacocinetica Moderado alprazolam Drug interaccion Medscape
Alprazolam +
alprazolam Farmacocinetica Moderado mirtazapina
261 | nebivolol 3 Farmacodinamica moderado meloxican + nebivolol Drug interaccion M




hidroclorotiazida
meloxican
alprazolam

furosemida

Farmacocinetica

Farmacodinamica

Moderado

menor

nebivolol + furosemida

Meloxican + furosemida

262

nebivolol
clopidogrel

clonazepam

Farmacocinetica

moderado

clonazepam + nebivolol

Drug Interaction Report.
Drug.com

263

clonazepam
valproato

Quetiapina

Farmacodinamica

Farmacocinetica

Moderado

Menor

clonazepam + quetiapina

clonazepam + valproato

Drug interaccién Medscape

264

Losartan

Alprazolam

NO

265

Mirtazapina

Clonazepam

Fluoxetina

Farmacocinetica

Farmacocinetica

Moderado

_ Mirtazapina + fluoxetina

Clonazepam +
Mirtazapina

Drug interaccion Medscape

266

Clonazepam
Paroxetina

Sulpirida

Farmacocinetica

Moderado

Clonazepam + Paroxetina

Drug Interaction Report.
Drug.com

267

Escitalopram
biperideno

Atorvastatina

NO

268

Paracetamol
Diclofenaco

Alprazolam

NO

269

Amitriptilina

Clonazepam

Losartan

Farmacodinamica

Moderado

Amitriptilina +
Clonazepam

Drug interaccion Medscape

270

Desloratadina

Bromazepam

NO

271

Clonazepam
Ciprofloxacino

Fenazopiridina

NO

272

Levodopa
Clonazepam

Naproxeno

Farmacocinetica

Moderado

Clonazepam + Levodopa

Drug Interaction Report.
Drug.com

273

clonazepam

Sertralina

NO

274

Sertralina

Farmacocinetica

_ Clonazepam + tramadol

Drug interaccion Medsc




Carbamazepina +

Mirtazapina Farmacocinetica Moderado tramadol

carbamazepina +
Carbamazepina Farmacocinetica Moderado clonazepam
Clonazepam Farmacocinetica Moderado Sertralina + tramadol
Tramadol Farmacocinetica Moderado Mirtazapina + sertralina

Sertralina +

Farmacocinetica Menor carbamazepina

Sertralina )

275 _, 1 . ] Drug Interaction Report.
Sulpirida Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina Drug.com
Clonazepam

276 Sertralina
Clonazepam NO

277 Escitalopram
Alprazolam NO
paracetamol
tramadol

278 | piridinol 1 Farmacodinamica _ Tramadol + Alprazolam | Drug interaccion Medscape
amoxicilina
Alprazolam

Clonazepam +

279 | clomipramina 1 Farmacodinamica Moderado clomipramina Drug interaccién Medscape
clonazepam
alprazolam

Alprazolam +

280 | Bromazepam 1 Farmacodinamica Moderado amitriptilina Drug interaccién Medscape
amitriptilina
diclofenaco
Escitalopram Farmacocinetica _ quetiapina + escitalopram

281 | clonazepam 2 Farmacodinamica Moderado clonazepam + quetiapina | Drug interaccion Medscape
Quetiapina

282 fluoxetina 1 Farmacocinetica Moderado fluoxetina + clonazepam Drug Interaction Report.

Drug.com
clonazepam

283 diclofenaco NO
bromazepam
sulpirida )

284 1 o . Drug Interaction Report.
clonazepam Farmacocinetica moderado clonazepam + sertralina Drug.com
sertralina

285 Alprazolam 1 Farmacocinetica Moderado Alprazolam + carvedilol Drug Interaction Report.

. Drug.com
carvedilol

286 amitriptilina 3 Drug Interaction Report.

o Alprazolam + Drug.com
Alprazolam Farmacodinamica Moderado clonazepam




Alprazolam +

clonazepam Farmacodinamica Moderado amitriptilina
Clonazepam +
memantina Farmacodinamica Moderado amitriptilina
Fenitoina
287 clobazam 1 Farmacocinetica Menor Fenitoina + paracetamol Drug interaccion Medscape
paracetamol
propanolol
fluoxetina Drug Interaction Report.
288 ! Drug.com
clonazepam Farmacocinetica Moderado Clonazepam + fluoxetina g-
289 Bromazepam NO
amitriptilina
irbesartan
nebivolol Farmacocinetica Moderado Clonazepam + irbesartan
290 clopidogrel 4 Farmacodinamica Moderado Atorvastina + clopidogrel Drug Interaction Report.
ezetimiba Farmacocinetica Moderado Atorvastina + Ezetimiba Drug.com
atorvastatina Farmacocinetica Moderado Clonazepam + Nebivolol
clonazepam
citrato de calcio
291 | vitamina d NO
Alprazolam
Escitalopram +
292 | Escitalopram 1 Farmacodinamica Moderado aripiprazol Drug interaccioén Medscape
Aripiprazol
clonazepam Farmacodinamica Moderado clonazepam + quetiapina
293 | valproato 2 Farmacocinetica Menor clonazepam + valproato | Drug interaccion Medscape
Quetiapina
vitamina C
294 | vitamina E NO
clonazepam
Alprazolam +
295 | Alprazolam 1 Farmacocinetica Moderado clonazepam Drug interaccion Medscape
clonazepam
diclofenaco
296 paracetamol NO
Alprazolam
297 diclofenaco NO
Alprazolam
Clonazepam +
Clonazepam Farmacodinamica Moderado Pregabalina
298 3 Clonazepam + Drug Interaction Report.
Pregabalina Farmacodinamica Moderado Gabapentina Drug.com
Gabapentina +
Gabapendtina Farmacodinamica Moderado Pregabalina




_ clonazepam + tramadol

Biperideno Farmacocinetica )

299 L. L Drug Interaction Report.
Tramadol Farmacocinetica Moderado clonazepam + biperideno Drug.com
Clonazepam Farmacocinetica Moderado Biperideno + tramadol
Clonazepam
Magaldrato ) »

300 Gabapentina + Drug interaccion Medscape
Simeticona Farmacocinetica Menor Magaldrato
Gabapendtina
Clonazepam )

301 | e o Drug Interaction Report.
Diclofenaco Farmacocinetica Moderado Levodopa + Clonazepam Drug.com
Levodopa
Amlodipino

302 Clonazepam Farmacocinetica Moderado Clonazepam + Fenitoina Drug interaccién Medscape
Fenitoina Farmacocinetica Moderado Amlodopino + Fenitoina
Captopril

Clonazepam+
Clonazepam Farmacocinetica Moderado orfenadrina

303 Celecoxib Drug interaccion Medscape
Orfenadrina
Diclofenaco

Clonazepam + . .

304 | paracetamol Farmacocinetica Menor Paracetamol Drug interaccion Medscape

Clonazepam

Anexo 07: Ubicacion de la Botica 24 Horas — Nuevo Chimbote
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Anexo 08: Botica 24 Horas — Vista Satelital
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