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1. RESUMEN
La carbamazepina es un psicofarmaco ampliamente utilizado en psiquiatria para
el manejo de diversas enfermedades mentales, entre ellas el trastorno bipolar,
trastorno esquizoafectivo y los trastornos de personalidad. Tomando en cuenta
esto, y dado que el Hospital Nacional General y de Psiquiatria José Molina
Martinez, no constituye una excepcion a la regla en el uso muy frecuente de este
psicofarmaco, es importante determinar el estado de las pruebas de funcién renal
en los pacientes del Resguardo Penitenciario del hospital (Pacientes con una
larga estancia intrahospitalaria), constituyendo las nefropatias una de las
principales complicaciones secundarias al uso cronico de psicofarmacos, en este

caso de carbamazepina.

La importancia de este estudio radica en la evaluaciéon de los posibles efectos
adversos de la carbamazepina en los pacientes reos, a través de la determinacion
de las pruebas de funcion renal, y de esta manera elaborar estrategias que

permitan reducir la morbimortalidad por esta causa.

Se revisaron expedientes clinicos de los pacientes ingresados en el pabellon de
reos que cuenten como tratamiento terapéutico carbamazepina, y se estudiaron
las pruebas renales realizadas como ultrasonografia renal y quimica sanguinea,
asi como el tiempo transcurrido entre el inicio del medicamento y la aparicion de

la posible reaccién adversa.



2. INTRODUCCION
El presente trabajo pretende identificar el estado de las pruebas de funcion renal
en los pacientes que han utilizado carbamazepina en el periodo de 2014 a 2018,
en el Resguardo Penitenciario del Hospital Nacional General y de Psiquiatria Dr.
José Molina Martinez, a través de la revision de expedientes clinicos verificando
examenes de quimica sanguineos y urinarios, asi como pruebas de imagen.
Dentro de las pruebas sanguineas se destacan creatinina, nitrégeno ureico, acido
arico, electrolitos (sodio, potasio, calcio, magnesio, fosforo), entre las pruebas
urinarias la depuracion de creatinina y proteinas en 24 horas asi mismo pruebas
de imagen como la ultrasonografia renal, siendo marcadores objetivos del dafio

renal y de la evolucion de este en el paciente.

Todo lo anterior con el objetivo de comprobar el estado de las pruebas de funcion
renal en los pacientes que utilizan carbamazepina, siendo esto de relevancia ya
gue esta descrito el deterioro de las pruebas de funcion renal en los pacientes
con uso de carbamazepina con al menos 3 meses de duracion (incluyendo
retencion urinaria aguda, oliguria con presion sanguinea aumentada, azoemia,
insuficiencia renal) y asi determinar la incidencia de este efecto adverso en la

poblacién privada de libertad dentro del hospital.

En cuanto a los estudios realizados a lo largo del tiempo sobre la carbamazepina
y su influencia en la funcién renal, en 2010 se realizé un estudio denominado
“carbamazepina puede inducir la reabsorcion de agua mediante el aumento de la
expresion de acuaporina 2" en el contexto de que la hiponatremia es

frecuentemente atribuida a un SIADH inducido por este farmaco. También se



sabe que Carbamazepina se utiliza para disminuir el volumen urinario en

Diabetes Insipidas (DI) porque tiene un efecto antidiurético.

En este mismo sentido, el estudio de 2015 de la sociedad de neurologia
pediatrica de Estados Unidos denominado “El uso de carbamazepina y &cido
Valproico en pacientes epilépticos produce nefrotoxicidad?” tuvo como objetivo
investigar los efectos del valproato y la carbamazepina sobre las funciones
glomerular y tubular renal. El grupo de pacientes comprendia 54 nifios con
epilepsia de nuevo inicio tratados, concluyendo que ambos farmacos
probablemente conducen a hiperfiltracion glomerular y toxicidad para las

funciones glomerulares.

La importancia del estudio radica en evidenciar cual es el estado de las pruebas
de funcién renal en los pacientes que utilizan carbamazepina en su terapéutica a
lo largo del tiempo, para establecer si hay o no algun deterioro. Este estudio
pretende asi mismo que previo a la prescripcion médica de carbamazepina se

tomen en cuenta los potenciales efectos adversos que su uso puede conllevar.



3. OBJETIVOS

3.1 General

e Establecer el estado de las pruebas de funcién renal en los pacientes con
uso de carbamazepina en el Resguardo Penitenciario de Reos del Hospital
Nacional Psiquiatrico en el periodo de enero de 2014 a diciembre del afio
2018.

3.2 Especificos.

. Determinar el estado de las pruebas de funcion renal en la quimica
sanguinea, urinaria Yy ultrasonografia renal de los pacientes que
utilizan carbamazepina a través de la revision de expedientes clinicos.

. Conocer el perfil clinico de los pacientes que utilizan carbamazepina

dentro de su terapéutica.



4. DISENO Y METODOS
4.1 Tipo de disefo: Estudio hipotético deductivo con alcance descriptivo y corte

transversal.

