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INTRODUCCION

El conocimiento sobre la toxicidad derivada del dedos medicamentos genera especial
preocupacion entre los pacientes, los proscriptdossdispensadores y las autoridades
reguladoras. Las reacciones adversas son una gapsaante no sOlo de consulta
médica, sino también de ingreso hospitalario y emsiones muerte del paciente. Se
estima que las reacciones adversas varian entreafta a sexta causa de mortalidad en
algunos paises, segun la OMS. (1) La implememacite programas de
Farmacovigilancia a nivel mundial garantizan la usepd del consumo de
medicamentos, como consecuencia de la relacionfibengesgo que no ha sido
detectada al momento de la autorizacion de la coaleacion, estos sistemas de
control han aportado significativamente detectaegialuando, entendiendo, previniendo
RAM vy de ser necesario retirando del mercadoywtms deficientes y en ciertos modos

peligrosos para el ser humano.(1, 14)

Datos procedentes de varios metaanalisis europdesBE.UU, indican una prevalencia
de RAM en pacientes hospitalizados ntre el 7-1586a pos ingresos por esta misma
causa del 3-5%; y una mortalidad por medicamernitre €.05-3,7% (1-5). En Espafia, a
pesar de la amplia bibliografia existente sobreRad/ son escasos los estudios de
revision. Revisiones bibliograficas recientes queluyd pacientes hospitalizados vy
ambulatorios, hallo un porcentaje global de RAM 8#, siendo mayor la yatrogenia
entre los pacientes que visitaron un hospital géndRespecto de los pacientes que
acudieron a la urgencia hospitalaria por un problemlacionado con la toma de
medicamentos, los datos existentes en la bibligraépafiola consultada dan una
incidencia entre el 1,7-3,9%, ingresando por estsa el 6,5% (6,8).



A nivel de América Latina entre el 30 y 50% de R#SMs se consideran evitables, Casi
el 20% de los pacientes hospitalizados presentamas RAMs (7% de ellas son graves,
0.32% mortales), el 2.5% de las consultas medioas por RAMs, el 40% de los
pacientes presentan como minimo 1 efecto advers@antdu el consumo de

medicamentos.

En Latino América la implementacion de programas F&macovigilancia es
relativamente reciente. En Argentina en los ai@® #1975 se formularon algunos
programas de busqueda de los efectos adversossqlerfue a mediados de 1992
cuando se cred la Administracion Nacional de Medimtos, Alimentos y Tecnologia
Médica (ANMAT), y se implemento el Sistema Naciord¢ Farmacovigilancia,
concretado en septiembre de 1993, por Resolucidistdrial No. 706, siendo el pais del
area, que mayor desarrollo ha alcanzado en el gragm@ través del Departamento de
Farmacovigilancia del ANMAT vy el programa de layanzia Corrientes.

En Venezuela el programa comenzé a implementarsmaenanera incipiente hace 14
anos, en México, Chile y Argentina hace 12 anoBdivia y Brasil, por intermedio de
la respectiva Agencia Nacional de Vigilancia Sardteen Costa Rica, con la Direccién
de Registros y Controles, en Panama a través daefcCacional de Farmacovigilancia
(CNF) y los Centros Regionales o Institucionale§aenacovigilancia (CRFV y CIFV).
En Ecuador, Salvador y Guatemala las normas sobrendeovigilancia se estan
estableciendo. En Guayana, Jamaica y PerU, la Eaugdancia se realiza con base en
la informacion publica por la OMS y la FDA. En Uuay y Venezuela los ministerios de
salud estan refinando normas y programas parafeatoe En México, Nicaragua y
Republica Dominicana se practica la Farmacovigiggnsi bien en los documentos
consultados no se especifica su contenido. Exastdbligacion de comunicar los efectos
adversos a medicamentos en Argentina, Bolivia, iBr&hile, Ecuador, Guyana,

México, Nicaragua, Panama, Peru, Venezuela y Calnmb

En el Ecuador el proyecto “Apoyo Politica Naciord¢# Medicamentos Ecuador
OPS/OMS/Holanda” expuso que el 47% de Terapiasm&@logicas presentan PRM,

12% compromete Aparato Circulatorio, Urinario, Gavdscular, SNC.



En el IESS- Riobamba estudios anteriores revelaro@1% relacionado a PRM en
Terapias Farmacolégicas de este porcentaje 22% piile Necesidad que los

Medicamentos sean Seguros por tanto vinculadcs RAM.

Entre los principales eventos que motivaron implaireregularizaciones de terapias

meédicas se encuentran:

. Nuremberg: Segunda Guerra Mundial médicos alemaadigaron experimentos
meédicos pseudocientificos utilizando prisionerodedtados con Malaria,
Hipotermia, Regeneracién ésea, experimentos commgesaza, potabilidad del
agua de mar, etc.16 de 23 médicos culpables ydecalos a muerte.

. Milgram (1961): memoria y aprendizaje, participacién estudio de 1 hora,
Maestro (Sujeto de estudio), Alumno (Colega dekstigador) e Investigador,
descargas eléctricas (15 hasta 450 volts) si fuesta era incorrecta, obediencia

a la autoridad, aprendizaje, experiencia de spsissldgico.

. Tuskegee: Sifilis no tratada en varones negrosa&an, pomadas con mercurio,
y bismuto; tratamientos efectivos pero bastantet)x399 aparceros negros, en
su mayoria analfabetos, fueron estudiados parav@rda progresion natural de
la sifilis no tratada, no dieron su consentimiemformado, no fueron
informados de su diagnéstico, y fueron engafadateaitles que tenian "mala
sangre" ocultaron la informacion sobre la peniailjpara continuar estudiando

como la enfermedad se diseminaba y acababa pra@tamuerte.(26)

La evolucion historica de la Farmacovigilanciaeng sus principios en la década de los
sesenta, donde el evento trazador de las reaccolvessas a medicamentos se atribuye
al desastre de la talidomida, lo que cambio funddatmente el desarrollo de la
investigacion farmacoldgica, ya que se comenzoéigireansayos clinicos controlados
como prueba necesaria de eficacia y seguridad sienkxlicamentos para autorizar su

comercializacion.



El uso correcto de los medicamentos implica ne@esante la participacion
convergente del prescriptor, del dispensador y u$elario y el incumplimiento de
cualquiera de los aspectos que a ellos competaileca al uso inadecuado de los
medicamentos, teniendo como posibles resultaddstainucién de los efectos clinicos
benéficos, el aumento en la frecuencia y/o en tensidad de los potenciales efectos
indeseables, al aumento en los costos de atenarm@npaciente y para las instituciones

que prestan servicios de salud.(1,26)

A nivel mundial se hace absolutamente necesanocetmento de los esfuerzos de las
autoridades encargadas de vigilar la calidad euidad de los productos farmacéuticos,
dados los cambios que se han producido en relaméanla comercializacién de los

medicamentos, entre los cuales podemos citar:

- Baja disponibilidad de recursos financieros queraduce en la reduccion de
costos de produccion.

- Tendencias hacia la Automedicacion..

- Medicamentos que se utilizaban bajo prescripciédicaése encuentran ahora
disponibles como O.T.C.

- Uso de plantas medicinales, dentro del auge defapias alternativas.

- Creciente falsificacién de medicamentos.

Por otra parte los problemas relacionados con raewintos implican para la sociedad
costos muy altos en el gasto de salud publica,stdo® esfuerzos que se hagan para
disminuir la aparicién de problemas relacionadas rmedicamentos, eventos adversos y
reacciones adversas se veran ampliamente recondpsnsmicialmente con vidas
humanas y mejoramiento en la calidad de vida, yepiosmente en ahorro monetario en

los gastos de salud publica. (14)

El otro punto de alta importancia es el incluir lerdel programa de Farmacovigilancia
todos aquellos parametros contemplados por la OKMipalmente los Problemas
Relacionados con Medicamentos de Necesidad, Eiftmtivy Seguridad. La inequidad

en el acceso a medicamentos, asi como el usoomacde los mismos que implica



ingresos e incluso reingresos hospitalarios, genestos aln no calculados para el
Sistema General de Seguridad Social en Salud deraymis. Es por esto indispensable
generar estudios de utilizacion de medicamentogdalse determine entre otras cosas, Si
las prescripciones son las adecuadas para el teat@nde las patologias. Mas aun, en
aquellos principios activos que por sus caracteastinherentes presenten el riesgo de

producir reacciones adversas en ciertos pacief®@s.(

El analisis de informacion de los reportes presm#alebe a su vez retroalimentar a los
profesionales de salud incluidos en la cadena ddicamento, enfocado por el riesgo de
los grupos poblacionales que se ven afectados cayomregularidad por estas

reacciones adversas.(40)

Los programas de Farmacovigilancia buscan genemliticas que permitan
retroalimentar ésta informacion, garantizando asiténuacion en los eventos adversos
sufridos por los pacientes por causa de los medictor, de esta manera ser pioneros
no solo en formulacion de reportes sino tambiénre@nalisis critico de los mismos v,
presentando respuestas a las inquietudes y probleneasurgen dentro de este complejo
campo, para lo cual se debe inicialmente incldosgorofesionales que laboran en torno
a los medicamentos para que sean quienes proveasueho de las notificaciones al
sistema, y por otra parte motivar la investigaciomplicacion de politicas de uso

racional de medicamentos.

Es importante determinar como afecta la cultura laleautoprescripcion, y la

automedicacion no responsable tan arraigada enroyess, a la aparicion de problemas
relacionados con medicamentos y demostrar estaaignte la necesidad de educar a
los pacientes y limitar el acceso de los mismo®s rhedicamentos, sabiendo que
muchos de ellos desconocen el riesgo que asunwmsilimirlos inadecuadamente, mas
aun, teniendo en cuenta que muchos de los evedi@ssas que puedan sufrir estos
pacientes no se observaran sino hasta verse comjiosen otras patologias, ejemplo
claro la resistencia bacteriana por el uso y alo@santibioticos, problemas hepaticos y
renales ocasionados a nifios al suministrarselegcameentos innecesarios y/o en dosis

elevadas, etc.(27)



Los problemas relacionados con medicamentos debentificarse, contabilizarse
estadisticamente (dentro de lo posible), y conselaLa opcion mas clara de hacerlo es
con programas de Farmacovigilancia establecidosobjetivos claros y que provean
soluciones concretas a las necesidades. (20)

Esta investigacion tiene por objetivo principal lerpentar Farmacovigilancia en el
Servicio de Medicina Interna del IESS de Riobanpmra lo cual ha sido necesario
Formular un Perfil Farmacoterapeutico para llewar seguimiento intensivo de los
pacientes asilados o que requieren valoracion pdegionales de este servicio. Gracias
al Perfil Farmacoterapeutico hemos logrado evaklaiTratamiento Farmacologico
prescrito por el galeno tratante, ademas se ha@adgistrar la informacion obtenida
durante esta investigacién respecto a los probleguas refieren efectividad de los
medicamentos, como profesionales de la Salud hateo®strado que tenemos una
importante participacion, se logro colaborar carhdiservicio dotando de un protocolo

para hacer Farmacovigilancia.



CAPITULO |

1 MARCO TEORICO

1.1 FARMACOVIGILANCIA ORIGEN E HISTORIA

La primera accion de control de alimentos ocurreE€nhUU. en 1906 debido a la
adulteracion de alimentos por no existir un corngrolla cantidad de sal que se utilizaba
para la conservacion de los mismos. El gobiernoaretstos alimentos, tomandose asi

una de las primeras acciones gubernamentalespaictes

En 1937 mas de 100 personas fallecen por falld eecansecuencia del uso de un elixir
de sulfonamida diluido en dietilenglicol producigmr la compania Massengyl de
EE.UU., estos hechos originan que en 1938 la Faod Bnd Cosmetic Act, Food and
Drug Administration (FDA) pase a controlar la toged de los medicamentos en etapas

previas a su comercializacion, sin exigirse todavieebas de eficacia de los mismos.

En los afios 1950 comienza a estudiarse los casasetieia aplasica por cloranfenicol, y
en 1952 se publica el primer libro sobre reaccicbgersas de medicamentos.(7) En
dicho afio la Asociacion Médica Americana (AMA) y @buncil on Pharmacy and

Chemistry establecen el primer registro oficial dé&ctos adversos de drogas

recolectando los casos de discrasias sanguineas.

En 1960 la FDA comienza a recolectar datos de afeaversos de drogas y patrocina el
programa de monitoreo de EA en hospitales. El talspohns Hopkins y el programa
Boston Collaborative Drug Surveillace desarrollatudios de efectos adversos a corto

plazo de drogas.
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La talidomida, un hipnético, fue aprobada en 19%7,se conocian efectos adversos
relacionados con esta droga. Pero en 1961 se cbthproaumento de la incidencia de
una malformacion congénita de los miembros conocdmo focomelia. Estudios
epidemiolégicos demostraron que este aumento estabelacion con la exposicion a la
droga durante la vida intrauterina. (39)

En 1968 se establece un comité de seguridad encimedy posteriormente la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estableca eficina de recoleccion de datos.
En 1968, en el Reino Unido se establece el Consitéedjuridad de medicamentos. En
1962, después de la experiencia de la talidomela@stablece en EE.UU. la enmienda
Kefauvers-Harris, que da los requerimientos parapl@bacion de una droga, mediante
estudios pre-clinicos, farmacoldgicos y toxicol@égicantes de su uso en humanos. La
FDA determina las normas para nuevas drogas (ige¢isnal New Drug Application,
IND) requiriendo estudios aleatorizados de eficauiées de su comercializacion. Se
efectué ademas una revision de las drogas aproleati®s1938 hasta 1962. Este estudio
conocido como el Drug Efficacy Study Implementatifire conducido por la Academia
Nacional de Ciencias. Se han descripto multiplesnpjJos de efectos adversos, entre
ellos se han destacado los adenocarcinomas de cuetino asociados a la exposicion
previa a dietilbestrol, el sindrome oculomucocutdoausado por el practolo. También
se describieron muertes por hepatotoxicidad caugmdtael ticrynafen. Discrasias
sanguineas causadas por la fenilbutazona, peroraicitestinal causada por una
presentacion de indometacina, efectos neurologi@osados por el triazolan en Holanda,
luego retirado de su comercializacion mundial e80]190s implantes mamarios de
siliconas asociados a cancer de mama y trastoenmsatologicos, la asociacion entre el
uso de fluoxetina e ideas suicidas en los pacianteda recibian, arritmias asociadas al
uso de antihistaminicos como terfenamide y astdm&m ejemplos de las multiples

descripciones de efectos adversos de gran impadtopoblacion. (39)
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En respuesta a estas situaciones se crea el BOstt@iborative Drug Surveillance Unit
generandose una base de datos y estudios de casatrgles. En 1977 se desarrolla el
sistema computarizado Online Medicaid Analisis &udveillance System permitiendo
la realizacion de estudios farmacoepidemiol6gi€es . esta manera, los mismos efectos
adversos de los medicamentos han generado una fiemiagulacion, creandose por
necesidad los sistemas de control para aseguraidthed y calidad de los medicamentos.
(31, 39)

1.2 LAFARMACOEPIDEMIOLOGIA'Y LA FARMACOVIGILANCIA

1.2.1 FARMACOEPIDEMIOLOGIA

Se define como el area del conocimiento que estldimmpacto de los farmacos en las
poblaciones humanas, utilizando para ello el métedmemioldgico, es decir, los
principios del método cientifico de la investigaciy resulta de la conjuncién entre la
Farmacologia y la Epidemiologia. Estudia la frecieeny la distribucion de la salud y la
enfermedad como un resultado del uso y de losasfenedicamentos en poblaciones

humanas.

