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;Efectas adversos"en la practu:a ambulatona- un problema y un desaﬁo

Resumen

En la presente nota se aborda un tema muchas veces subestimado, y mas en la préctica ambulatoria: los efectos adversos. De
los recientes estudios publicados acerca del tema, se describe en profundidad uno llevado a cabo en un &mbito ambulatorio,
para iniciar la discusion de este importante problema. Los efectos adversos pueden ser serios y prevenibles, y més frecuentes
de lo que cualquier paciente desearia o de lo que muchos médicos imaginan. Se describe finalmente en el comentario una clasi-
ficacion de los mismos, asi como algunas sugerencias generales para abordar este fenémeno.

Visus V, Botargues M. Efectos adversos en la practica ambulatoria: un problema y un desafio. Nota Farmacoldgica.

Eviden.actual.pract.ambul 2004;7:122-123

Introducci6n

¢Qué tan comunes son los efectos adversos (EA) en el ambito
ambulatorio?, ;de qué tipo son? ¢son frecuentes los EA severos?,
¢por qué suceden? y lo mas importante, ¢qué podemos hacer para
disminuir su incidencia, severidad y consecuencias?
En los ultimos tiempos han aparecido numerosos trabajos sobre
EA, en los cuales las poblaciones mas estudiadas son los
pacientes ancianos y los hospitalizados.
Si bien hacen falta mas estudios para contestar las preguntas que
nos hacemos sobre las implicancias de los EA en la poblacion ge-
neral, el trabajo realizado por Gandhi y cols., y publicado en abiril
del 2003 en The New England Journal of Medicine, abre la puerta
a la discusién sobre este tema (ver cita completa al final).
El trabajo concluye que los EA pueden ser serios y prevenibles, y
mas frecuentes de lo que cualquier paciente desearia o de lo que
muchos médicos imaginan.

¢ De quién es la responsabilidad de que el nimero y la severi-
dad de los EA disminuya?.Sin duda este es un problema de todos
los que intervenimos en el cuidado de la salud.

¢ Como es el trabajo mencionado?

Este trabajo pone el acento en determinar la frecuencia, el tipo, la
severidad de los EA asi como el grado en que pueden ser pre-
venidos en la poblacién general.

Método

Fue realizado en dos hospitales y dos centros periféricos de
Boston, EE.UU. Las prescripciones podian ser dadas de manera
computarizada o de manera manual. Participaron 25 médicos, los
cuales no eran ciegos a los propésitos del estudio.

Los participantes eran pacientes mayores de 18 afos que habian
recibido cualquier prescripcién médica durante una visita progra-
mada. Eran excluidos si el médico los consideraba demasiado
enfermos, con problemas de audicién o si no hablaban inglés o
ruso (idiomas principales de la poblacién atendida).

Al dia siguiente de la prescripcién los pacientes eran invitados a
participar en el estudio contestando una encuesta telefénica.

Para el seguimiento, 14 dias después de la prescripcion, los que
accedian a participar eran interrogados sobre sintomas de EA, y si
se los hallaba, eran interrogados sobre la duraciéon y las medidas
tomadas.

A los tres meses se realizaba una encuesta telefénica sobre sin-
tomas y salud en general. Una enfermera revisaba también los re-
gistros médicos buscando reporte de EA.

Cada posible EA era certificado por dos médicos, los cuales los
clasificaban segln severidad (fatales o de riesgo de vida, serios y
significativos) y posibilidad de prevencion (no-prevenibles, pre-
venibles y aliviables). Algunos ejemplos de los distintos tipos eran:
la indicacién de un antibiético y produccion de rash alérgico en
paciente con alergia conocida previa (EA serio prevenible); la pro-
longacién de disfuncion sexual en paciente a quien se le habia indi-
cado inhibidores de la recaptacion de serotonina y el médico no lo
suspendié ni indicé otra medicacién para aliviarlo (EA serio ali-
viable); una paciente que desarrollé odinofagia luego de la indi-
cacion de bifosfonatos y que interrumpié la medicacion luego de
discutirlo con su médico (EA No prevenible).