4.2 Poblacién diana: Pacientes ingresados en el pabellon de reos del Hospital
Nacional General y de Psiquiatria José Molina Martinez, con un total de 110 (96
hombres y 14 mujeres)

4.3 Poblacién de estudio: pacientes ingresados en el pabellén de reos del
Hospital nacional psiquiatrico que utilizan carbamazepina como parte de su

terapéutica, que corresponde a 45 pacientes (39 hombres y 6 mujeres).

4.4 Muestra: todos los pacientes que hayan utilizado carbamazepina en el
pabellon de reos del Hospital Psiquiatrico en el periodo de 2014 a 2018 y que
cumplan los criterios de inclusién, totalizando 31 pacientes (26 hombres y 5
mujeres). Se excluyeron 5 pacientes por tener un dafio renal de base
comprobado, a 5 pacientes por no cumplir el criterio de haber ingresado a partir
de enero de 2014 y a 4 pacientes por no tener carbamazepina desde el inicio de

su plan terapéutico.

4.5 Periodo de estudio: del 1 de enero del afio 2014 a diciembre del afio 2018.
4.6 Recoleccion de datos: en el periodo de septiembre y octubre de 2019.

4.7 Criterios de inclusion

e Pacientes ingresados actualmente en el Resguardo Penitenciario del
Hospital Nacional General y de Psiquiatria José Molina Martinez.

e Pacientes que hayan ingresado a partir del afio 2014 y que tengan al
menos 1 afio de estancia hospitalaria. Por lo tanto se aceptaron pacientes
con ingreso hospitalario de hasta diciembre de 2017.

e Ultilizar carbamazepina como parte de su plan terapéutico desde el inicio
de su estancia, independiente de su patologia psiquiatrica.

e No tener antecedentes de dafio renal comprobado.



4.8 Criterios de exclusion

e Pacientes que actualmente ya no estan ingresados en el pabellén de reos
del Hospital Nacional Psiquiatrico

e Pacientes que padezcan de enfermedades crénicas degenerativas que
constituyan un factor de riesgo para la alteracion de las pruebas de funcion
renal.

e Pacientes con ingresos previos a enero de 2014 o posteriores a diciembre
de 2017.

e Privados de libertad que no tengan indicacién de carbamazepina desde el

inicio de su terapéutica.

4.9 Método de muestreo: la muestra total la constituye el total de pacientes
ingresados en el Resguardo Penitenciario de Reos que tengan carbamazepina

en su plan terapéutico y que cumplan los criterios de inclusién.

4.10 Método de recogida de datos
La técnica de obtencién de informacion:

Fuente de informacion secundaria: se revisaron expedientes clinicos para
obtener las variables sociodemograficas del paciente, asi como las variables
clinicas de diagnéstico, tiempo de uso del medicamento, uso concomitante de
otros farmacos y el resultado de las pruebas de funcién renal a lo largo del tiempo.

Herramientas para obtencion de informacion de la valoracién de resultado:
Se elaboro un instrumento de recoleccion de datos, propio de este estudio, que
esta constituido por 26 items, donde se plasmo el resultado tanto de estudios de
imagen (ultrasonografia renal) y de exdmenes de laboratorio en sangre y orina,

gue demuestran objetivamente el estado de la funcion renal del paciente.



4.11 Operacionalizacion de Variables

momento de
recolectar

variables

Variable Definicion Fuente Medicion Interpretacio
n
Uso de | Administracié | Expediente Fecha de inicio | Variable
carbamazepin |n via oral | clinico del continua
a carbamazepin sicofarmaco .
P P Variable
a a los . . :
Dosis inicial | continua
acientes
P empleada Variabl
segin ariable
indicaciones Dosis en el | continua
medicas primer Variable
trimestivre .
continua
Dosis posterior
al tercer
trimestre
Sexo Caracteristica | Entrevista y | Femenino Variable
natural  que | expediente . dicotomica
Masculino
define genero
Edad Afos desde el | Expediente Edad en afios | Variable
nacimiento numeérica
hasta el




Fecha de | Fecha en el | Expediente Fecha en dia | Variable
ingreso que el mes y afio continua
hospitalario paciente
ingresa al
pabellon  de
reos
Diagnostico Trastorno Expediente Nombre del | Variable
psiquiatrico mental trastorno cualitativa
establecido mental nominal
por el médico
en base a los
criterios  del
CIE 10
Fecha del | Fecha en que | Expediente Fecha Variable
diagnostico el clinico continua
establece el
diagnostico
psiquiatrico
Tiempo del | Periodo  de | Expediente Periodo de | Variable
diagnostico tiempo al tiempo. continua

momento de
la revision en
el que el
paciente  ha
tenido el
diagnostico

psiquiatrico
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Fecha de | Fecha en que | Expediente Fecha Variable
inicio de uso | el medico continua
de inicia el
carbamazepin | tratamiento
a con