La Farmacoepidemiologia incluye las actividaded-demacovigilancia encaminadas a
determinar la seguridad de uso los medicamentaso cambién a los Estudios de
Utilizacién de los Medicamentos. Una de las coaotribnes mas importantes de la
Farmacoepidemiologia, es al uso adecuado de losaneentos.

Una de las contribuciones mas importantes de lan&eoepidemiologia es al uso
adecuado de los medicamentos, el cual comprendenjunto de actividades orientadas
a que los usuarios de los servicios de salud, en da que asi lo requieran, se les
prescriba medicamentos de acuerdo a su condididica] reciban los medicamentos tal
y como fueron prescritos y cumplan con las pawstebéecidas en la prescripcion y en la

dispensacion. (30)



26

1.2.2. FARMACOVIGILANCIA

Se puede definir como “el conjunto de actividagescedimientos y métodos orientados
a la deteccion, notificacion, registro y evaluacide las reacciones adversas a los
medicamentos (RAM) que se dispensan con o sin nqpesm, para determinar su
frecuencia, su intensidad, su relacion de caushlidan el objetivo ultimo de su

prevencion”. (33)

De otra manera, se puede también definir comodejunto de métodos, observaciones
y registros obtenidos durante el uso extendido denedicamento en la etapa de su
comercializacion y se encarga de la deteccionuaean, entendimiento y prevencion
de los eventos adversos, de las reacciones adwecsadquier otro problema relacionado
con los medicamentos, como también de promoverselseguro y adecuado de los
medicamentos” (OMS). (35)

1.3 ESTUDIOS FARMACOLOGICOS.

1.3.1. PRECLINICOS.

1.3.1.1 Fase 0 estudios efectuados en animales.

En ésta etapa se efectian estudios farmacodingrfacosmcocinéticos y toxicoldgicos.
Los estudios toxicoldgicos se dividen en agudos D), intermedios (aproximadamente
6 meses), prolongados (afios) y los de toxicidadaéslp carcinogénesis, teratogenesis y

modificadores de la fertilidad. (41)
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1.3.2. CLINICOS: ESTUDIOS EFECTUADOS EN HUMANOS.

1.3.2.1 Fase 1.

Se trata de individuos sanos, con una muestra @efmeélmero de pacientes involucrados

en el estudio). En esta etapa se estudia la Faoinética de la droga en cuestion. (41)

1.3.2.2 Fase 2.

a) Se trata de individuos con la enfermedad que tvatar la droga en estudio.
b) Sin otras patologias asociadas.

c) Sin medicacion asociadas.

La muestra es den=200 a 300 pacientes, en esta stapesarrolla el estudio de la
farmacodinamia y farmacocinética en enfermos, @sioclos primeros ajustes de la dosis

y la verificacion de la eficacia buscada. (41)

1.3.2.3 Fase 2 (tardia).

Etapa de intensificacidon del ajuste de dosis y eltldio de la eficacia buscada.
Farmacocinética en enfermos. Observacion de rasesxiadversas. El llega a incluir
entre 1000 y 1500 pacientes. (41)
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1.3.2.4 Fase 3.

Se diferencia por ser la etapa multicéntrica, esrdmn varios centros de salud de un
mismo pais y/o varios paises en un mismo tiemps.patientes de esta etapa presentan

otras patologias asociadas a la patologia quenarajiestudio en si mismo.

Aqui el nimero de pacientes se eleva a 3000, drs#oge las reacciones adversas mas
frecuentes que se confirmaran luego con el usa aeedicacién en el mercado. Por lo
presente se deben adecuar a las denominadas GMENERPRACTICAS MEDICAS)

y a las Normas de Armonizacion de los Ensayos &@itnEuropeos y Ensayos Clinicos
Americanos. De esta manera se logra ajustar dieheayos a determinadas Normas,

siendo asi posible comparar unos ensayos con otros.

Dicha armonizacion tiene como objetivo, lograr wmncidencia en la metodologia
diagndstica y tratamiento efectuado, asi como e$@atimiento informado del paciente.
(41)

1.3.2.5 Fase 4: Denominada Farmacovigilancia o post marketg.

Después de ser aprobadas las etapas anteriolegaa lla aprobacion definitiva de una
droga, a través de los Organismos gubernamentel8sildd de cada pais. Después de la
cual comienza su venta masiva, originando estaae@@® comercializacion una
universalizacion de su uso. Por lo que aparecemasueeacciones adversas, 0 bien la
confirmacién estadistica, porcentual que viene rdicoar la frecuencia de reacciones
adversas aparecidas en las etapas de estudiasligue como sabemos, utilizan un

limitado numero de pacientes.
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Desde el inicio de la Farmacovigilancia en el muegsten ejemplos en los cuales las
reacciones adversas aparecidas en esta etaparpasasy indicaciones nuevas de la
droga, tal es el caso de los Anti H1, su indicaméginal fue antihistaminico, siendo

bien conocido en la actualidad su efecto de seda@6ér lo que pasaron a tener

indicacion sedante.

Otra gran utilidad de estos sistemas es el ajustdodis. A raiz del uso masivo de
diferentes drogas, tales como algunos hipnaéticamtihipertensivos, se han realizado
modificaciones en las dosis terapéuticas, luegesudeomercializaciéon, como resultado

del procesamiento de las notificaciones de losggiohales de la Salud.

Es importante destacar que la carga genética epilan mas a considerar en la
terapéutica y, por ende, en el marco de las reaesi@dversas que traducen una
respuesta dinamica de un farmaco en cada huégpegpo étnicamente similares. (41)

La Farmacogenetica, tal como se la conoce, esama de la Farmacologia Clinica que
puntualiza la importancia del impacto de las drag#se grupos poblacionales o casos
individuales y dicha carga genética. (33)

Actualmente se ha incorporado el concepto de Ibgdsalimentarios de los individuos
y sus respuestas a diferentes farmacos siendanédieo de estudio y observaciéon en
varios paises de Europa con Sistemas de Farmdeowigi con muchos afios de

experiencia. (33)
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1.4 IMPORTANCIAY UTILIDAD DE LA FARMACOVIGILANCIA

La Farmacovigilancigpor lo tanto, tiene implicaciones importantes sdarsalud, tanto

a nivel individual como a nivel colectivo. Ademés sli aporte para evaluar la seguridad
de uso de los medicamentos, contribuye a promacisnauso adecuado; la amplia

difusidn de su aplicacion, convierte a los medigaio®e en un problema importante de
salud publica y aqui la Farmacovigilancia suminisinformacion para la toma de

decisiones por parte de las entidades de regulgcidgilancia, como también para la

adopcion de politicas en salud, contribuyendo aoragjla calidad de vida de las

comunidades. (40)

1.5 OBJETIVOS DE LA FARMACOVIGILANCIA

La Farmacovigilancia tiene como objetivo generaitdbuir al uso seguro y racional de
los medicamentos, supervisando y evaluando perrt&anente sus riesgos, se ocupa de
la deteccidn, la evaluacion y la prevencién deriesgos asociados a los medicamentos
una vez comercializados. Los principales objetsas

v' Deteccion temprana de las reacciones adversasradoiones desconocidas hasta
ese momento.

v Deteccion de aumentos en la frecuencia de reaccemheersas conocidas.

v ldentificacién de factores de riesgo y de los desimecanismos subyacentes de
las reacciones adversas.

v' Estimacion de los aspectos cuantitativos de l&idabeneficio/riesgo y difusion
de la informacion necesaria para mejorar la regiutag prescripcion de
medicamentos.

Los objetivos finales de la Farmacovigilancia son:

v' El uso racional y seguro de los medicamentos.

v La evaluaciéon y comunicacion de los riesgos y heiosfde los medicamentos
comercializados.

v' La educacion a los profesionales de la salud g @daientes.
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La informacion confiable y vélida para los paciente

CUADRO N°1 IMPORTANCIAY UTILIDAD DE LA FARMACOVIGILANCIA CON RESPECT O ALA

PRACTICA HABITUAL

ENSAYO CLINICO

PRACTICA CLINICA HABITUAL

Numero de pacientes

Pocos

Millares

Evento Estudiado

Bien definido

Poco definido

Mas de un evento

Poblacién

Seleccionada Homogénea

Excluye grupos especiales

Heterogénea

Uso en poblacién general

Forma de Uso

Condiciones

Continua

Tiempo definido

Discontinuo — Tiempo variable

Cambio perfil efectos

OTROS TRATAMIENTOS

Unico

No interacciones

Simultaneo

Interacciones

CONDICIONES
Seguimiento riguroso Seguimiento variable
Eficacia Efectividad
Efectos Detectados
Pocos Mayor frecuencia
Los mas frecuentes Frecuentes o raros
Duracion
Dias o0 semanas Dias o afios
Dosis

Pautas fijas

Varian segun médico o paciente
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1.6 EVENTO ADVERSO O EXPERIENCIA ADVERSA AL MEDICAMENT O

El evento adverso al medicamer{teAM) se define como cualquier evento 0 suceso
desfavorable detectable en el paciente que pueatecgy durante el tratamiento con un
producto farmacéutico, incluyendo los productosldgicos, pero que no tiene una

relacion de causalidad derivada de su uso.

La informacion disponible y reportada que se relaaicon la descripcion clinica (signos
y sintomas) de la presencia de eventos adversam lacposible existencia de una
relacion causal con el farmaco administrado, pere @s desconocida o que no esta
suficientemente documentada, se denomina sef@ingique también se define, como
un aviso sobre la existencia de informacion queeseguna relacion causal entre un

evento indeseable el uso de un medicamento.

Se debe reportar todo evento clinico desfavoralesg presente en un  paciente, ante
la mas minima sospecha, por pequefia que sea, dalicfue evento pueda estar
relacionado con el uso de un medicamento, sin itapgue no se disponga de toda la
informacion necesaria para realizar un analisisadesalidad. (10, 37)

1.6.1 Evento Adverso Evitable.

Se considera todo evento clinico desfavorable poafio, que se presenta luego de la
administracion de un medicamento y que se prodag® consecuencia de situaciones
relacionadas con la prescripcién o la dispensaditoorrectas o por el uso inadecuado

por parte del paciente. (10, 37)
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1.6.2 Evento Adverso No Evitable.

Se considera todo evento clinico desfavorable poafio, que se presenta luego de la
administracion de un medicamento en condicionescel$, técnicas y administrativas
adecuadas desde el punto de vista terapéuticode dagelacion beneficio-riesgo. (10,
37)

1.6.3 Evento Adverso con Complicaciones Evitables

Es todo evento adverso definido como evitable pgue no tuvo un tratamiento
adecuado, ocasionado complicaciones en el estadooctiel paciente. (18)

1.7 REACCION ADVERSA A LOS MEDICAMENTOS (RAM)

La reaccion adversa o el efecto adverso al medicemnse define como cualquier evento
0 suceso desfavorable, con efectos nocivos en gan@mo, no intencionado o no
deseado que se presenta luego de administrar umcamexhto a dosis utilizadas
habitualmente en el humano para la prevencioniaghdstico, el alivio sintomatico, la
curacion o la rehabilitacion de una enfermedad gresume o demuestra una relacion de

causalidad derivada de su uso. (18, 20)

1.7.1 Mecanismo de Produccioén las Reacciones Adversas a&ticamentos

Se clasifican en:

» Sobredosis relativeel farmaco se administra a las dosis requerigéas p pesar

de ello sus concentraciones plasméticas son sugeadas habituales.

» Alteraciones en los procesos Farmacocinétiseslen estar presentes en estas

situaciones. Ej.: la mayor incidencia de sordeittaegpacientes con insuficiencia
renal tratados con aminoglucosidos, en comparamarpacientes que tienen una

funcién renal normal.
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Efectos colateralesforman parte de la propia accion farmacolégicd de

medicamento, pero su aparicion resulta indeseablenemomento determinado
de su aplicacion. Ej.: sequedad bucal (xerostoamagl curso de un tratamiento
con anticolinérgicos.

Efectos secundariosurgen como consecuencia de la accién fundamereed

no forman parte inherente de ella. Ej.: las tetia@s inhiben la sintesis
bacteriana de proteinas al inhibir la subunidad B0&oma, como resultado de
esta accion se produce un efecto bacteriostatieo afecta la flora intestinal
normal, pudiendo dar un cuadro de disbacteriosis,en definitiva seria el efecto

secundario.

Idiosincrasia respuesta atipica que ciertos individuos tiementé a un farmaco

en su primera administracion. Esta genéticameriggrdsmada y muy relacionada
con deficiencias enzimaticas. Ej.: la apnea porcisucolina (bloqueador
neuromuscular) en personas con actividad de pselidesterasa baja.

Hipersensibilidadreaccién de naturaleza inmunolégica, ya querehd&o o sus

metabodlicos adquieren caracter antigenico. Al iguomle la reaccion de

idiosincrasia, las reacciones de hipersensibilidald se presentan en algunos
individuos. Se requiere un contacto sensibilizgméxio con ese mismo farmaco
u otro de estructura parecida (sensibilidad cruzadan contacto desencadenante

que provoque la reaccion antigeno-anticuerpo.(23)

Se describen cuatro tipos de reacciones de hipdetad segun los criterios de Gell y

Coombs:

Tipo I: reaccidn anafilactica o hipersensibilidachiediata.
Tipo Il: reaccidn citotoxica.
Tipo lll: reaccién por complejos antigeno-anticuerp

Tipo IV: reaccion de tipo celular o hipersensikalittardia.

Es importante aclarar que desde el punto de Vistea, no siempre es facil distinguir

un efecto colateral de uno secundario; en ocasidaeglistincion es simplemente

académica.(23)
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1.7.2 Factores de Riesgo para Presentar Reacciones Advassa Medicamentos
(RAM)

No todas las personas tienen la misma predisposic@a presentar RAM. Pueden
existir factores de riesgo que puedan hacer pemsadicha probabilidad. Entre los
factores de riesgo estan los siguientes:

- Edad: las RAM son més frecuentes en ancianos, porgusles se modifica la
farmacocinética de los procesos de absorcion, ildisibn, metabolismo y
excrecion. En los recién nacidos, no ha maduradoslstemas enziméticos
hepaticos, siendo importante el proceso de glucaoidn, por lo que las
sustancias que deberian circular conjugadas |@nhdibremente y puede
desplazar a la bilirrubina de su unién a las pneteiplasmaticas y causar
ictericia. Ademéas en ellos hay mayor permeabilided la barrera
hematoenceféalica, lo que hace que los medicameaitasicen rapidamente el
Sistema Nervioso Central. También se encuentradamael rifion, alterandose
la excrecion de los farmacos y permitiendo quesesi@ulen mas tiempo en el
cuerpo.

- Sexo aunque no es un factor de riesgo que predispenda aparicion de
reacciones adversas a medicamentos, existen déstslique indican una tasa
mayor en el sexo femenino. Ej.: las mujeres pareggnmas susceptibles a la
intoxicacién con digitalicos.

- Patologiaasociada la existencia de una patologia previa a la erdeiad actual
puede modificar la respuesta a los medicamentos.

- Polimedicacibn ElI uso simultaneo de varios farmacos aumenta

significativamente el riesgo de aparicion de reawes adversas a medicamentos.

1.7.3 Clasificacion de los Farmacos

Los medicamentos a los cuales se le atribuyen icrse adversas se clasifican de
acuerdo al sistema ATC (Anatomical Therapeuticakr@ical Clasification). En el
sistema ATC las drogas se clasifican segun suipahindicacion terapéutica. Por lo que

se considera mas de un codigo para un mismo pianaghivo, cuando este se emplea en
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condiciones diferentes o en formas farmacéutidasetites; por ejemplo, el Acido Acetil
Salicilico cuando es utilizado como analgésico die codigo NO2BA y cuando es

utilizado como antiagregante plaquetario tieneddigo BO1AC.

1.7.4 Tipos de Reacciones Adversas a Medicamentos

Las sospechas de R.A.M se pueden clasificar atetsholia diferentes aspectos
(42). Segun la relacién con la dosis:

- RAM tipo A- (Augmented) Dosis Dependiente: son efectos
farmacoldgicos aumentados o exagerados de un faradhministrado a
las dosis habituales. Pueden ser debidas a unoefetateral, a una
interaccion medicamentosa, a un efecto citotdéxicosimplemente
extension de un efecto farmacologico por una salsiedelativa, debidos
a cambios farmaceéuticos, alteraciones farmacocesto alteraciones
farmacodinamias. El 75% de las reacciones advarsasdicamentos son
dosis dependientes.

- RAM tipo B- (Bizarre) Dosis Independiente: son reacciones anomalas
gue no son de esperar a partir de las propiedademfolégicas de un
medicamento, administrado a las dosis habitualetasEreacciones
representan menos del 25% de los casos y se dabemaremento de la
susceptibilidad del paciente. Son efectos indegenels de la dosis como
la idiosincrasia, la intolerancia, o las alergigSasi siempre son
impredecibles, y dificiles de evitar.

Las RAM de tipo B, pueden ser: inmunologicos, oimaunoldgicos y
manifestarse solo en algunos pacientes con facimedisponentes, a
menudo desconocidos.

Las reacciones de tipo inmunoldgico pueden variesdd erupciones
(rash), anafilaxia, vasculitis, lesion organicdanfatoria, hasta sindromes
auto inmunes muy especificos. También se preseifeatos de Tipo B no

inmunoldgicos en una minoria de pacientes pred&psge intolerantes,
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por ejemplo, debido a un defecto congénito del bwtemo o a una
deficiencia adquirida respecto a una enzima detexda, con el resultado
de una via metabdlica alterada o0 a una acumulad@mn metabolito
toxico. Como ejemplos, existen los casos de aneaplkasica por
cloranfenicol y las hepatitis por isoniazida.

RAM Tipo C- (Chronic) se refieren a situaciones en las que la utilizacio
del medicamento, a menudo por razones desconpcalesenta la
frecuencia de una enfermedad espontanea”. Lagosfele Tipo C
pueden ser graves y frecuentes (incluyen tumordgymog) y pueden
ocasionar efectos acusados en la salud publica.efaxgos de Tipo C
pueden ser coincidentes, y a menudo estar relatbsnacon efectos
prolongados; frecuentemente no hay secuencia t@in@oigerente y
puede ser dificil de probar la asociacién con mhéto.

RAM tipo D- (Delayed): son poco frecuentes y aparecen un tiempo
después de la administracion del medicamento. L&simportantes son
la carcinogénesis y la teratogénesis pudiendo e@agr mecanismos

genotoxicos e inmunoldégicos.

RAM tipo E- (End of treatment): Son consecuencia de la supresion
brusca de la administracion prolongada de un meuinto (efecto

rebote).

RAM tipo F- (Foreing): Son efectos causados por agentes distintos al
principio activo del medicamento (excipientes, imgaas o

contaminantes). (42)
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1.7.5 Reacciones Adversas a los Medicamentos Segun eldlige Intensidad

Segun el nivel de intensidad, las reacciones adsesslos medicamentos se pueden

clasificar de la siguiente forma:

- Leve: No interfieren con la actividad habitual del patée son de corta duracion,
son autolimitadas y no requieren intervencion delspnal de la salud ni
prolongacion del tiempo de internamiento y en ganeno se necesita la

suspension del medicamento.(46)

- Moderada: Interfieren con la actividad habitual del pacggmequiere intervencion
del personal de salud para una mejor solucién, atomgel tiempo de estancia
hospitalaria, implica la modificacion del tratanti@naunque no necesariamente la

suspension del medicamento causante de la reg@@pn.

- Severa o Grave Constituye una amenaza para la vida del pacigetpjiere
hospitalizacion o la prolongacién de la misma, dapgnsion del medicamento
causante de la reaccion y la administracion deratarhiento especifico para el

manejo clinico de la reaccion. (46)
- Letal: Contribuye indirecta o directamente a la causanderte del paciente. (46)
En Farmacovigilancia una reaccion adversa a medictos es denominada aceptable

cuando su frecuencia y severidad son lo suficieatéencompensadas por la frecuencia y

magnitud del beneficio terapéutico del farmaco.

1.7.6 Reacciones Adversas a los Medicamentos Segun la&abn de Causalidad
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Para establecer la relacion de causalidad entrdrfanistracion de un medicamento y la

aparicion de una 0 mas reacciones adversas redaziencon el mismo, suele ser un

juicio dificil, pues las manifestaciones clinicagistradas en determinadas pacientes
pueden ser la expresion constitutiva de la reacatfuersa o pueden ser la expresion de
la enfermedad que se padece y solo es posibleacacumulacién de un nimero elevado

de casos y sobre todo, cuando se puede compagaelocurre en pacientes que no lo

han recibido. (46)

Las reacciones adversas producidas por medicameetosuelen manifestar por un
cuadro clinico inespecifico, que muchas veces difemnenciable de los sintomas de la
enfermedad de base que se tiene. En general,nske tieas a incluir la posibilidad de
reaccion adversa en el diagnostico diferencialrdpaciente cuando hay manifestaciones
de hipersensibilidad o bien cuando se afecta auhaidn de determinado 6rgano o
sistema. Sin embrago, el médico tiene poca tendengiensar en la posibilidad de una

reaccion adversa ante un paciente con un cuadiocaidentificable.

Esta inespecifidad de la entidad clinica se sunwr@s factores que contribuyen a
dificultar el diagnostico de reacciones adversagrescriptor tiene poca tendencia a
admitir que un medicamento que ha sido administgzata obtener la mejoria de una
condicion clinica, haya podido producir un efectaivo, que con frecuencia no tiene
relaciéon con la dosis administrada; otras vecesedacion aparece tras un largo periodo
de tratamiento; en ocasiones, transcurre un pededilempo largo entre la suspension
del medicamento y la aparicion de los primerososias clinicos de la reaccion; el
paciente ha podido recibir varios farmacos o losnmois excipientes pueden ser la causa

de la reaccién.(46)

El factor critico en el andlisis de casos aislatksospechas de reacciones adversas es el
establecimiento de una relacion de causalidad egltrmedicamento utilizado y la
aparicion del efecto adverso, no solo para advertiesgo a la comunidad médica, sino
también para dar recomendaciones al paciente &boatinuacion del tratamiento.

De hecho, las reacciones adversas a los megitasmpueden actuar a través de las
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mismas vias fisiol6gicas y patolégicas de las eméelades, lo cual dificulta y muchas

veces, hace imposible distinguirlas. (46)

- Para tener una idea razonable de la probabilidadlad relacion entre la
Administracion de un medicamento y la aparicionui@ reaccion adversa, es
necesario plantear varias situaciones

- Asegurar de que el paciente estaba tomando el amditto antes de que produjera
la reaccion y que el medicamento ordenado es elicareénto que se esta
utilizando por parte del paciente y en la dosisqi&a.

- Verificar que el inicio de la sospecha a reaccidwessa tuvo lugar después de la
administracion del medicamento, no antes y rewisgacdlosamente lo observado en
el paciente.

- Determinar el intervalo entre el inicio del tratemtio con el medicamento y el
comienzo del evento.

- Demostrar que la aparicion de la reaccion tengaexpécacion légica o que sea
bioldgicamente posible.

- Establecer si existen otros factores, ademas dedicareento sospechoso, que
puedan explicar la reaccién adversa.

- Analizar si las propiedades farmacoldgicas del oadento pueden explicar la
reaccion.

- Valorar si el paciente mejoro después de una rédlucde la dosis o de la
suspension del tratamiento.

- Establecer si la reaccidon reaparece cuando seevaeddministrar el medicamento.

- Indagar si en anteriores exposiciones al mismo caetnto o a otros similares se
produjeron episodios iguales o parecidos al actual.

- Obtener informacion adicional sobre niveles plagoat del farmaco,
reconfirmacion del diagnostico inicial, de prueldsgnosticas especificas, de la
posibilidad de interacciones farmacolégicas, etc.

- Usar informacion de literatura relevante reciengelgxperiencia como personal de
la salud en materia de reacciones adversas a meghtas y verifique si existen
reportes previos concluyentes de esta reaccion.

- Reportar cualquier sospecha de reaccion adversadicamento a la persona
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designada por la institucion de salud o hagalodudieectamente a las entidades

responsables a nivel local, departamental o naci(8%)

La respuesta a estas situaciones puede ayudarmdganmportante a establecer el grado
de seguridad que tiene una relacion de causalitiael en medicamento sospechoso y la

aparicion de reacciones adversas.

Aun cuando la Organizaciéon Mundial de la Salud ¥éal@&mplea un juicio global para

sus evaluaciones y para solicitar que las autoeslag salud en los reportes que envian
asignen una categoria a las reacciones adversasnaeldicamentos, se ha propuesto la
siguiente clasificacion, que permite interpretar delaciones entre la administracion de

un medicamento y la aparicién de reacciones adversa

. Probada (Cierta o Definitiva). evento clinico que incluye pruebas de laboratorio
anormales, que tiene una secuencia temporal raeondbspués de la
administracion del medicamento, muestra un patenedpuesta conocido que se
asocia con el medicamento sospechoso, se confiredianie la mejoria al
suspender el medicamento y reaparece después deisithrio de nuevo y no se
puede explicar por las caracteristicas de la emfgach de base que tiene el
paciente, por la administracion de otros medicaageatpor la exposicion a otros

quimicos. (16)

. Probable: evento clinico que incluye pruebas de laboratariormales, tiene una
secuencia temporal razonable después de la admaaist del medicamento,
muestra un patron de respuesta conocido que séaasoa el medicamento
sospechoso, presenta una mejoria clinica razoadtdespender el medicamento
pero no reaparece después de su re administra@érbgblemente no se atribuye
a las caracteristicas de la enfermedad de basdiene el paciente ni por la
administracion de otros medicamentos 0 exposicidinas quimicos. (16)

. Posible evento clinico que incluye pruebas de laborataniormales, muestra una

relacion temporal razonable después de la adnaniétr del medicamento, puede
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0 no seguir un patron de respuesta conocido gues@ga con el medicamento
sospechoso; la informacion relacionada con la sisspe del medicamento puede
ser incompleta o no suficientemente clara y se ipodixplicar por las
caracteristicas de la enfermedad de base quedigraeiente, la exposicién a otros
medicamentos o quimicos. (16)

Improbable (Dudosa o Remota) evento clinico que incluye pruebas de
laboratorio anormales, sin una secuencia de terigadaclara con el medicamento
sospechoso y la enfermedad de base, otros medit@mgnquimicos pueden
suministrar explicaciones razonables; entoncesxfaresion clinica estard mas
probablemente relacionada con otros factores qua eb medicamento

presuntamente implicado. (16)

Condicionada o no clasificadaevento clinico que incluye pruebas de laboratorio
anormales, notificado como reaccién adversa, sienedoesario obtener mas
informacion para realizar una evaluacion adecuada datos adicionales estan en

proceso de andlisis. (16)

Inclasificable o no evaluable si la notificacion no puede ser evaluada debido a
que la informacion disponible es insuficiente o tcadictoria y no puede ser

verificada o complementada con datos adicional€y. (
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1.7.7 Algoritmo Karch y Lasagna Modificado por Naranjo y Colaboradores
(OPS).

CUADRO N° 2. ALGORITMO NARANJO Y COLABORADORES (OPS

SE
PUNTUACI
ALGORITMO SI |[NO | DESCONO .
ON
CE
1. ; Existen  evidencias rqvias o
¢ > +1| 0 0
concluyentes sobre la reaccion?
2. ¢La RAM aparecio después de administrazr L 0
+ -
el medicamento sospechoso?
3. ¢La RAM mejor6 al suspender |el
medicamento o al administrar un antagonjstd | 0 0
especifico?
4. ¢;La RAM reaparecio al readministrar| el
_ +2| -1 0
medicamento?
5. ¢ Existen causas alternativas, diferentes d{:l 5 0
- +
medicamento, que puedan explicar la RAM?
6. ¢Se presento la RAM después |de
- 1| +1 0
administrar un placebo?
7. ¢ Se determiné la presencia del farmacp en
sangre u otros liquidos biolégicos emrl| O 0
concentraciones toxicas?
8. ¢La RAM fue mas intensa al aumentar Ia_}L 0 0
+
dosis 0 menos intensa al disminuir la dosis?
9. ¢ El paciente ha tenido reacciones similares
al  medicamento  sospechoso o | #l 0 0
medicamentos similares?
10. ¢Se confirmo la RAM mediante alguna:L 0 0
+
evidencia objetiva?
PUNTAJE TOTAL
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El algoritmo de Naranjo y col. que data de 1981ues de los méas frecuentemente
utilizados para la evaluacion de EAM. El mismoizdildiez (10) preguntas que pueden
responderse con si, no, se desconoce; respuegtas las cuales, se asignan puntajes,
gue finalmente, al sumarse, dan un resultado queosesponde con el grado de

causalidad de la forma sefalada en el cuadro N°2.

Puntaje total y resultados de la asociacion. Seasuos puntos obtenidos y se clasifica
la RAM:

- PROBADA: Puntaje 9

-  PROBABLE: Puntaje 5 -8

-  POSIBLE: Puntaje1 -4

- DUDOSA: Puntaje <0

- Puntaje maximo posible: 13

Las reacciones adversas a los medicamentos sombdeEsas gracias a una atenta
observacion de los acontecimientos clinicos quesenmtan los pacientes tratados. Es
importante ratificar que la Farmacovigilancia seelbasar en observaciones clinicas de
calidad. Sin embargo, la descripcion clinica tisne limitaciones para establecer las
relaciones de causalidad entre la exposicion pr@wia medicamento y la aparicion de
acontecimientos clinicos adversos posteriores. Lestudios epidemioldgicos
relacionados con aspectos de la seguridad de udosdeedicamentos tienen como
propésito superar los problemas de la descripdiaica. (17)

1.8 LOS METODOS EMPLEADOS EN LA FARMACOVIGILANCIA

Cuando un nuevo medicamento es comercializado norse suficientemente sobre su
seguridad de uso, situacion que puede deber aigossde factores.