carbamazepin

a
Dosis de | Dosis de | Expediente Dosis Variable
inicio de | carbamazepin numeérica
tratamiento aenmgconla
de que el clinico
carbamazepin | inicia el
a tratamiento de

tal farmaco.
Tiempo  de | Periodo  de | Expediente Dosis Variable
mantenimient | tiempo en el continua
o de dosis | cual el
inicial de | paciente
carbamazepin | permanece
a con la dosis

inicial de

carbamazepin

a estipulada

por el clinico.
Promedio de | Dosis Expediente Dosis Variable
dosificacion promedio de promedio continua
de carbamazepin

carbamazepin

a expresado

en mg que se
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a del primer

ha utilizado en

trimestre los primeros 3
meses
Uso Uso de un | expediente Uso Variable
concomitante | psicofarmaco concomitante | continua
de gque se ha de
clorpromazina | documentado clorpromazina
segun Uso
Bibliografia concomitante
que puede de
causar clorpromazina
efectos desde el inicio
adversos Dosis de
renales clorpromazina
usada desde el
inicio.
Dosis
promedio en el
primer
trimestre
Uso de
clorpromazina
posterior al
primer
trimestre
Pruebas de | Pruebas en | Expediente Quimica Niveles
funcionamient | quimica sanguinea: normales
o renal sanguinea, Sodio Sodio 136-
urinaria o de Magnesio 145 meq/l

12




imagen que Cloro Magnesio 1.8-

evalue el Potasio 2.4 mg/dl
funcionamient Creatinina Cloro 98-107
o renal en el Nitrégeno meq/I
periodo de ureico Potasio 3.4 -
menos de 3 Estudio de | 5.1 meq/I
meses, 3 imagen: Creatinina
meses a 1 Ultrasonografi | 0.55-1.3 mg/dI
afio, 1 afioa 3 a renal Nitrégeno
afios y 3 afos ureico 7-
a 5 anos. 18mg/dl
Depuracion

de creatinina
y proteinas
en 24 hr: 97 a
137 mL/min
USG renal:

Normal

4.12 Procesamiento de los datos:

El procesamiento de los datos se realizara a través de la herramienta EPI info
351
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4.13 Analisis de informacion

Se realizo el andlisis de las variables a través de la determinacion de los
resultados de quimica sanguinea y pruebas de imagen a través del tiempo en
cada uno de los pacientes, utilizando el ultimo valor de referencia en cada uno
de los intervalos temporales; asi mismo por la diferencia de cantidades en la

muestra de hombres y mujeres se relativizaran los resultados.

Para el establecimiento del perfil clinico de los pacientes con uso de
carbamazepina, se hizo una correlacion entre los datos de las variables
sociodemogréficas , el uso de carbamazepina, la dosis empleada , el tiempo de
uso , el uso concomitante de otros farmacos y las pruebas renales tanto

sanguineas y urinarias como imagen logicas a través del tiempo.

4.14. Consideraciones éticas.

La realizacion del presente trabajo fue aprobado por el Comité de Etica de
Investigacion en salud del Hospital Nacional Psiquiatrico en fecha 7 de agosto de

2019 porque cumple con los requisitos éticos establecidos.
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5. RESULTADOS

El total de pacientes que participaron en el estudio fueron 31, de un total de 110

pacientes. Se evaluaron 26 hombres y 5 mujeres (tabla 1).

Tabla 1. Distribucion por sexo de los participantes.

Sexo Total Frecuencia
Masculino 26 83.87%
Femenino 5 16.13%
Total 31 100%

En Cuanto a la edad de los participantes el 27.3% eran menores de 30 afios, con

el mismo porcentaje las edades > 30 a 35afios y mayores de 35 a 40afios.

Mayores de 40 a 45afios y mayor de 45 afos corresponden a 9.1 %

respectivamente. (Tabla 2)

Tabla 2. Distribucion por edad de los participantes.

Edad Numero de | Frecuencia
participantes

Menor de 30 afios 9 27.3%

>30 -35 afios 9 27.3%
>35-40 afios 9 27.3%
>40-45 afios 2 9.1%

>45 afos 2 9.1%

Total 31 100%
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En cuanto a la procedencia de los pacientes el 35.5 % provenia del departamento
de Cuscatlan, el 17.75 % del departamento de la paz, 17.75 de San Salvador,
15.2 % de Sonsonate, 7.9% de Santa Ana 'y 7.9% de San Miguel (Tabla 3).

Tabla 3. Distribucién de pacientes por departamento de procedencia.

Departamento de | Numero de pacientes | Frecuencia
procedencia

Cuscatlan 11 35.5%

La Paz 6 17.75%
San salvador 6 17.75%
Sonsonate 4 15.2%
Santa Ana 2 7.9%

San miguel 2 7.9%

Total 31 100%

Entre los diagnésticos de los participantes se incluye en primer lugar Trastorno
Mental Y Del Comportamiento Asociado A Epilepsia (35.5%) junto con Retraso
Mental (35.5%) posteriormente Trastorno Afectivo Organico (15.2 %),
Esquizofrenia Paranoide (7.9%), y Trastorno Bipolar (7.9%). (Tabla 4)

Tabla 4. Diagnésticos psiquiatricos de los participantes.