En primer lugar, el nUmero de personas que habidecel medicamento es limitado, de
modo que los efectos indeseables de baja frecuancse podrian identificar y mucho

menos cuantificar.
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En segundo lugar, en los ensayos clinicos cowlslainiciales, los tratamientos
farmacoldgicos por lo general, duran menos queaepractica real, de modo que los
efectos adversos aparecen tras la exposicion gadznno se pueden detectar.

En tercer lugar, los pacientes con riesgo elevadprésentar reacciones adversas (nifios,
ancianos, pacientes con disfunciones organicasnyeofermedades concomitantes) se
suelen excluir de los ensayos clinicos controladtuss,cuales constituyen un método
investigativo imprescindible para demostrar la a&fia o la efectividad de las
intervenciones terapéuticas y compararlas con oteagonocidas, pero no permiten
obtener la informacién suficiente sobre los benadiclos riesgos y las repercusion real
gue su empleo tendria en una comunidad. Efectivienéas fases del ensayo clinico
controlado previas a la comercializacion del faronsalo detectan reacciones (benéficas
o adversas) que ocurren en aproximadamente unosodma&ada 100 pacientes y las
reacciones de baja frecuencia, las que se presentarenos de 1 de cada 500 pacientes
tratados, o en mas, no pueden ser detectadas.

Por esto, la fase IV del estudio de los nuevos oaedentos (fase de
poscomercializacién), esta disefiada para deteza@ciones con una incidencia del uno
por mil y aun inferior. Segun sean los resultadessta fase, las indicaciones para las
cuales el farmaco se comercializd6 de forma inisgdan confirmadas, modificadas o
anuladas. A primera vista, puede parecer que @atgitn adversa que aparece en uno de
cada mil pacientes tratados no merece demasiadei@ie Aunque esto puede parecer
cierto, cuando la reaccion no es grave o cuandbdaosficios que se pueden obtener del
tratamiento son muy superiores a los riesgos, jeodietener importancia sanitaria.
Afortunadamente, la incidencia de reacciones adgeados medicamentos, al menos las
mMAas graves, es relativamente baja desde ese pentstd individual, pero resultan en
cambio muy trascendentes si se tiene en cuentamero total muy alto de tratamientos
anuales con los farmacos implicados, motivo pocwal se hace imprescindible la
valoracion epidemiolégica, y no solo clinica, de taacciones adversas, poniendo de
manifiesto la necesidad de evaluar globalmenteed&aién entre los beneficios y los
riesgos que se pueden derivar del uso de los nmedidas, y no solo de los beneficios o

de los riesgos por separado.
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1.8.1 Analisis de Estadisticas Vitales

El estudio de los cambios de la frecuencia de Hdsrmedades en una poblacion
determinada, ya muy bien conocidas o de apariocg@remte, de su distribucion por
edades o por género, de su distribucién geogrdfidal comportamiento del riesgo de
padecerlas por esa poblacién, pueden suministt&rias sobre las posibles reacciones

adversas a los medicamentos.

Utilizan como fuente de informacion los registras rdorbilidad, de mortalidad y de la
informacion que se obtiene, se contrasta con Itssdde las sospechas de reacciones
adversas agudas y subagudas, relacionadas de mbastante especifica con la
administracion de un medicamento. Los sistemasadeaicovigilancia, la recoleccion
habitual de datos de estadistica vitales y las reas®nes de clinicos atentos,
contribuyen al descubrimiento y a la comprensiomadepatologias inducidas por el uso

de medicamentos.

1.8.2 Notificacion Voluntaria de las Reacciones Adversas

Entre los sistemas de deteccion y de cuantificagelas reacciones adversas producidas
por los medicamentos, el mas extendido internabiierdtie es el Sistema de la
Notificacion Voluntaria de sospecha de las rea@soadversas que los medicamentos

producen en los pacientes, realizadas por el parsersalud.

Su principal utilidad consiste en el descubrimientdescripcion clinica de reacciones
previamente desconocidas. A pesar de su valor @stex propdsito, la notificacion
espontanea no siempre sirve para cuantificar Esgos, pues con frecuencia tanto el
numerador (numero de notificaciones de una sospeehaeaccion adversa a un
determinado farmaco) como el denominador (conswabdel farmaco implicado en la
poblacion expuesta) pueden sufrir amplios erroressgos. Se debe, por lo tanto, buscar



a7

nuevas estrategias que permitan complementardemiation obtenida de la notificacion

voluntaria, por las siguientes consideraciones.

En primer lugar, las manifestaciones clinicas de Heacciones adversas es muy
polimorfica, pudiendo simular cualquier enfermedamhocida o incluso dar lugar a
situaciones aun no descritas y la frecuencia geesentacion después de administrar un
medicamento es muy dificil de determinar y el detaimiento de una relacién causal no

esta exenta de dificultades.

En muchos casos, cuesta dificultad distinguir lenifestaciones de la enfermedad
tratada de las reacciones adversas producidasl ppedicamento y pueden no tener
relacion aparente alguna con la actividad farmapcédodel producto administrado; el
médico tiene poca tendencia a atribuir determinadanifestaciones a la mediacion
tomada por el paciente y finalmente, en muchosscakpaciente es tratado con mas de

una especialidad farmacéutica.

Afortunadamente, la incidencia de las reaccionegrads graves a los medicamentos es
relativamente baja, lo cual puede ser cierto desdgunto de vista individual, pero
resulta en cambio muy trascendente si se presamtadumero total muy alto de
tratamientos anuales con los medicamentos implgatdm sistema de notificacion
voluntaria se puede ver como una recoleccidon deunaraciones, cuya procedencia,
caracteristicas y tamafio de la poblacion expuekteealicamento no se conoce
suficientemente. Asi, es casi imposible establecer relacion causal entre un efecto
adverso y un medicamento. La ausencia de un grapwot, la falta del denominador
para el calculo de incidencias, la sub notificagidlas comunicaciones o reportes que

puede ser muy parciales.

La notificacion voluntaria es la mejor forma deedthr acontecimientos no frecuentes
gue ocurren luego de la comercializacion de un caedénto nuevo y es el inico camino
para detectar acontecimientos raros para los nredit@s que existen en el mercado y

durante todo el tiempo que permanezcan en el mismo.
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A pesar del valor que la notificacion voluntari@spontéanea tiene para la identificacién
de nuevas reacciones adversas previamente notdsstaiexperiencia con este método
pone de manifiesto algunas de sus varias limit@sipen particular la imposibilidad de
cuantificar adecuadamente la probabilidad o elgdede padecer una determinada

reaccion adversa.

1.8.3 Supervision Intensiva de Pacientes Hospitalizados.

Utiliza como fuentes de informacion las historidgiicas y los datos obtenidos de
entrevistas estructuradas con el paciente y compeetonal de salud, permitiendo
principalmente la obtencion de informacién nuevaomprobacion de la ya descrita,

relacionada con reacciones adversas agudas y sdhsag

También han sido de gran utilidad para identifabgrupos de pacientes en los que el
riesgo de determinadas reacciones adversas esupmrtiente elevado. Los estudios
limitados al medio hospitalario pueden ofrecersigsiientes ventajas:

- Obtener informacion completa, con menor probalilidke errores, sobre los
medicamentos administrados al paciente. Realizaegaimiento casi continuo de

los acontecimientos clinicos de los pacientes sagtes.

- Obtener informacion clinica sin depender necesamen de que se haya
establecido una sospecha clinica de relacion caunged la administracion de un
medicamento y la apariciébn de una 0 mas reacciadesrsas. Disefiar un tipo de
estudio proporcionalmente de mejor complejidad wta® que en atencion

ambulatoria.

- Debido a la baja incidencia general de reacciodesraas graves, estos programas
se deben basar necesariamente en el seguimientan dedevado numero de
pacientes y en general, se debe mantener una catalo entre varios centros

hospitalarios.
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La supervision intensiva de pacientes hospitaliga@ds un método de elevada
sensibilidad y con un costo razonable; la confidhd del interrogatorio farmacoldgico

previo al ingreso puede ser muy superior a la detdicacion espontanea, si se utilizan
cuestionarios estructurados para entrevistar aepia; ademas de que el conocimiento
de los medicamentos recibidos por el paciente derréan hospitalizacion es muy

confiable; sin embargo, a diferencia de otros pimoEntos, solo puede identificar

posibles sospechas de reacciones adversas proslug@da los medicamentos

regularmente utilizados en el medio hospitalarieropno sirve para la deteccién de
reacciones adversas producidas por la exposic@lomgada a un medicamento.

1.8.4 Estudios de Cohortes.

Permiten evaluar hipotesis sobre la asociacioneegitruso de un medicamento y la
aparicion de una o mas sospechas de reaccionessaslv&e trata de determinar la
posible asociacion existente entre la exposicibtbnamedicamento de interés y la

identificacién de posibles reacciones adversas

Consisten en la identificacién y seguimiento desuingrupo de individuos pertenecientes
a una poblacién gue estan expuestos a un medicandentinterés, que se sospecha
responsable de producir una o mas reacciones agv@iamado subgrupo de individuos
expuestos) y de otro subgrupo comparable de ingdgdie la misma poblacion que no
estan expuestos 0 no usan el medicamento en egtadi@do subgrupo de individuos
no expuestos o grupo control). Al realizar el segento de los dos subgrupos, se puede
determinar la frecuencia (incidencia) de apari@déruna o mas sospechas de reacciones
adversas en cada uno de los subgrupos con el uransdel tiempo y obtener un
estimador estadistico de la asociacion existenteR{esgo Relativo, RR) entre la
exposicidon al farmaco y la aparicion de la sospealeh#a(s) reaccion (es) adversa(s).La
pregunta basica para contestar con este tipo ddiests: “¢ Cuales son los efectos que
resultan de la exposicion de un medicamento?”.Lssideos de cohortes no son

eficientes para la valoracion de los beneficios gy Ids riesgos de la exposicidon
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prolongada a medicamentos; si se llevan a caboésten propdsito, en general duran

mucho tiempo, tienen costos elevados y su orgadizguede ser compleja.

Son més utiles para el estudio de reaccionesvafaénte comunes o de alta frecuencia
en la poblacion, que se presentan en periodosscdediempo después de la exposicion
al medicamento sospechoso, pero permite estudi@svaosibles reacciones adversas al
mismo tiempo y estan menos propensos a errorepade del investigados y los

resultados tienen un alto grado de confiabilidadeyvalidez. Estadisticamente, es el
método ideal para el estudio de reacciones freeaest relacion con medicamentos de

POCO USO.

1.8.5 Estudios de Casos y Controles.

Permiten evaluar hipotesis sobre la asociaciOneenina reaccion adversa y el
antecedente de uso o de exposicion a unos o masamehtos. Se trata de determinar la
posible relacion existente entre la reaccion advels interés y los antecedentes de

exposicion a factores de riesgo, en este casodogamentos.

Parten de la identificacidén y seleccion de un suppgrde pacientes que presentan una
reaccion adversa (llamado subgrupo de los casod® wtro subgrupo de personas
comparables, sin la reaccion adversa que se dssediar (llamado subgrupo de los
controles) y evalla de manera retrospectiva enieghpb, para establecer a que
medicamento (s) se han expuesto los individuos ate dubgrupos del estudio,
permitiendo la obtencién de la informacion sobrexposicion previa a medicamentos,

tanto entre el subgrupo de los casos como en ghgob de los controles.

Son especialmente de utilidad para la cuantificaaél riesgo de aparicion de las
reacciones adversas raras o de baja frecuencia pablacion, que se presentan en
periodos largos de tiempo después de la exposialomedicamento sospechoso,
obteniendo un estimador estadistico de la asociaexistente (Riesgo Relativo

Indirecto, OR) entre una reaccion adversa de isitgrél antecedente de uso de uno o
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varios medicamentos, pero no es posible obtenesd# su incidencia directa y solo

puede ofrecer una estimacion indirecta del riesgo.

La pregunta basica para que se pretende contestaste tipo de estudio es: “¢, Cudl es o
cuales son los medicamentos relacionados o asaciado una reaccion adversa
determinada?” Comparativamente con los estudiosotertes, los estudios de casos y
controles, son menos complejos en su organizad@rmenor duracion y de menores
costos; permite el estudio de solo una reaccioeradval mismo tiempo, pero estan mas
propensos a los errores, principalmente los derirdoion y en la seleccién de los casos
y los controles. Estadisticamente, es el métodal ipara el estudio de reacciones
adversas raras o muy poco frecuentes en relaciormsalicamentos que tiene amplio

uso.

1.8.6 Eventos o Reacciones Adversas Ligadas a la Presaiipn de Medicamentos.

Se refiere a estudios prospectivos o retrospectieoseguimiento a grupos de pacientes
que recibiran o han recibido una prescripcion @et@s medicamentos; a los médicos
prescriptores que expresan su participacion erstal®, se contactan y se les solicita
contestar un cuestionario estandarizado sobre wealgvento clinico que haya ocurrido
antes, durante o después del uso del medicamessrripp a un paciente dado.
Obviamente, el sistema depende en gran medida g®olaorcion de los meédicos
contactados que responden el cuestionario y dalitdad de la informacion suministrada

por ellos.

Para seleccionar los medicamentos para includasgrioridad a moléculas de una clase
completamente nueva. También se puede dar prioadad medicamento nuevo o ya
comercializado con un problema conocido. Cualguredicamento incluido en este
método debe tener expectativas de ser prescritaesrcion ambulatoria a una escala
suficiente que permita reunir un nimero adecuadpadesntes en un tiempo razonable.
No se justifica en casos de que la probabilidadudeaparezcan reacciones adversas sea

rara. (4)
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1.9 PROBLEMAS RELACIONADOS CON LOS MEDICAMENTOS (PRM)

Se definen como resultados clinicos negativos deetam la salud del individuo,
derivados de los tratamientos farmacolégicos y, greelucidos por diferentes factores,
llevan a la no obtencion del objeto terapéuticola aparicion de efectos no deseados.
(12)

Estos problemas consisten en situaciones idertd&gue se clasifican en tres categorias
basicas cuando se hace referencia a los tratarmieoto medicamentos en pacientes

individuales: necesidad, efectividad o seguridad.

Necesidad

- PRML1: El paciente tiene un problema de salud ocasionmamono recibir un
medicamento que necesita.
- PRM2: El paciente tiene un problema de salud ocasionaalo recibir un

medicamento que no necesita. (43)

Efectividad

- PRMS3: El paciente representa un problema de salud @wado por la no
efectividad del medicamento independientemente @e dosis
(inefectividad no cuantitativa).

- PRM4: El paciente presenta un problema de salud ocadoorpor la no
efectividad del medicamento dependiente de la d@sefectividad
cuantitativa). (43)

Seguridad

- PRMB5: El paciente presenta un problema de salud ocasdoopor la no seguridad
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del medicamento independiente de la dosis (inseégudimo cuantitativa).

- PRM®6: El paciente presenta un problema de salud ocasdoopor la no seguridad

del medicamento dependiente de la dosis (inseguddantitativa). (43)

CUADRO N°3 PROBLEMAS RELACIONADOS CON LOS MEDICAMENTOS.

DOSIS PRESCRITA CUMPLIMIENTO DEL PACIENTE

Ritmo y magnitud de la absorciéon
Tamafio y composicion corporal
DOSIS ADMINISTRADA Distribucidn en tejidos biolégicos
Unién en plasma y tejidos

Ritmo de eliminacién

Variables fisiolégicas

Factores patolégicos
CONCENTRACION EN EL SITIO DE ACCION Factores genéticos

Interacciones con otros farmacos

Desarrollo de tolerancia

Interacciones Farmaco-receptor
INTENSIDAD DEL EFECTO Estado funcional

Efectos placebo

1.9.1 PROBLEMAS RELACIONADOS CON LA UTILIZACION DE LOS
MEDICAMENTOS (PRUM).

Se consideran situaciones prevenibles de los prade relacionados con los
medicamentos (PRM), asociados a errores de la amdit en los procesos de
prescripcion, dispensacion, administracion o usduyendo las fallas en el sistema de
suministro de los medicamentos, asociados en pkatjcon la ausencia en los servicios
farmacéuticos de procesos administrativos y téenguee garanticen la disposicion de
aquellos medicamentos que realmente se necesilemas de las caracteristicas de
efectividad, de seguridad, de calidad y de lasvideiiles de la informacion y de

educacién requeridas para su utilizacién adecuada.
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Los errores en la medicacion son eventos prevenifléee pueden inducir al uso

inadecuado de los medicamentos, pudiendo causap dafipaciente, cuando la

medicacién esta bajo el control del personal dedseésponsable de los mismos o del
usuario. Estas situaciones se pueden relacionatasopracticas del personal de salud,
con los procedimientos de la prescripcion, de $pelsacion, de la distribucion, de la
administracion, de educacion, de seguimiento ystede los medicamentos. Es esencial
la informacidén que se suministre sobre los medicaose incluyendo aspectos como el

etiquetado, el empaque, la nomenclatura, la prejgerg el almacenamiento.

Des estos eventos muchos son prevenibles y acacesos sociales y econdmicos
incalculables. Estas cifras no son mas que modestimados de lo que sucede en el
conjunto de la atencién en salud, si se tiene entaugue estas se refieren tan solo a los
hospitales, sin tener en cuenta lo que sucederers niveles de atencién. El error se
define como la falla de una accidn planeada paramapletada, como fue intentada o
como el uso de un plan errado para alcanzar stivabj&e han clasificado en errores de
ejecucion y en errores de planificacion, que puesiereder en cualquier parte del
proceso del cuidado preventivo, de la atenciéndidgndstico o del tratamiento.

Ademas del potencial de producir dafio en la séhsderrores implican costos, la pérdida
de confianza en el sistema, tanto por parte deepas como de los mismos trabajadores
de la salud y de otros costos dificiimente evdksglromo lo son el ausentismo laboral

o el impacto en la calidad de vida.

Es importante sefialar que no todos los eventosrsmb/esuceden por error 0 son
prevenibles y ademas no todos los errores reseltalafio. Po otra parte, se debe
entender que es posible aprender del analisis dte tipo de errores. El primer paso
consistira en su identificacion y reconocimientan el fin de poder estudiarlos, no tanto
para buscar culpables, sino para aprender de Eli@quier reflexion sobre estos errores
debe partir de reconocer las buenas intencione®dérabajadores de salud, que se
refuerza con los principios éticos, las normasasy dxpectativas de cada profesion del

area de la salud. Igualmente hay que reconoceexjaten factores tanto en el ambiente
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de salud como en el externo que contribuyen anargeion de los errores. Ejemplos de
estos factores incluyen las condiciones laborddespbrecarga de trabajo, las extensas
jornadas, la frustracion de expectativas, las éiniitnes de los recursos entre otros.

El error es inherente al ser humano, es un fenéroemplejo y multicausal; como tal, su
abordaje debe ser multifactorial y por ende noata tle buscar y castigar a culpables.Es
necesario desarrollar un sistema que permita naainyi prevenir los errores, detectarlos
precozmente para evitar o limitar el dafio que puagmerar; y aprender de ellos para

prevenirlos en futuras situaciones.

Construir la seguridad en el proceso de atencidkmasszia mas efectiva de disminuir los
errores que culpara a los individuos, lo que nois@g que cada cual no sea responsable
de sus actos, pues poco se gana si el sistemaliea decastigar y no a aprender de los
errores. Esta construccién implica responsabilidddeto de los individuos como de las
organizaciones, con actividades que presenten uilibep de acciones legislativas,

organizativas y educativas.

Algunos de estos errores son errores de medicacgm manifiestan como problemas
relacionados con medicamentos; algunos de ellogprama de reacciones adversas a
medicamentos. Existen muchas causas de reaccidvesas a medicamentos que estan
relacionados con la administracion incorrecta de fasmos. La dosificacion supra
terapéutica y la sobredosis franca son las masudrdes, pero otros errores también

pueden ocurrir:

1.10 LOS ESTUDIOS DE UTILIZACION DE MEDICAMENTOS.

Los Estudios de Utilizacién de los MedicamentofEUM) se definen como “aquellos
estudios que comprenden la mercadotecnia, la lisidn, la prescripcion, la
dispensacion y el uso de los medicamentos conigrdasus consecuencias sanitarias y
econdémicas y tienen, como objetivo general, obtém@rmacion que permita tomar
decisiones sobre problemas que poseen importagpescusiones en el ambito de la

salud, contribuyendo al uso adecuado de los meeicas.
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El uso inadecuado de los medicamentos se refiguedéstribucion o consumo de manera
que reducen o anulan su eficacia, a situacionéaseque probablemente no producen el
efecto deseado o incrementan el riesgo p@kdeilos efectos indeseables, incluidas
las RAM, aspectos que sin duda pueden estar tgresido un problema importante
para el sector salud en nuestro pais. EI pmublelel uso incorrecto de los
medicamentos puede estar ampliamente diseminado ggdesconoce su real magnitud
y su verdadero impacto sobre el estado de sallmksdedividuos o de las comunidades.
La prescripcion o la dispensaciéon inadecuada demledicamentos tienen un impacto
econdémico importante para los pacientes y paradogcios de salud, debido alto costo
del tratamiento para muchos de ellos, al perfilagereacciones adversas potenciales
derivados de su uso o0 a la inefectividad del tregato, pues muchas veces es el
resultado de las presiones que ejercen sobre strpp®®r o el dispensador la industria
farmacéutica, los pacientes, los colegas o lagtungines prestadoras de servicios de

salud.

1.10.1 Indicadores de Uso de los Medicamentos (IUM).

Cuantifican de manera reproducible aspectos espesilel comportamiento de quienes
participan de las actividades asistenciales esdogcios de salud, con independencia de

quien los seleccione o cuando se efectuen las opd&

Los IUM se consideran estimadores altamente nozagis que no necesitan adaptacion
a paises o a situaciones particulares y cuyo enggl@ecomienda para cualquier estudio

sobre uso de medicamentos realizado con baseosn ell

Los indicadores son también indispensables pareridedas practicas de prescripcion
de los profesionales, para determinar como se empés medicamentos, para describir

las practicas de dispensacion en los servicicallel y las pautas de uso.
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1.11 FARMACOGENETICA'Y FARMACOVIGILANCIA

La administracion de una dosis idéntica de un famaapacientes con un mismo tipo de
enfermedad e incluso grado funcional de la misnmadyre una enorme variacion
interindividual en la respuesta farmacoldgica, daeh términos de eficacia como de
toxicidad. Sin embargo, la seleccion del farmaclka ylosis se basan en la respuesta
terapéutica media en pacientes a partir de ensaiynsos aleatorios y bien controlados
es decir, en circunstancias ideales. Por el cooti@s caracteristicas de los pacientes a la
que va dirigidos dichos farmacos en la practicaicdi difieren sustancialmente desde el

punto de vista genético-ambiental de aquellos quigcgpan en los ensayos clinicos.

La farmacogenetica estudia los factores genétiesponsables de la variacion inter-
individual en la respuesta a los farmacos. Estatoffes constituyen la causa mas
importante que condicionan el grado de eficaciexacidad de los farmacos en base a su
papel en la expresion de un determinado caraateratacinetico y/o farmacodinamico
relacionado con la administracién del farmaco. Ete eentido, los factores genéticos
determinan diferencias en la velocidad con que stalmolizan los farmacos, son
transportados a través de las membranas celulaesvan diferentes tipos de receptores
en los pacientes por otro lado, con una carga igendiferente viven en ambientes
distintos, con diferentes costumbres y alimentgclonque se traduce en diferencias

raciales en la respuesta a los farmacos.

Por ello el fenotipo (respuesta) farmacologicaedendomeno complejo donde ademas,
una serie de factores fisiologicos constitucionales genéticos y otros de origen
ambiental pueden producir una alteracion en diespuesta farmacoldgica. Entre estos
altimos destacan la administracion concomitante2de mas farmacos (interaccion
farmacoldgica); habitos dietéticos (consumo de inafezumo de pomelo, carne,

vegetales, etc.); ingesta de alcohol o tabaco entos. (33)

En el contexto actual del uso de farmacos, la faogenetica y la Farmacovigilancia

tienen como objetivos comunes la prevencion decreaes adversas y comercializacion
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y utilizacion de farmacos més seguros y eficacda practica clinica. (27)

1.12 FARMACOVIGILANCIA HOSPITALARIA

Todos los medicamentos tienen la capacidad de rcatesstos nocivos en el organismo;
si bien algunos de estos, se detectan en el désaieolos estudios preclinicos, otros
efectos no deseados, solo se hacen aparentes celaméoicamento se administra a un
gran numero de pacientes por un periodo prolongbeldiempo, es por eso que la
deteccion oportuna y la evaluacion de las reacsi@uwersas de los medicamentos, es

cada vez mas importante. (1)

El origen de la preocupacién por las consecuencesles del uso de los medicamentos,
es sin duda tan antiguo como los propios medicameell enfoque epidemioldgico para

estudiar algunas de las consecuencias socialemegb recurso a un método del que se
dispone desde hace poco tiempo en el pais, que FsEmacoepidemiologia. Esta linea

de investigacion tiene dos ramas de estudios que so

1) Los estudios de utilizacion de medicamentos

2) Los estudios de Farmacovigilancia.

El principal objetivo de la Farmacovigilancia catei en determinar los riesgos que
implica el uso de los medicamentos en los seresahas) asi como establecer la
gravedad y significancia clinica de éstos, comalidad de prevenirlos o minimizarlos.
Las actividades de Farmacovigilancia se puedenrhacenivel: de la industria

farmacéutica, ambulatoria y hospitalaria.

A nivel hospitalario, existen diversas iniciativam el fin de detectar RAM. En los afios
60's en el Hospital de Boston en Estados Unidosjestza un programa cuyos objetivos
eran principalmente: registrar las RAM en paciehtespitalizados determinando grupos
de riesgo, e identificando asociaciones entre @ldesmedicamentos antes del ingreso y

patologia motivo del ingreso. Este programa, sershd posteriormente, habiendo
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participado 40 hospitales de diferentes paisee®R20 afios posteriores a su desarrollo.
En los pacientes hospitalizados se realizaba wtarfa farmacologica de los ultimos tres
meses y se registraban los datos personales, toaidas y habitos, esquemas

terapéuticos recibidos, reacciones adversas y @&igo clinico. (1)

La Farmacovigilancia hospitalaria, es el conjunéopilocedimientos integrados en las
funciones propias del hospital, destinados a laad&in, registro, notificacion y
evaluacion de las reacciones adversas que se fmesam los pacientes asistidos en el
hospital, con el objetivo Ultimo de su prevenciGeryer un mejor cuidado del paciente.
Esta definicion pretende incorporar al conceptoegande Farmacovigilancia dos ideas
fundamentales: la de integracion en las actividadegias del hospital y la delimitacion
de la poblacion estudiada, que se circunscribes pézientes asistidos en un hospital,
entendiendo por tales, a los pacientes ingresado®) los que son atendidos en régimen
ambulatorio.(35)

Las actividades de Farmacoviglancia en el ambitspit@lario reunen ciertas

caracteristicas peculiares, que esencialmenteaasamiduientes:

1. La Farmacovigilancia en el hospital no puede seneacho aislado, sino que ha de
ser un aspecto mas dentro del control de la tet@pémedicamentosa. No cabe
pensar en conseguir un estudio sistematico y efiealas reacciones adversas, Si
no es dentro del marco de un control integral dgilezacion de los medicamentos
en el hospital, que incluya aspectos, tales coma dispensacion racional, el
establecimiento de protocolos de tratamiento, lalizacion de estudios de

utilizaciéon de medicamentos, etc.

2. En el hospital, la Farmacovigilancia esta favore@adr la existencia de un equipo
de salud coordinado y por las posibilidades deisggnto completo y continuo de
la evolucion de los pacientes. Esta es sin dudalanas ventajas mas importantes
que debe ofrecer el ambito hospitalario.

3. En contraparte, tiene limitaciones importantes @mnto al control de las RAM a
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largo plazo, derivadas del hecho de que una vea dhdlta definitiva, se suele
perder completamente el control del enfermo y posuiente, los programas han

de ser forzosamente de duracion limitada.

4. Los sistemas de Farmacovigilancia, deben de adapsaias caracteristicas de cada

hospital y a los medios disponibles. (35)

El principal objetivo de establecer Programa deriaaovigilancia Hospitalaria, es el de
procurar la mayor seguridad posible en el uso darledicamentos, y por lo tanto sus

objetivos fundamentales son:

Lograr la deteccion oportuna posible de las reaes@dversas de los medicamentos
(RAM) y prioritariamente de aquellas que revistaayor gravedad. En este sentido, es
necesario, prestar especial atencion a los meditaseecientemente introducidos en

terapéutica, para ampliar la informacion dispongabre su relacion eficacia / seguridad.

1. Describir las nuevas RAM que pueden detectarse aluav su gravedad y

significancia clinica.

2. Determinar la relacion de causalidad existenteedatreaccion adversa y el uso del

medicamento.

3. Determinar la incidencia de las RAM, es decir, dleciencia real con que se
producen, como factor fundamental para evaluartighj@ente la seguridad de un

medicamento.

4. Determinar y correlacionar los factores predispteem la aparicion de RAM,
tales como, edad y sexo del paciente, polifarmaag, como determinadas

enfermedades.

5. Impulsar la formacion e informacion en materia dAMR dirigidas a los

profesionales sanitarios, en general.
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6. Adoptar medidas encaminadas al tratamiento farmdgom eficaz y a la posible
prevencion de las RAM, que en definitiva es el tbjeal que van encaminados

todos los anteriores.