Diagnostico Numero de | Frecuencia
psiquiatrico participantes
Trastorno mental y del | 11 35.5%

comportamiento

asociado a epilepsia

Retraso mental 11 35.5%
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Trastorno afectivo | 5 15.2%
organico

Esquizofrenia paranoide | 2 7.9%
Trastorno bipolar 2 7.9%
Total 31 100%

En cuanto a los hallazgos encontrados en las pruebas de laboratorio se menciona

en primer lugar los resultados de prueba de creatinina de 3 meses a 1 afio

revelando que el 80% (n=4) tiene niveles >0.55-1,3 mg/dl y el 20% (n=1) presento

<=0.55 mg/dl ; en las tomas de 1 afio a 3 afios se encontré que el 94.7 %( n=18)

tenian valores de creatinina >0.55-1.3 mg/dl y que el 5.3% (n=1) tenian

valores>1.3 mg/dl; por ultimo en los hallazgos de 3 a 5 afios se verifico que el 90

%(n=9) presentaban valores >0.55-1.3 mg /dl y que el 10 % (n=1) tenian valores

>1.3 mg/dl. (Tabla 5)

Tabla 5. Prueba de laboratorio de creatinina en los diferentes rangos de

tiempo estudiados.

Rango de tiempo | Valor de | Namero de | Frecuencia
estudiado laboratorio participantes
3 meses- 1 afio >0.5-1.33 4 80%
mg/dl
<=0.5 mg/dI 1 20%
Total 5 100%
1 afio- 3 afios >0.5-1.33 18 94.7 %
mg/dl
>1.33 mg/dl 1 5.3%
Total 19 100%
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3 afos — 5 afios >0.5-1.33 9 90%
mg/dl
>1.33 mg/dl 1 10%
Total 10 100%

Los resultados de potasio de 3 meses a 1 afo revelan que el 60% (n=3)

presentaba niveles >3.4-5.1mEq/It, mientras que el 40% (n=2) tenian niveles

<=3.4 mEg/It ; los valores de 1 afio a 3 afios muestran que el 68.4% (n=11) tenia

niveles >3.4-5.1 mEq/Ilt y el 31.6% (n=6) tenian niveles <3.4 mEq/lt ; en Ultima

instancia los valores de 3 a 5 afios indican que el 60% (n=3) presentaban potasio
>3.4-5.1 mEq/lt y el 40% (n=2) <3.4 mEq/lt. (Tabla 6)

Tabla 6. Prueba de laboratorio de potasio sérico en los diferentes rangos de

tiempo estudiados.

Rango de | Valor de | NUmero de | Frecuencia

tiempo laboratorio participantes

estudiado

3 meses -1 afo <=3.4 mEqg/lt 2 40%
>3.4-5.1mEq/It 3 60%

Total 5 100%

1 afio-3 afios <=3.4 mEqg/lt 4 31.6%
>3.4-5.1mEq/It 11 68.4%

Total 15 100%

3 afnos- 5 afos <=3.4 mEg/It 2 40%
>3.4-5.1mEq/It 3 60%

Total 5 100%

En cuanto al calcio tomado de 3 meses a 1 afio el 100% (n=5) presento niveles

de calcio menores a 8.5 mg/dl; de los niveles de calcio tomados de 1 a 3 afios el

18



100% (n=12) presento niveles menores a 8.5 mg/dl; por ultimo, en los valores de

calcio de 3 a 5 aflos también el 100% (n=6) presento valores menores a 8.5 mg/dl.

(Tabla 7)

Tabla 7. Prueba de laboratorio de calcio sérico en los diferentes rangos de

tiempo estudiados.

Rango de | Valor de | NUmero de | Frecuencia
tiempo laboratorio participantes

estudiado

3 meses- 1 afio <=8.5 mg/dI 5 100%

Total 5 100%

1 afio- 3 afios <=8.5 mg/dI 12 100%

Total 12 100%

3 afnos-5 afos <=8.5 mg/dI 6 100%

Total 6 100%

Los valores encontrados de cloro de 3 meses a 1 afio demostraron que el 60%
(n=3) presentaron niveles >98-107 mEg/Ilt y el 40% (n=2)niveles <=98 mEq/It ;

los resultados de cloro de 1 a 3 afios fueron en un 52.6% (n= 10) en niveles >98-

107 mEg/lty en un 47.4% (n=9) niveles <=98 mEq/lt ; los niveles encontrados de

3 a 5 afos revelaron un 60 % (n=6) de pacientes con niveles de cloro >98 -107
mEg/It , un 30 % (n=3) con niveles <=98 mEq/It y un 10% (n=1) con niveles >107

,mEq/It. (Tabla 8)
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Tabla 8. Prueba de laboratorio de cloro sérico en los diferentes rangos de

tiempo estudiados.