7. Es importante, tomar en cuenta, que cuando seammitas actividades de
Farmacovigilancia a nivel hospitalario, es utOpieacontrar una excelente
aceptacion del Programa y que éste va a despertautarés general e inmediato

por colaborar en ellos.

Por esta razon, es aconsejable introducir los Brnogg de forma gradual, actuando por
etapas y si es necesario, estableciendo prograit@e, pque permitan asegurar la

viabilidad de una metodologia de trabajo antesetemglizarla a todo el hospital. (35)



CAPITULO I

2 PARTE EXPERIMENTAL

2.1 LUGAR DE LA INVESTIGACION.

La presente investigacion se llevé a cabo en ehAfe Clinica y Ginecologia del
Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social IESS|ad€iudad Riobamba, Provincia de

Chimborazo.

2.2 FACTORES DE ESTUDIO

Pacientes que se encuentran internados en el dér€inica y Ginecologia del Instituto

Ecuatoriano de Seguridad Social IESS.

2.2.1 POBLACION

El colectivo de estudio estuvo conformado pord86 pacientes que son atendidos
mensualmente en el Area de Clinica y Ginecologik ldstituto Ecuatoriano de
Seguridad Social IESS de la ciudad de Riobamba
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2.2.2 MUESTRA

Las unidades experimentales de estudio son legerias que son atendidos en el Area
de Clinica y Ginecologia del Instituto Ecuatoriat®Seguridad Social IESS de la ciudad

de Riobamba. Especificar criterios de inclusiongxolusion

2.3 ELEMENTOS DE APOYO.

Para la realizacion de esta investigacion fuera@eserios elementos como:

- Pacientes internos en Area de Clinica y GinecoldgialESS.

- Médicos tratantes: Gastroenterélogo, Nefrdlogo, rilego, Médico Internista,
Cardiologo, Oftalmélogo, Dermatdlogo, Endocrindlogdédico Residente e
Internos Rotativos

- Jefa de Enfermeras de la mencionada area, entereediliar de enfermeria.

- Farmacia Satélite equipada y provista de un stacknddicacion acorde a las
necesidades, ubicada en Area de Clinica y Gingtaoltel Instituto Ecuatoriano
de Seguridad Social IESS

2.3.1 Equipos.

Todos los medicamentos que constan en el CuadrioiNdale Medicamentos Basicos,
y ademas se requirié de los siguientes materiales:

* Computadora (HP Pavilion dv 4-2061la Entertainni&Dj

* Refrigeradora (Durex)

e Impresora (Lexmark)

« Camara fotografica (Sony T45 14.0)

+« Balanza
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MATERIALES

2.4.1 Material Bioldgico

Pacientes del Area de Clinica y Ginecologia dstitlito Ecuatoriano de Seguridad
Social IESS —Riobamba.

2.4.2 Materiales de oficina para la investigaciéon

. Escritorio.

. Perchas.

. Mesa Unidosificar.

. Lampara de alcohol.

. Caja de guantes estériles.

. Caja mascarillas.

. Alcohol.

. Coche para unidosificar la medicacion por paciente
. Computadora.

. Cinta adhesiva.

. Historias Clinicas.

. Perfiles Farmacoterapeuticos.
. Perfil de RAM.

. Carpetas.

. Lapiceros, esferos, marcadores, estiletes.

2.4.3 Equipos y materiales utilizados en la capacitaciodel personal

. Copias
. Infocus

. Computadora
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. Impresiones

. Puntero

2.5 METODOS

Debido al tipo y lugar de investigacion se aplicenétodo de Farmacovigilancia Intensiva
gue es un estudio de campo que se basa en pacjaates encuentran hospitalizados para
el seguimiento del tratamiento farmacoterapeutia@volucion de la enfermedad, se tuvo la
ventaja que durante la investigacion pudimos accedies historias clinicas y obtener una
informacion veraz del estado del paciente queoselmoré con las visitas medicas diarias
que se realizaron junto con el personal se saladeritrevista que se mantuvo con los
pacientes fue de mucha ayuda para registrar |zZié@aadversa que posiblemente pudo
surgir ante el tratamiento. Posteriormente sezatiél método Inductivo-Deductivo que

permite analizar la informacion.

2.6 TECNICAS

Previo inicio de la investigacion se realizé unaisién intensa de la bibliografia, de
estudios realizados en el tema, ademas se prommgontamente con el personal de
salud perfiles adecuados ajustados a la necesidbdedvicio en el que estuvimos
colaborando.

Se empez0 a trabajar con la Farmacia Satéliteateic® y empezamos a informar al
personal de salud el propdsito de nuestra invesfigay asi buscar medios y

mecanismos para obtener nuestros propositos.

Con la facilidad de la visita médica pudimos comaceerca de las enfermedades mas
frecuentes y puntos indispensables para el prapdsitnuestra investigacién ya que es
en ese momento cuando se decidia la viabilidadtrdeimiento y la continuacion o

suspension de los medicamentos presentandose emasento diferentes tipos de
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RAM'.

Se obtuvo un apoyo muy grande y un documento dealds en la informacion
contenida en las historias clinicas para tomarsdagales de dosis, frecuencias, vias de

administracion, consideracién segun el tipo degrdej etc.

Después de la obtencion de la informacion neceparigarte del paciente se realizo el
analisis de todos los datos y por medio de ellopwsberon detectar los RAM mas

frecuentes, asi como los medicamentos que lo rausa

2.7 PROCEDIMIENTOS

Procedimos a desarrollar un sistema de Farmacamgd Intensiva vinculando al
personal de salud en el reporte de sospecha deaees adversas que con el apoyo de

las técnicas descritas anteriormente garanticealidad de la investigacion.

2.7.1 FARMACOVIGILANCIA.

Farmacovigilancia es la ciencia y la actividad c¢iglaada con la deteccion, evaluacion,
comprension y prevencion de efectos adversos oudger otro posible problema

relacionado con los medicamentos. OMS

2.7.2 Deteccion de RAM.

Es una reaccién nociva y no intencional, que ocaitess dosis normalmente utilizadas en
el humano, para la  profilaxis, diagnostico, térawa o para modificar funciones

fisiologicas O.M.S., 1969; requerira de elemen®sployo tales como:
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2.7.3 Tarjeta de notificacion:

Acorde a nuestra necesidad y basandose en expasial® investigaciones anteriores
esta nos permitiréecolectar los datos del paciente, medicamentoci@aes adversas a
los medicamentos (RAM), utiles para un buen deBarde la investigacion.  ANEXO

# 1. La cual debe contener y nos va a servir:

2.7.4  Datos del paciente:

Este punto nos va a permitir identificar a cadaiqrde objeto de estudio y permitira

recolectar datos importantes utiles en nuestrastigecion.

2.7.5 Revision de la Historia Clinica:

En la cual nos vamos a fijar en los datos genedsgsaciente

- Datos generales (Fecha de Consulta, ingreso, maévogreso tratamiento).
- Nombre del paciente

- Fecha de nacimiento

- Sexo

- Edad

- Numero de Historia Clinica

- Talla

- Peso

- Anteriores consultas con los galenos

2.7.6 Entrevista con el Paciente:

Si algunos datos que contenia la ficha no constabaa historia clinica se le preguntaba

al paciente, a mas de darle una pequefa explicdeifmque trataba la investigacion.
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Entre los datos que generalmente se debe recolentmnos:
- Numero de teléfono
- Direccion

- Personas afines con las que se pueda comunicar

2.7.7 Datos del medicamento:

El cual nos va a permitir tener una idea del iné¢ato que esta siguiendo el paciente,
para qué enfermedad es que lo esta haciendo ympudd medicamentos esta tomando.

Esto lo realizamos a través de:

2.7.8 Revision de la Historia Clinica:

En la cual vamos a identificar algunos de los dasnedicamento que haya estado

tomandole paciente anteriormente, como:

- Nombre Genérico del Medicamento.
- Nombre Comercial del Medicamento.
- Dosis.

- Via de Administracion.

- Frecuencia.

- Fecha de inicia de la toma.

- Fecha de finalizacion de la toma.

- Indicacion o motivo de la prescripcion.

2.7.9 Entrevista con el Facultativo:

En cual vamos a determinar el tipo de tratamientaepcual se ha optado, y si seguimos
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con el tratamiento o lo cambiamos.

Aqui vamos a recolectar datos, como:

- Datos como los anteriores si existe un cambioatartriento.
- Cuadro clinico.
- Examenes complementarios.

- Fecha del siguiente control.

2.7.10 Datos de las RAM:

En esta parte de la tarjeta vamos a tener dato® dab reacciones adversas a los
medicamento (RAM), que tipo de reacciones produjerue les produjo la reaccion.

Entre los datos que vamos a recoger tenemos:

Si existe RAM:

Tomaremos los siguientes datos, los cuales nosr&erpara identificar las RAM,
medicamento que lo causo, frecuencia que tuvo, etc.

- Manifestacidn de la reaccion adversa(fecha dednidinalizacion de la reaccion)
- Evolucion o desenlace de la reaccion.

- Medida adoptada.

- Tipo de RAM

- Observaciones adicionales

- Datos del reportante (para validar y respaldamlastigacion)

Si no existe reaccién

Se seguira tomando datos acerca de la evoluciopad#nte, asi como del registro del

tratamiento que este esta siguiendo. Todo estoqgim@rvar si puede 0 no ocurrir una

reaccion.
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2.7.11 Andlisis de Datos:

En este punto, se realiz6 una revision de todoselosrtes que se tuvo de los diferentes
pacientes que llegaron al Area de Consulta Extdeh&lospital para asi poder extraer
la informacién no superficial que se encuentra deara sobreentendida en los datos que
al principio fue desconocida pero que resultd $épara la investigacion y la cual nos
permite separam los pacientes que tuvieron una posible reaccioneradv a los

medicamentos (RAM), de los pacientes que no turieste tipo de reaccion.

2.7.12 Clasificacion de la reaccion:

De acuerdo a la bibliografia se clasificara a l&ereéhtes reacciones detectadas de segun
su origen, causalidad, y factores que aportarom gaaparicion.
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CAPITULO IlI

3 RESULTADOS Y DISCUSION

Durante el periodo de 2009 (Diciembre 2009 — M&@t0) se analizo en el Instituto

Ecuatoriano de Seguridad Social — Riobamba proméeli820 pacientes atendidos en
el Servicio de Medicina Interna de los cuales @grdron detectar 39 casos de
Reacciones Adversas a Medicamentos, lo que evaemncporcentaje de un 4.75%
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TABLA NO. 1. PORCENTAJE POR GENERO DE PACIENTES CON SOSPECHAS D E RAM EN EL
AREA DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL

INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

SEXO NUMERO PORCENTAJE (%)
Hombres (M) 14 36
Mujeres (F) 25 64
TOTAL 39 100

Fuente IESS Clinica y GinecologiRiebamba. Ma. Gabriela Mora Ruiz

64%

B Hombres(M) ® Mujeres(F)

GRAFICA N°.1 PORCENTAJE POR GENERO DE PACIENTES CON SO SPECHAS DE RAM EN EL
AREA DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION
EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

En los resultados expresados en el GRAFICO No &mod apreciar que los pacientes
que presentan mayor porcentaje de RAM son myjeossun 64%, el principal motivo

radica en que el ingreso de pacientes mujereseasesticio es mas frecuente, con un
promedio mensual de 62% mientras que los hombeseptan RAM en un 36% son
candidatos menos frecuentes. La notificacion éaijpior los estudios de la OMS para el
2009 en el que la mayor parte de efectos RAM estid @n mujeres mayores a los 30
afos, cabe recalcar que este estudio mostro queulases tienen mayor incidencia para
adquirir enfermedades cronicas y elevar posibikdadle presentar efectos RAM,
mientras los hombres poseen menor incidencia gdgairir enfermedades cronicas y

por ende RAM pero este grupo se destaca porqueeatide intensidad presentada sera

severa o letal.(40)




-73-

TABLA NO. 2. GRUPOS ETARIOS DE PACIENTES CON SOSPECHAS DE RAM EN EL AREA EL
AREA DE _ CLINICA 'Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE
INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL -

RIOBAMBA.
EDADES (afios) NUMERO PORCENTAJE
(%)
<49 9 23
50 -70 15 39
>71 15 38
TOTAL 39 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriklara Ruiz

o

5 10 15 20 25 30 35 40 45

GRAFICO NO. 2. GRUPOS ETARIOS DE PACIENTES CON SOSPECHAS D E RAM EN EL AREA EL
AREA DE  CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE

INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD
SOCIAL-RIOBAMBA.
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En los resultados expresados en el GRAFICO No2mosevidenciar que existe mayor
porcentaje de RAM en pacientes mayores de 50 a&@% y un 38% para pacientes
mayores de 71 afos se evidencia claramente quip$ogrupos etarios no poseen mas
que 1 % de diferencia mientras que en pacientesmem los 49 afos tenemos un 23%
de frecuencia RAM. Los adultos mayores tienen niésgo de RAM por presentar
mayor incidencia de patologias a esas edadesa asala actividad, hepéatica y renal, los
cambios en los estilos de vida que pueden modifecananera como el paciente se

administra su terapia, etc.

TABLA N°. 3 PORCENTAJE PACIENTES POLIMEDICAMENTADOS CON SOSPEC HAS DE RAM EN
EL AREA DE CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE
INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL -

RIOBAMBA.
PORCENTAJE
POLIMEDICAMENTADOS NUMERO %)
()
SI 31 79
NO 8 21
TOTAL 39 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriklara Ruiz

mSI mNO

21%

GRAFICON®. 3  PACIENTES POLIMEDICAMENTADOS CON SOSPECHA S DE RAM EN EL’AREA DE
CLINICA'Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL
INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.
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En los resultados expresados en el GRAFICO No 2mpod evidenciar que el 79 % de

los pacientes que han sufrido algun tipo de RAM gafi medicamentados debido a la
edad que estos presentan, y como ya antes seameri los resultados de los estudios
de la OMS 2009 por el género y la edad de los pteseque son atendidos en este
servicio el uso de medicamentos es proporciomalmentando significativamente las

posibilidades de presentar principalmente inteca@s farmacolégicas dentro de las
RAM’s mas importantes.

TABLA NO. 4. PORCENTAJE DE PACIENTES HOSPITALIZADOS CON SOSPECHAS DE RAM EN EL
AREA DE CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE INVEST IGACION
EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

HOSPITALIZACION NUMERO PORCENTAJE
(%)
Sl 35 90
NO 4 10
TOTAL 39 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriblara Ruiz

mSI mNO

10%

GRAFICO No. 4. PACIENTES HOSPITALIZADOS CON SOSPECHAS DE RAM EN EL AREA DE
CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN
EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA .
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En los resultados expresados en el GRAFICO No dose claramente el 90% de los
pacientes hospitalizados sufren algun tipo de RAabe recalcar en este punto que es
también muy dificil determinar si la RAM se debka aeaccion de algun tipo de farmaco
0 a su vez son sintomas que evidencian el detederolos pacientes por sus
enfermedades crénicas. A  este servicio acudencipalmente pacientes con

complicaciones que tienen esencialmente DMII y todgue esta desencadena.

TABLA N°. 5. PORCENTAJE DE MEDIDAS ADOPTADAS PARA TRATA R PACIENTES CON
SOSPECHAS DE RAM EN EL AREA DE CLINICA'Y GINECOLOGIA DURANT E EL
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE

SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA .

MEDIDAS TOMADAS NUMERO PORCENTAJE
(%)
MODIFICO DOSIS 12 31
SUSPENDIO 27 69
TOTAL 39 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriklara Ruiz

= MODIFICODOSIS m SUSPENDIO

69%

GRAFICO NO.5.  MEDIDAS ADOPTADAS PARA TRATAR PACIEN TES CON SOSPECHAS DE RAM
EN EL AREA DE CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE
INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL -
RIOBAMBA.
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En los resultados expresados en el GRAFICO No pusee evidenciar como se tuvo
suspender el medicamento que se presumio ser dauaaRAM en un 69% esto se dio
en su mayoria con respecto al Acido Acetil Satioilique tenia repercusiones
principalmente causando SDA y Gastritis Aguda feenplazado por Clopidogrel,
ademas dentro de este grupo entran también agqmedideeamentos que causaron algun
tipo de farmacodermia como es el caso de la Pewisjly se modifico la dosis en un
restante 39% también principalmente en la dosisBttejueador AT1 (Losartan de 50
mg) fue necesario duplicar la dosis para lografetto deseado entre los pacientes que

tenian HTA primaria.

TABLA N°. 6 PORCENTAJE POR TIPO DE RAM PRESENTADA EN LOS PAC IENTES DEL
AREA DE  CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE
INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-

RIOBAMBA.
PORCENTAJE

TIPO DE RAM NUMERO
(%)
A 26 67
B 12 31
C 1 2
TOTAL 39 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriblara Ruiz
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B 31
A 6 4
4] 10 20 30 40 50 60 70 80
GRAFICO N° 6. TIPOS DE RAM PRESENTADAS EN PACIENTES DEL AREA DE CLINICA Y

GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUT O

ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.
En los resultados expresados en el GRAFICO No @mod considerar que entre la
RAM mas frecuente se encuentra la de tipo A queesponde a las ocasionadas por la
naturaleza del farmaco con un 67%, luego se dardddipo B que son ocasionadas por
la idiosincrasia del paciente con un 31% y pormatimuy raras incluso dificiles de
comprobar por el tiempo que requieren para la eigaride los primeros sintomas de la
RAM las de tipo C movidas por la administraciontomwm de un determinado farmaco a
las que se le atribuye con un escaso 2%. Es de isypoatancia conocer el tipo de RAM
para tener presente que son multiples factoreguespueden ocasionar RAM, y saber
cuales son las que se presentan con mas frecudamti@ de nuestra poblacion. (12, 42,
50).
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TABLA No. 7. PORCENTAJE POR CATEGORIA DE CAUSALIDAD DE LAS RAM PRESENTADAS
EN EL AREA DE CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE | NVESTIGACION EN EL
INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

CATEGORIA DE CAUSAL NUMERO PORC(;’;'TAJE
PROBADA 0 5
PROBABLE 5 5

POSIBLE 12 3
DUDOSA 0 5
TOTAL 39

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriklara Ruiz

DUDOSA o]

POSIBLE 36

PROBABLE 64

PROBADA o]

] 10 20 30 40 50 60 70

GRAFICO No.7 CATEGORIAS DE CAUSALIDAD DE LAS RAM PRESENT ADAS EN EL AREA DE
CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL
INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

En los resultados expresados en el GRAFICO No @ipod apreciar entre las categorias
de causalidad la que ha tenido mayor incidenciala$’robable con un 64% la de
Posible con un 36%, no hemos tenido evidencia ipahmente clinica para aseverar
causalidades Probadas, el sistema de salud careghay por vivimos en nuestro pais
carece de programas de vigilancia farmacéutica,iaaecntre otros que exija la

comprobacion cuando existe evidencia de la preselecRAM (16, 36, 46)
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TABLA No.8. PORCENTAJE POR CATEGORIA SEGUN EL NIVEL DE INTEN SIDAD DE LAS RAM
PRESENTADAS EN EL AREA DE CLINICA Y GINECOLOGIA DURANTE EL
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDA D
SOCIAL-RIOBAMBA.

NIVEL DE INTENSIDAD N° PACIENTE PORCENTAJE (%)

LEVE 4 10
MODERADA 30 77
SEVERA 5 13
LETAL 0 0
TOTAL 39 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriklara Ruiz

LETAL | O

SEVERA i 13

MODERADA 77
LEVE ﬁ 10
T
0 20 40 60 80 100
GRAFICO No. 8 NIVEL DE INTENSIDAD DE LAS RAM PRESENTADAS EN EL AREA DE

MEDICINA INTERNA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL
INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

En los resultados expresados en el GRAFICO No pugele observar que presenta un
mayor porcentaje de incidencia las RAM de tipo Mada con un 77%, los pacientes
gue presentan este tipo de reacciones necesitpoyo dospitalario; el de tipo Severa
presento un 13% de incidencia estos fueron paciemie en su momento estuvo en
peligro su vida, y un 10% para las de tipo Leve fyieeon pacientes que no necesitaron

hospitalizacion para mejorar su reaccion adver6a4@)
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TABLA No. 9. PORCENTAJE DE EVOLUCION DE LAS RAM EN EL AREA DE CLINICA Y
GINECOLOGIA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO
ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

EVOLUCION RAM NUMERO PORCENTAJE(%)
RECUPERACION TOTAL RT 12 31
RECUPEERACION PARCIAL RP 26 67
RECUPERACION CON
SECUELAS RCS ! 2

NO RECUPERACION AUN NR 0 0
MUERTE M 0 0
TOTAL 39

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriblara Ruiz

M | 0
NR | 0
RCS F 1
RP 26
(; !'I': 1I0 15 20 25 30
GRAFICO No. 9. EVOLUCION DE LAS RAM EN EL AREA DE MEDI CINA INTERNA DURANTE EL

PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE
SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

En los resultados expresados en el GRAFICO No8modefirmar que el 67% de los

pacientes presentan Recuperacion Parcial debipe ayran cantidad de pacientes que

acuden a este servicio sobrepasan los 50 afiosadeyedconviven con enfermedades

cronicas, el 31% (no coinicide con el grafico) éeipntes presentan recuperacion total y

son pacientes que generalmente no poseen enfereseciathicas sino mas bien estan en

estadios iniciales de enfermedades como DMII e Hiéon un 2% para pacientes con

secuelas que pertenece al caso de la Ciproterona.
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TABLA No.10. PORCENTAJE DE APARICION DE LAS RAM SEGUN L A CLASIFICACION
ANATOMICA TERAPEUTICA ATC EN EL AREA DE MEDICINA INTERNA
DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIAN O
DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

Clasificacion ATC RAM PORSENTAJE(%)

Tracto Gastrointestinal 2 5
Sangre y organos Hematopoyeticos 8 21
Aparato Cardiovascular 15 38
Aparato Genitourinario y Hormonas Sexuales 2 5
Antinfecciosos en General 8 21
Antineoplasicos e inmunomoduladores 2 5
Sistema Nervioso 2 5
TOTAL 39 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriklara Ruiz

Sistema Nervioso
Antineoplasicos e inmunomoduladores
Aparato Genitourinario y Hormonas Sexuales

Tracto Gastrointestinal

Antinfecciosos en General

Sangre y organos Hematopoyeticos

Aparato Cardiovascular

GRAFICO No. 10. APARICION DE LAS RAM SEGUN LA CLASIFI CACION ANATOMICA
TERAPEUTICA ATC EN EL AREA DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE
SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.
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En los resultados expresados en el GRAFICO Nol@empos observar que existen
mayores inconvenientes RAM en el Aparato Cardiowias con un 38% , este grupo de
farmacos estan tratamientos para enfermedadegasiales como DMII, HTA, entre
las mas frecuentes, el uso que se le da a AntioBx en General tiene un 21% de
incidencia, al igual que el uso de los farmacas gangre y Organos Hematopoyéticos
son medicacion que poseen limites estrechos eéosie terapéutica y dosis toxica dada
la naturaleza de estos farmacos se debe tenerrroaidado, la medicacion para
Sistema Nervioso, Antineoplasicos e InmunomodulkesioHormonas Sexuales, Tracto
Gastrointestinal tienen un 5% de incidencia cadadeaestos grupos causando menor
incidencia pero serios problemas como el que seepta con el uso continuo de

Hormonas sexuales.

TABLA No. 11. PORCENTAJE DE SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS PO R EL USO DEL
ACIDO ACETIL SALICILICO EN PACIENTES DE MEDICINA INTERNA D URANTE
EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE
SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

Ne PORCENTAJE
ACIDO ACETIL SALICILICO SINTOMAS | (%)
Epigastralgia

N
[y

[
~

Sangrado Digestivo

Gastritis aguda

Hematemesis

Nausea

Vomito

Dolor de Cabeza

R R NN NN RO

Decaimiento

Deposiciones Sanguinolentas 1

Edema de Miembros Inferiores 1

Agrieras 1

Disnea 1

B A DB A DA O ©O O ©

Hipotension 1
TOTAL 102 100
Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriklara Ruiz
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GRAFICO No. 11. SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS POR EL U SO DEL ACIDO ACETIL
SALICILICO EN PACIENTES DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE
SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA

En los resultados expresados en el GRAFICO Nolgmod apreciar como una de las
mayores complicaciones médicas es la del uso eantilel Acido Acetil Salicilico con
aproximadamente un 21% es la Epigastralgia, muyitapte es el Sangrado Digestivos
con un 17% de frecuencia ademas suele ser uns déniimmas mas peligrosos ya que si
no se lo controla a tiempo puede provocarse ureallg causar hemorragias digestivas
gue pueden poner en riesgo la vida de los pacie@astritis Aguda con un 9%,
Hematemesis, Nausea, Vomito, Dolor de cabeza, Dwemio, Edemas, Agrieras,

Disnea, Hipotension, son sintomas secundarios @olodrados prioritariamente.



TABLA No.12

-85 -

PORCENTAJE DE SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS POR EL USO DEL
BLOQUEADOR AT1 (LOSARTAN) EN PACIENTES DE MEDICINA INTER NA
DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIAN O
DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA .

BLOQUEADOE AT1 N° PORCENTAJE
(LOSARTAN 50MG) SINTOMAS (%)
Disnea 3 22
*Hematuria 2 15
HTA 2°(+160/+100) 2 14
*Ataque Istemico Transitorio 1 7
*Cambios del estado Mental 1 7
*Enfermedad Arterial Coronaria 1 7
Dolor de cabeza 1 7
Astenia 1 7
HTA 1°(140-159/90-99) 1 7
Edema de miembros inferiores 1 7
TOTAL 14 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriklara Ruiz
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GRAFICO No.12.

SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS POR EL USO DEL BLOQUEADOR
AT1 (LOSARTAN) EN PACIENTES DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE
SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA
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En los resultados expresados en el GRAFICO N° Hhalkiza las RAM provenientes del
uso del Bloqueador AT1 de 50 mg donde Ila Disnea wo 22% tiene una mayor
frecuencia en los pacientes que tienen este meditante eleccion cabe recalcar que
este es un sintoma secundario a las Manifestacidméos Organos Diana: Hematuria,
AIT, EAC, Cambios del estado Mental ocupan entrdiy 7% , Hipertensiones grado 2
ocupan un 14% e Hipertensiones grado 1 ocupan unD&¥er de Cabeza, Astenia,
Edema Miembros son manifestaciones secundariasosTedos son sintomas de una
Hipertensidon mal controlada que con ayuda de rBagede Vigilancia Farmacéutica
institucionalizados se podria mejorar y dar solues efectivas e inmediatas para no

llegar a la hospitalizacidén del paciente

TABLA No. 13. PORCENTAJE DE SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS POR EL USO
INHIBIDOR DE LA HMG CO-A REDUCTASA (SIMVASTATINA) EN PA CIENTES
DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL
INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

INHIBIDOR DE LA HMG CO-A

REDUCTASA Ne
(SIMVASTATINA) SINTOMAS | PORCENTAJE (%)
Disnea 2 23
Malestar General P 22
Decaimiento generalizado 1 11
Edema de Miembros inferiores 1 11
Sensacion de Angustia 1 11
Hinchazon del Cuerpo 1 11
Placas Eritematosas 1 11

TOTAL 9 100
Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriblara Ruiz
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GRAFICO No. 13. SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS POR EL USO | NHIBIDOR DE LA HMG
CO-A REDUCTASA (SIMVASTATINA) EN PACIENTES DE MEDICINA INTER NA
DURANTE EL PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO
ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA

En los resultados expresados en el GRAFICO N° Ehakza las RAM provenientes del
uso Inhibidor de la HMG-CoA Reductasa (Lovastatis@)presentan Farmacodermias y
sus respectivas complicaciones tales como Edemdielabros Inferiores, Hinchazon
del Cuerpo, Placas Eritematosas, y como sintomadidss Disnea, Malestar General,
Decaimiento Generalizado, Sensacion de Angustia.
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TABLA No. 14 PORCENTAJE DE SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS POR EL USO DEL
INSULINA CRISTALINA EN PACIENTES DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE
SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

Insulina Cristalina N° SINTOMAS |PORCENTAJE (%)

Pérdida de conciencia 2

=
N

Astenia

Hipoxia

Somnolencia
Irritabilidad

Vértigo

Mareo

Taquicardia

Y S I =Y B Y Y B BN S

Sudoracion

Perdida de ubicacién 1

Dolor de Cabeza i

Convulsion Clonica |

Hipotension 1

Cianosis 1

Adormecimiento ]

| O O O O O] O O] O] O O O O O O

Coma Hipoglucemico 1
TOTAL 17 100
Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriblara Ruiz
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GRAFICO No. 14. SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS POR EL USO D EL INSULINA

CRISTALINA EN  PACIENTES DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE
SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA
En los resultados expresados en el GRAFICO N° hhaliza las RAM provenientes del
uso de la Insulina Cristalina este es un medicaméatmanejo también muy delicado
tanto en prescripciébn como en dosificacion debidia accién rapida que este tiene
existen una gama de sintomas propios de la hipagiigcque este produce al momento
de su aplicacion entre los mas frecuentes, Perdéd&onciencia, Astenia, Hipoxia,
Somnolencia, Irritabilidad, Vértigo, Mareo, Taquiia, Sudoracién, Dolor de cabeza,
Hipotensién, Adormecimiento y existe uno no muy @any muy peligroso que se pudo

reportar que fue la Convulsion Clénica post surntioide la Insulina rapida.
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TABLA No. 15 PORCENTAJE DE SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS P OR EL USO DEL
METOTREXATO EN PACIENTES DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE
SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

N° PORCENTAJE

Metotrexato SINTOMA | (%)

Cefalea Holocraneal 1 15
Mareo Subjetivo 1 15
Eritema cutaneo 1 14
Nausea 1 14
Epigastralgias N 14
Fatiga y Fiebre N 14
Sangrado gastrointestinal 1 14
TOTAL 7 100

Fuente IESS_MEDICINA INTERMA — Riobamba. Ma. Gabriblara Ruiz

H Cefalea Holocraneal B Mareo Subjetivo m Eritema cutanec
W Nauses B Dolor Abdaminal m Fatigay Fiebre

Sangrada gastrointestinal

14%

AV

GRAFICO No. 15. SINTOMAS DE LAS RAM PRESENTADAS POR EL USO DEL METOTREXATO EN
PACIENTES DE MEDICINA INTERNA DURANTE EL PERIODO DE
INVESTIGACION EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD

SOCIAL-RIOBAMBA
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En los resultados expresados en el GRAFICO N° Hhaliza las RAM provenientes del
uso del Metotrexato, este medicamento es un Ciiostde uso delicado, que entre las
RAM mas frecuentes podemos encontrar, Cefaleagsdda, Sangrado Gastrointestinal,

Epigastralgias, Fatiga y Fiebre, y Farmacodermiales como Eritema Cutaneo

TABLA No. 16. PORCENTAJE ECONOMICO DE MEDICAMENTOS REINGR ESADOS DURANTE
EN PERIODO DE INVESTIGACION EN EL SERSVICIO DE MEDICINA INTERNA EN
EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA.