Rango de | Valor de | NUmero de | Frecuencia

tiempo laboratorio participantes

estudiados

3 meses-1 afio <=98 mEg/It 2 40%
>98-107 mEq/It 3 60%

Total 5 100%

1 afio- 3 afos <=98 mEgq/It 9 47.4%
>98-107 mEq/It 10 52.6%

Total 19 100%

3 afos-5 afos <=98 mEgq/It 3 30%
>98-107 mEq/It 6 60%
>107 mEg/It 1 10%

Total 10 100%

Los niveles de magnesio tomados de 1 afio a 3 afios demuestran valores en un
47.4 % (n=9) >2.4 mEq/lt, de 47.4% (n=9) >1.8-2.4 mEq/lty de 5.3% (n=1) <=1.8
mEQq/lt; asi mismo los valores encontrados de 3 a 5 afios muestran valores en un
60% (n=6) >2.4 mEq/Ity en un 40% (n=4) >1.8-2.4 mEq/It.(tabla 9)

Tabla 9. Prueba de laboratorio de magnesio sérico en los diferentes rangos

de tiempo estudiados.

Rango de | Valor de | NUmero de | frecuencia

tiempo laboratorio participantes

estudiados

1 afio-3 afos <=1.8 mEq/It 1 5.3%
>1.8-2.4 mEq/It 9 47.4%
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>2.4 mEq/It 9 47.4%
Total 19 100%
3 afos-5 afos >1.8-2.4 mEq/It 6 60%

>2.4 mEqg/It 4 40%
Total 10 100%

En cuanto a los niveles de sodio en el periodo de 3 meses a un afio se encontrd
en un 60%(n=3) niveles > 136 - 145 y en un 40% (n=2) niveles <=136 mEq/Lt.
Asimismo, En los niveles de sodio desde un afio a tres afios se evidencio que un
68.4% presentd niveles menores a 136 mEg/Lt mientras que un 31.6%(n=6)
presentd niveles >136 a 145mEqg/lt, por Gltimo, los resultados de sodio de 3 a 5
afos reportaron que el 70%(n=7) presenté niveles <= 136 y el 30% (n= 3) niveles
de >136 a 145mEq/lt. (Tabla 10)

Tabla 10. Prueba de laboratorio de sodio sérico en los diferentes rangos de

tiempo estudiados.

Rango de tiempo | Valor de | NUmero de | Frecuencia
estudiado laboratorio participantes
3 meses- 1 afio <=136 mEq/Lt 2 40%
> 136 - 145 mEq/Lt | 3 60%
total 5 100%
1 afio- 3 afos <=136 mEq/Lt 13 68.4%
> 136 - 145 mEqg/Lt | 6 31.6%
total 19 100%
3 afnos-5 afos <=136 mEq/Lt 7 70%
> 136 - 145 mEqg/Lt | 3 30%
10 100%
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En cuanto a los niveles de nitrdgeno ureico de 3 meses a un afio se encontré que
el 100% (n=5) presentaron niveles > 7 a 18 mg dI; de igual manera en los niveles
de nitrégeno ureico de un afo a tres afios se evidencid que el 78.9%( n=15)
presentaron niveles > 7 a 18 mg /dl, el 15.8%(n=3) niveles > 18 mg dl y el 5.3%
(n=1) presentd niveles <= 7 mg dl. Por dltimo, los valores encontrados en el
nitrdgeno ureico de 3 a 5 afios indicaron que el 90%(n=9) tenia niveles > 7 - 18

mg dl y el 10%(n=1) tenia niveles<= 7 mg /dl (tabla 11).

Tabla 11. Prueba de laboratorio de nitrdgeno ureico en los diferentes
rangos de tiempo estudiados.

Rango de | Valor de | NUmero de | Frecuencia

tiempo laboratorio participantes

estudiado

3 meses-1 afio > 7 al8 mg /dl 5 100%

total 5 100%

1 aflo- 3afios <=7 mg/dl 1 5.3%
>7 al1l8 mg /dl 15 78.9%
> 18 mg dI 3 15,8%

total 19 100%

3 afos-5 afos <=7 mg/dl 1 10%
>7 al1l8 mg /dl 9 90%

total 10 100%

Del total de participantes Unicamente a 11 se le realizd estudio de imagen. En
este sentido de los 11 participantes que se les realiz6 ultrasonografia renal el
72.5% (n=8) resulto con hallazgo positivo a dafio renal. En cuanto al sexo de los
participantes del estudio que tenian hallazgo de nefropatia parenquimatosa, el
100 % fueron hombres. (Tabla 12)
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Tabla 12. Distribucion de pacientes con ultrasonografia renal.