DOLARES |PORCENTAJE
REINGRESO
3) (%)
AGOSTO-
7.212.778 53
DICIEMBRE 2009

ENERO-MAYO 2010 6448 47

TOTAL 13660.79 100
ANUAL 20.491.185

ENERO-MAYO 2010 - 6.448

AGOSTO-DICIEMBRE 2009 7.213

6.000 6.200 6.400 6.600 6.800 7.000 7.200 7.400

GRAFICO No. 16 CANTIDAD ECONOMICA DE MEDICAMENTOS REINGR ESADOS DURANTE EN
PERIODO DE INVESTIGACION EN EL SERSVICIO DE MEDICINA INTERNA
EN EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA
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En los resultados expresados en el GRAFICO N&lfhaliza las utilidades
econdmicas obtenidas durante el tiempo de invesfigalonde se puede apreciar que en
el periodo Agosto Diciembre 2009 se obtuvieron $rdblares y durante el periodo
Enero-Mayo 2010 $6448 dolares resaltando la impoidade la realizacion de este tipo
de investigaciones con un rédito total de $ 1385Q. si el analisis se lo haria anual

tendriamos un valor de $20.491.185 aproximadamente.



CAPITULO IV

4 CONCLUSIONES

1. Se determino durante el tiempo (Diciembre 2009 ar2d 2010) de estudio 39
pacientes que presentaron algun tipo de RAM, esteesponde al 4.75% de
pacientes que estuvieron internados o fueron \@dsraor el Servicio de Medicina
Interna, lo que permite la viabilidad para la inmpétacion de un Sistema de

Farmacovigilancia no solo en este servicio sintodo el Hospital

2. Se pudo afirmar gracias a la presente investigaqgif® las mujeres muestran
mayor aparicion RAM por presentar un aumento en [faecuencia de
enfermedades cronicas ademas los pacientes queasups 50 afios de edad
también incrementan posibilidades de presentarMRAbido a esta misma razon,
por tanto el 79% de los pacientes que han sidetmlge estudio son pacientes
polimedicamentados, y un 90% de estos pacientesit@ron hospitalizacion por

su condicién de enfermedad cronica, segun los €as(fl, 2, 3)

3. Se pudo afirmar que al presentarse la RAM fue memessuspender el
medicamento causante, como primera medida de éecon un 69%; el efecto
adverso tuvo mayor prevalencia fue de tipo “A” aom 67% causado por una

exageracion del efecto farmacolégico. Graficos)5,



Se determino que luego de aplicar el algoritmantpldo por Naranjo la categoria
de causalidad que tuvo mayor frecuencia fue lardegble con un 64% y segun el
nivel de intensidad, la de tipo Moderada fue la qag/or frecuencia tuvo con un
77%. Segun los Gréficos(7, 8)

Se pudo comprobar que dentro de las evoluciones RAMue mayor frecuencia

presento fue la Recuperaciéon Parcial con un 68% mas comun debido a que la
mayoria de los pacientes que acuden a este semsociogpacientes que poseen
enfermedades crénicas que impiden valorar su edolutomo completa, segun

Grafico(9)

Se logro identificar gracias a la presente invesiiin que los medicamentos
utilizados segun la clasificacion ATC para el Siste Cardiovascular son los que
presentan RAM con mayor frecuencia con un 38 éguislo por un 21% en
Antinfeciosos en General y 21% para Sangre y frgi&lematopoyéticos. Segun
los Gréfico(10)

Se determino que el medicamento que presento niébt fue el Acido Acetil
Salicilico usado principalmente como AntiagregaRlaquetario  tratamiento
preventivo para la Fibrilacion Auricular en padesncon enfermedades crénicas
como HTA y DMII causando problemas de Epigastral§angrado Digestivo y
Gastritis primordialmente. Segun el  Grafico(11 )

Durante en el tiempo de investigacion se pudo cobgrla existencia no solo de
réditos profesionales sino también econémicos eguwEs nuestra presencia en el
Servicio de Medicina Interna apoyo en el ahorr&4@.800 délares anuales en el
uso y manejo adecuado de la medicacion destindmapmcientes de este servicio.
Segun el Grafico(16)



CAPITULO V

5 RECOMENDACIONES.

1. El Sistema de Dosis Unitaria SDMDU ha sido unadrmaienta muy atil para
poder lograr con éxito la implementacién de unedist de Farmacovigilancia en
el area de Medicina Interna pero también permén@ontrar falencias que
nuestro Sistema de Salud a nivel Nacional tieneasenportante que se
concientice a todo el personal de salud los riesg@sel uso incorrecto de los
medicamentos producen incluso la mala calidad glenak de estos que ponen en
riesgo la integridad del paciente y el prestigm ld institucion que somos
personas capaces de lograr que nuestro pais tengaal Sistema de
Farmacovigilancia a nivel mundial ya no podemosusegctuando con medidas
preventivas adoptadas por paises vecinos nuesteb\nicultura exige tener una

identidad propia con relacion a este tema.

2. El mundo ha revolucionado mucho mejorando la cdlidia vida de esta manera
ha aumentado el universo de pacientes de la temeésal hoy en dia las
expectativas de vida sobrepasan los 80 afios de(@d48), es necesario que se
capacite el personal para también estar acordéoa BEevos acontecimientos,
esta es una poblacion vulnerable debido a lasrreefiades cronicas que los

aguejan.

3. A nivel mundial se ha visto como el rol del farmattg ha avanzado a pasos
gigantes en pro de buscar mejorar la calidad de, ypdincipalmente a nivel
hospitalario por la formacién especifica que nasotcomo profesionales
poseemos en necesario que se incorpore mas Biagsiiarmacéuticos ya que

somos un ente regulador dentro del Equipo de Salud.



CAPITULO VI

6 RESUMEN

La presente investigacion se realizo en el Instifti¢uatoriano de Seguridad Social de
Riobamba en el Servicio de Clinica y Ginecologian €| objetivo implementar un
Sistema de Farmacovigilancia dentro de dicho serVisgrando, evaluar, entender,
prevenir Reacciones Adversas a Medicamentos (RANBjorar el control de las
prescripciones medicas, y optimizando recursos homg econdmicos. Se aplico un
Sistema de Farmacovigilancia Intensiva, centradelgraciente, con apoyo invaluable
del Sistema de Dispensacion de Dosis Unitaria impigada anteriormente en este
Servicio dentro la Farmacia Satélite lo que ayutinar un control absoluto en lo que se
refiere a dispensacion médica. Empleamos herraasecdmo revision de Historias
Clinicas, control de Visitas Medicas diarias y eyates, Revision del Sistema AX 400,
etc. Se realizo un estudio retrospectivo sobre elafermedades que tenian mayor
frecuencia en cuanto a motivos de hospitalizaciéniendo como resultados las
enfermedades del Sistema Endocrino como son Dmbbtellitus 11 (DMII) e
Hipotiroidismo, y del Sistema Cardiovascular comon sinsuficiencia Cardiaca
Congestiva(ICC), Hipertension ArterialHTA) aguda grénica y sus respectivas
complicaciones. Para interpretar los resultadosus® analisis de frecuencias. Se
obtuvieron los siguientes resultados, durante eloge de investigacion (Diciembre
2009 — Marzo 2010) detectaron 39 casos de RAM b mgpresenta un 4.75%. Las
mujeres presentan mayor porcentaje RAM 64%, La epa de RAM estén
intimamente ligadas a la polimedicamentacion, 79%MR 38% de las RAM se
presentaron en el Sistema Cardiovascular, eddAdhcetil Salicilico fue el
medicamento que presento mayor frecuencia RAMo&® | implementar el Sistema de
Farmacovigilancia notificando presencia de RAM eacigntes de este servicio y
promoviendo investigacion sobre la realidad de tnaepoblacion, se recomienda
continuar con este tipo de investigaciones quehsgoramienta Util en lo que se refiere a

administracion tratamientos farmacologicos y eva@firade efectividad de farmacos.



SUMMARY

The present investigation was made in ihe Instiidoatoriano de Seguridad Social in the
Clinic and Gynecology Service, to implement a Medacare System inside this service,
achieving to evaluate, understand, and prevent isévReactions to Medicines (RAM),
to improve the control of medical prescriptions aaptimize economic and human
resources. An intensive Medicine care System waliexpcentered in the patient with
the invaluable support of the Unit Dose Dispensasgstem implernented previously
in ihis service inside the Satellite Pharmacy, wigped to have an absolute control in
medical dispensaron. Tools were employed such ascadehistories review, control of
daily and general Medical Visits, Review of the teys AX 400, etc. A retrospective
study was carried out on illnesses that had grefagguency as for hospitalization
reasons, resuliing in Endocrine System illnesseb si$ Diabetes Mellitus Il (DMII)
and Hypothyroidism, and of the Cardiovascular Systd&ke Congestive heart failure
(ICC), sharp and chronic Arteria! Hypertension (HTAand their respective
complications. In order to interpret the resultgqguencies analysis were used. The
following results were obtained, during the invgation period (December 2009 -
March 2010) 39 cases of RAM were detected reprasgdt 75%. Women presentad a
higher percentage RAM, 64%. The presence of RANhtisnately connected with the
abuse of medicine 79% RAM, 38% of the RAM was pné=e in the Cardiovascular
System, the Salicylic Acetyl Acid was the medicitet presented greater frequency
RAM. The Medicine care System was implernentedfyiotyy presence of RAM in
patients of this service and promoting investigatm the reality of our population. It
is recommended to continué with this type of inigegions that is a useful tool for

pharmacological treatment administration and madgieffectiveness evaluation.
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8 ANEXOS



ANEXO N°1 TARJERTA AMARILLA DEL AREA DE CLINICA Y GINECOLO GIA DEL IESS DE

RIOBAMBA

INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL

REPORTE DE SOSPECHA DE REACCION ADVERSA A UN MEDIG¥ENTO

-99 -

IESS-RIOBAMBA

FARMACIA HOSPITALARIA-CLINICA

FECHA:

SERVICIO:

DATOS DEL AFECTADO:

NOMBRE FECHA DE NACIMIENTO| D| M A | N Identificacion
HISTORIA

EDAD D M A | SEXO F M
CLINICA

OCUPACION RAZA PESO

MANIFESTACION DE LA REACCIO

N

FECHA DE INICIO

FECHA DE FINALIZACION

CUADRO CLINICO: (Descripcion de circunstancias sigry sintomas cronol(’)gicame)1te

INFORMACION SOBRE MEDICAMENTOS

MEDICAMENTO (s) SOSPECHOSO (s

(Nombre Genérico y Comercial)

) Dosis/Frecuencia/ Via De

Fecha de inicig

Fecha de finalizacig

Administracién

D

M

A

D

M

A

n

Indicaciomativo

CONDICIONES MEDICAS RELEVANTES: (Alergia, embarazdisfuncion renal o hepatica, consumo de drogashal,

etc.)

EXAMENES COMPLEMENTARIOS RELEVATES

EVOLUCION O DESENLACE DE LA REACCION ADVERSA
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0 RECUPERACION TOTAL HOSPITALIZACIO

) INCAPACIDAD:
0 RECUPERACION PARCIAL N: OTRO: (Aborto, malformacion
Q RECUPERACION CON SECUELAS] a s congénita)
O NO RECUPERADO AUN a si

Q NO

0 MUERTE a NO
MEDIDA ADOPTADA
EL FARMACO SOSPECHOSO O SE SUSPENDIO A CUANTO [

O SE DISMINUYO LA DOSIS
O SE DEJO IGUAL

LA REACCION ADVERSA U DESAPARECIO
O DISMINUYO
O NO SE MODIFICO

Sl SE ADMINISTRO EL

MEDICAMENTO NUEVAMENTE, LA |(Q SI

REACCION REAPARECIO ad No

TIPO DE RAM A B C

OSERVACIONES ADICIONALES: Breve Historia Clinicaj es pertinente, informacién acerca del medicam@atoejemplo Lote|
Fecha de vencimiento, etc.

DATOS DEL REPORTANTE

NOMBRE

DIRECCION

PROFESION

TELEFONO/FAX

EMAIL

ANEXO N°2. Perfil Farmacoterapedtico del Area de Clin ica y Ginecologia

'.-_F

= IO HES SENER ~LES

€ SEGUIMIENTD:

& HOSpLaRERCIOf
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ANEXO N°3
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TABLA No. 17. CANTIDAD DE RAM DETECTADAS SEGUN MEDICAMENTO S PREESCRITOS Y SUS
USOS DURANTE EN PERIODO DE INVESTIGACION EN EL SERSVICIO DE MEDICINA INTERNA EN
EL INSTITUTO ECUATORIANO DE SEGURIDAD SOCIAL-RIOBAMBA

MEDICAMENTO RAM Usos
Acido Acetil Salicilico 100mg 6 Antiagragante plaquetario
Insulina Cristalina 5 Hipoglucemiante

Losartan tb 50 mg

Antihipertensivo

Simvastatina 40mg

Control Colesterol

Alopurinol tb 300mg

Control Acido Urico

Metotrexato 2 Citostatico

Acetato de Medroxiprogesterona, Ciproterona Hormona Anticonceptiva
Antibiotico Inh de la Beta

Amoxicilina+ IBL amp 1.5 mg Lactamasa

Claritromicina tab, Eritromicina tab 2 Antibiotico Macrolido

Penicilins Benzatinica 1'200 vs Azitromicina, Rdma Benzatinicg

1'200 vs Cefradina

Antibioticos Penicilinas

Trimetoprin/ Sulfametoxazol

Antibiotico Sulfonamida

Paracetamol 500mg

Analgesico, Antipiretico

Diclofenaco tab 50 mg AINE
Clonazepan 2.5 mg gotas, Clonazepan th 1mg hs 2 Ansiolitico
Furosemida amp 20 mg vs Espironolactona 100 mg Diureticos
Silimarina (Simepar)tb, Omeprazol tb Hepatoprotector

Warfarina sodica tb

Anticoagulante