NUumero de | USG con | Sexo de | Dosis de carbamazepina
Pacientes con | hallazgo pacientes con | utilizada en pacientes con
ultrasonografia nefropatia nefropatia hallazgo de nefropatia
renal parenguimatosa | parenquimatosa | parenquimatosa.
8 (72.5%) M = 8 (100%) 0-3meses | 400 mg
F=0% (12.5%)
3 meses-1| 400 mg
afo (12.5%)
1 afio-3 | 400 mg
afos n=1 (12.5%)
3 afos-5 | n=5 (62.5%)
afnos

En este mismo grupo de pacientes, se encontrd que el 12.5% (n=1) tenia una
dosis de carbamazepina de 400 mg en un tiempo de mantenimiento de 0 a 3
meses ,el 12.5% (n=1) iniciaron con 400 mg en el periodo de 3 meses a un afio,
un 12.5% (n=2) de 1 a 3 afios y el 62.5%( n=5) presentaban la misma dosis en
un periodo de tres a cinco afios y, por lo tanto el 100% de los pacientes con
nefropatia parenquimatosa tenian una dosis inicial de 400 mg de carbamazepina
que se mantuvo a lo largo del tiempo, siendo la mayor proporcién en el periodo
de 3 a5 afos.

En cuanto al uso concomitante con clorpromazina se encontré que 8 pacientes
presentaban esta combinacion, de los cuales 2 (25%) presentaron nefropatia
parenquimatosa como hallazgo por ultrasonografia. La dosis promedio usada fue
de 200 mg. (tabla 13)
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Tabla 13. Distribucion de pacientes que utilizan concomitantemente

clorpromazina.

NUmero de | Sexo Pacientes con | Dosis promedio
pacientes con hallazgo en USG |/dia

uso de nefropatia

concomitante de parenquimatosa

clorpromazina

8 M=38 2 (fr= 25%) 200 mg
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6. DISCUSION
La carbamazepina es un medicamento anticonvulsivo y psicotrépico

comunmente utilizado en el tratamiento de pacientes con epilepsia o
discapacidad intelectual. Este medicamento también se ha utlizado para
disminuir el volumen urinario en la diabetes insipida debido a su efecto
antidiurético. Este efecto antidiurético de carbamazepina no est4d bien
caracterizado, sin embargo, hay evidencia de un posible efecto directamente
sobre el tubulo renal que sea el causante de las alteraciones en las pruebas de

funcién renal asociado al farmaco.

En el pais no existen estudios que caractericen los posibles efectos de los
medicamentos sobre la funcién renal de la poblacion en general, y ni pensar
sobre estudios en la poblacion privada de libertad con un trastorno mental,
aungue cabe mencionar que ya existe un sistema de notificacién de reacciones
adversas medicamentosas en los hospitales publicos, el Hospital Psiquiatrico

Nacional no es la excepcion.

La raz6n hombre mujer de los participantes en el estudio fue de 3:1, esto
contrastado con la raz6n hombre mujer en las personas privadas de libertad del
sistema penitenciario del pais que es de 11:1. Asi mismo la razén hombre mujer

en las personas con hallazgo ultrasonografico de dafio renal fue de 8:0.

Entre los diagndsticos encontrados resalta en primer lugar el trastorno mental y
del comportamiento asociado a epilepsia junto con el retraso mental, lo cual es
esperado ya que la carbamazepina es un modulador que histéricamente se ha
utilizado para estabilizar la conducta de pacientes con estas patologias y que
estd descrito en la literatura. Le siguen pacientes con diagndésticos como
trastorno bipolar y trastorno afectivo organico, a pesar de que las guias
internacionales de manejo de pacientes con trastorno bipolar no establecen a la
carbamazepina como el medicamento de eleccibn en estos casos. Es de

mencionar que en el cuadro basico del Hospital Nacional Psiquiatrico se cuenta
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con farmacos de primera linea en el manejo de las patologias mencionadas (litio
y acido valproico). De igual manera se detectaron otros diagndsticos como
esquizofrenia probablemente como un coadyuvante de la terapéutica

antipsicotica utilizada.

Los hallazgos encontrados revelan principalmente hiponatremia (niveles de sodio
menor a 136mEq/It), siendo que en el periodo de tiempo de uso de 3 meses a 1
afo el 40% de pacientes presentaban este hallazgo, en el uso de 1 afio a 3 afios
el porcentaje incrementaba a 68.4% y este porcentaje era aun mayor con un 70%
en el periodo de 3 a 5 afios de utilizacion del farmaco. Lo anterior es concordante
con el estudio Renal dysfunctions/injury in adult epilepsy patients treated with
carbamazepine or valproate, realizado por el Departamento de Neurologia y
Psiquiatria del Hospital Universitario de Assiut en Egipto, donde se incluyé a 60
pacientes con una edad media de 33.97 + 6.70 afios y tratados con CBZ (n = 36),
encontrando que la principal alteracion a nivel hidroelectrolitico fue la

hiponatremia hasta en un 14 % de los estudiados.

No existen estudios que hayan cuantificado qué fraccién de hiponatremias son
atribuibles a los medicamentos, aunque en los hospitales de Madrid, Espafia se
registrd en el 2016 en un 30% de los ingresos por hiponatremia o SIADH un
codigo de reaccién adversa como primer diagndstico asociado. El 61% de las
notificaciones espontaneas de hiponatremia/SIADH recibidas en el Sistema
Espafiol de Farmacovigilancia han sido asociadas a medicamentos que se
utilizan para enfermedades psiquiatricas o del Sistema Nervioso Central, tal cual

la carbamazepina.

Por tanto, en pacientes en los que se diagnostica una hiponatremia hay que
considerar siempre la posibilidad de que un medicamento haya contribuido a su
aparicion. En pacientes en tratamiento con medicamentos asociados con riesgo

de hiponatremia, seria recomendable realizar controles periodicos desodio,

26



especialmente cuando se afaden al tratamiento otros farmacos que también

tienen este riesgo y cuando aparezca un deterioro general

En cuanto a la toma de ultrasonografia, del total de pacientes con uso de
carbamazepina Unicamente 42.3% de los pacientes tienen una prueba de
imagen en su expediente, de los cuales el 72.72% pacientes tuvieron un hallazgo
de nefropatia parenquimatosa, hallazgo radiologico de dafio renal, lo cual resulta
preocupante ya que indica que probablemente hay un un gran porcentaje de
pacientes con dafio renal que no se han detectado porque no se les ha realizado
la prueba diagnostica que les corresponde, esto a pesar de que la asociaciéon
americana de nefrologia recomienda que se le dé un seguimiento clinico
periodico, de al menos cada seis meses a los pacientes que utilizan farmacos
nefrotoxicos. Esto nos demuestra que la gran mayoria de pacientes no tienen una
vigilancia adecuada y seguimiento con respecto a los posibles efectos que la

carbamazepina presenta a nivel renal.

De igual manera el 100 % de los pacientes con nefropatia parenquimatosa han
tenido dosis iniciales constantes de carbamazepina de 400 mg principalmente
con 3 a 5 afos de uso. Lo anterior se compara con los datos del estudio The
effect of antiepileptic drugs on the kidney function and structurepublicado en 2017
por el Departamento de Neurologia y Psiquiatria del Hospital Universitario de
Assiuten Egipto, donde se revela que la dosis media de 600 mg a 800 mg de
carbamazepina usado en promedio de 2.8 afios ocasiona lesiéon renal glomerular,

tubular y del parénquima.

Del total de pacientes, el 25.8% utilizaron concomitantemente en su terapéutica
clorpromazina (dosis promedio 200mg), de los cuales el 25% resultaron con
nefropatia parenquimatosa, lo que quiere decir que uno de cada cuatro de los
pacientes que utilizan en conjunto ambos farmacos tienen un hallazgo
ultrasonografico de dafio renal. Lo anterior es preocupante ya que esta
documentado en el estudioHiponatremia asociada a farmacos publicado en 2016
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por el Sistema Espafiol de Farmacovigilancia, donde se analizaron los reportes
de reacciones adversas medicamentosas del afio previo, que la carbamazepina
junto a la clorpromazina son los farmacos mayormente asociados a alteraciones
en el nivel hidroelectrolitico (principalmente sodio y cloro) y a retencion urinaria.
El uso de ambos farmacos concomitantemente podria potenciar los efectos
adversos a nivel renal, lo cual podria ser evitable con un seguimiento clinico

adecuado.
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7. CONCLUSIONES
La carbamazepina es un farmaco ampliamente utilizado histéricamente en la

terapéutica de los pacientes del Hospital Nacional Psiquiatrico, prescribiéndose
para una serie de patologias, aunque actualmente no sea el farmaco de primera
linea en muchas de ellas. La mayor parte de los pacientes que utilizan
carbamazepina fueron hombres, menores de 40 afos, procedentes del

departamento de Cuscatlan.

Los principales diagnésticos encontrados en el estudio fueron el Trastorno Mental
y del Comportamiento Asociado a Epilepsia y el Retraso Mental, seguidos por el
Trastorno Bipolar y el Trastorno Afectivo Orgénico.

El hallazgo de laboratorio que mas se encontré fue la hiponatremia, seguido por
la hipokalemia en las pruebas tomadas a lo largo del tiempo. Los niveles de las

otras pruebas estudiadas en la quimica sanguinea se mantuvieron constantes.

En todos los expedientes consultados ningun paciente tenia toma de examenes
de laboratorio de manera sistematica ni ultrasonografia renal control a manera de

seguimiento.

De los 11 pacientes con estudio de imagen, el 72.7% de estos tuvieron como
hallazgo nefropatia parenquimatosa, el 100% de estos eran hombres que han
tenido una dosis de 400 mg de carbamazepina de manera constante a traves del

tiempo y el 25% con uso concomitante de clorpromazina.

Asi mismo es de hacer notar de que a pesar de que el Hospital Nacional
Psiquiatrico cuenta con el estudio de Depuracion de Creatinina y Proteinas en 24
horas, que constituye una prueba indirecta de la tasa de filtracion glomerular y
por lo consiguiente de la funcion renal, esta prueba no se habia realizado en la

totalidad de los expedientes clinicos revisados en el presente estudio.

Es de recordar de que el presente estudio es descriptivo observacional y que a

pesar de no establecer una correlacién entre las variables si establece una
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asociacion entre estas, a través del método deductivo, por lo que abre una brecha
para la realizacion de estudios con una metodologia diferente querelacione las

variables de utilizacion de carbamazepina y pruebas de funcion renal.
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RECOMENDACIONES

En los pacientes en los que se determine sea necesario el uso de
carbamazepina, se establezca un protocolo de seguimiento sistematico de
la funcién renal que incluya pruebas de laboratorio y de gabinete. Se
agrega a lo antes expresado que el seguimiento acucioso de la funcién
renal de los pacientes que toman este tipo de farmacos también contribuye
a evitar descompensaciones médicas que representen un mayor gasto

para el Estado en cuanto a atenciones médicas en un futuro inmediato.

Preferiblemente evitar el uso concomitante de carbamazepina con otros
farmacos que potencialmente provoquen alteraciones en las pruebas de
funcién renal, y en el caso que valorando riesgo-beneficio se decida su
prescripcién es necesario que también se lleve un protocolo clinico de

seguimiento.

Recordar el llenado de la hoja de reaccién adversa medicamentosa por
parte del profesional médico, en los casos en que sospeche un caso de
hiponatremia relacionada al uso de carbamazepina y brindarle el
seguimiento adecuado. Esta actividad de los profesionales de salud
permitird detectar y posteriormente evaluar un posible incremento de

riesgo de dafio renal por un solo farmaco o por el efecto sinérgico de estos.

Que el comité farmacoldgico del Hospital Nacional Psiquiatrico fomente la
buena préactica clinica a través de la utilizacion adecuada de farmacos
como la carbamazepina, verificando asi mismo que se cumplan los
protocolos de seguimiento clinico en los pacientes que tienen prescrito tal

farmaco.
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10. ANEXOS

ANEXO 1.

HOSPITAL NACIONAL PSIQUIATRICO
INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS
“Pruebas de funcién renal en los pacientes que utilizan carbamazepina en
el Resguardo penitenciario de Reos”

Fecha de toma de datos:

Datos sociodemograficos

Expediente clinico:

Iniciales del paciente:

Sexo:

Edad:

Fecha de ingreso:

Fecha de nacimiento:

Municipio de nacimiento:

Posee familiar responsable: Si H No
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Datos Clinicos

Diagnostico psiquiétrico principal:

Fecha de diagnéstico:

Tiempo del diagndstico:

Diagnostico psiquiatrico secundario:

Fecha de diagnostico:

Tiempo del diagnostico:

Fecha de inicio de tratamiento con
carbamazepina:

Dosis de inicio de tratamiento:

Tiempo de mantenimiento de dosis inicial de
carbamazepina:

Promedio de dosificacion en el primer
trimestre:

Uso concomitante de farmacos

Clorpromazina

Si

No

Desde el inicio

Si

No

Dosis inicial en mg

Promedio de dosis en el
Primer trimestre en mg

Combinacion posterior a 3 meses al
inicio del uso de carbamazepina

Si

No
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Ultrasonografia renal

Depuracion de
proteinas en 24 hr

creatinina

y

Fecha de prueba :

Nefropatia parenquimatosa

NO

Fecha de la prueba :

SI NORMAL

ANORMAL

Pruebas de funcionamiento renal

Toma
ingreso

al

0-3 meses

3 meses-1ano

1 ano-3 anos

anos

Crea

Nu

Na

K

Cl

Mg

cal
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ANEXO 2

-
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Para: Dr. Melvin Gomez. Director

~ —
/

De: Dra. Dina Callejas.. J o \,C,{ N UCS N\&—
e e s
Coordinadora del Comité de Etica en Investigacion en Salud7gs O

Fecha: 7 de agosto de 2019

Asunto: Revision de Protocolo de Investigacion

Reciba un cordial saludo

Por este medio hago de su conocimiento que el Comité de Etica en Investigacion en Salud, ha

realizado revisién del Protocolo de la investigacion denominada “pRUEBAS DE FUNCION RENAL EN

LOS PACIENTES CON USO DE CARBAMAZEPINA EN EL RESGUARDO PENITENCIARIO DEL HOSPITAL
NACIONAL PSIQUIATRICO EN EL PERIODO DE ENERO DE 2014 A DICIEMBRE 2018", el cual ha sido
presentado por la Dra. Antonia Maria Rodriguez Mejia, como trabajo de investigacion para optar al
titulo de ESPECIALISTA EN PSIQUIATRIA Y SALUD MENTAL de la Universidad de El Salvador,
observando que cumple con los requisitos éticos establecidos, por lo que se procede a autorizar la

ejecucion de dicho estudio.

Sin mas que agregar.

Atentamente

Calle La Fuente, Canton Venecia, Soyapango.
CONMUTADOR 2327-0200 DIRECCION: 2327-0202 FAX: 2291-0054 Y 2291-0056
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