Si el EA era prevenible o aliviable se evaluaba el tipo de error que
habia generado su aparicion (médico, de comunicacién, etc.)

Resultados

De 1202 invitados, 661 contestaron la primer encuesta (a los 14
dias) y 600 la encuesta del tercer mes.

De los 661 pacientes, 162 tuvieron EA (25%) con un total de even-
tos de 181. Se observan en la tabla la frecuencia y tipo de los mis-
mos.

Tabla 1.Frecuencia de efectos adversos encontrada en una
muestra de 661 pacientes clasificadas segun su severidad y
posibilidad de prevencion

Variable EA tasa de eventos
no (%) no/100 pacientes

Total de EA 181 27,4
Severidad
Fatales o potencialmente fatales 0 -
Serios 24 (13) 3.6
Significativos 157 (87) 23,8
Posibilidad de prevencidn
Aliviables 51 (28) 7L
Prevenibles 20 (11) 3
No prevenibles 110 (61) 16,6
Serios y prevenibles o aliviables 11 (6) 1,7

La Unica diferencia significativa entre los pacientes que tuvieron o
no EA fue el nimero de medicaciones prescriptas: por cada nuevo
medicamento prescripto, el riesgo de EA aumentaba en un 10 %
(IC95% 6 a 15%, p<0.001).

Los EA que con mayor frecuencia eran prevenibles o aliviables
eran aquellos relacionados con el sistema nervioso central (33%),
eventos gastrointestinales (22%) y eventos cardiovasculares
(18%). :

De los 161 pacientes con EA, 26 requirieron visitas médicas (9 de
los cuales tenian EA prevenibles o aliviables).

Las medicaciones més frecuentemente asociadas a EA fueron los
inhibidores de la recaptaciéon de serotonina (IRS), beta-blo-
queantes, inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina,
anti-inflamatorios no esteroideos (AINES), bloqueantes de los
canales de calcio, penicilinas y corticoides orales en orden de can-
tidad de EA.

Si se corrige por nimero de prescripciones, los que mas frecuente-
mente se asociaron a EA fueron los corticoides orales, los AINES y
las penicilinas.

Los que mas se asociaron a EA prevenibles o aliviables fueron los
IRS, los bloqueantes de los canales de calcio y los AINES.

De los 51 EA aliviables, 32 (63 %) se atribuyeron a fallas del médi-
co para relacionar el sintoma con la medicacion y 19 (37%) a que
el paciente no reporté el sintoma.

De los 20 EA prevenibles, 9 fueron por eleccion inapropiada de la
droga, 2 por errores en la dosis y 2 por errores en la frecuencia de
la toma.

Los autores discuten que un gran porcentaje (39%) de los EA
pudieron haber sido aliviados o prevenidos con mayor educacion
médica (que evitaria errores de prescripcion), con mayor monitoreo
de los sintomas por parte de los médicos y con un aumento de la
comunicacion entre médicos y pacientes.
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Comentario:

Es importante tener algun espacio para reflexionar acerca de
este problema. Casi todas las consultas médicas terminan en una
prescripcion de medicacién y poco conocemos los médicos, en
general, sobre los efectos adversos.

Todos los grupos farmacoldgicos tienen efectos adversos, la gran
mayoria de los cuales son una consecuencia directa de su meca-
nismo de accién (llamados efectos adversos tipo A), por lo tanto
guardan relaciéon con la dosis. Muchas de estas reacciones son
prevenibles y son consecuencia de una inadecuada indicacion o
dosificacion. En este grupo de efectos adversos estda nuestro
desafio principal. Ejemplos de EA tipo A podrian ser hemorragias
en pacientes anticoagulados, hipotension ortostatica en pacientes
tratados con anti-hipertensivos. Muchos EA de este grupo son sin-
tomas inespecificos, que al mismo tiempo son prevalentes en la
poblacion general, como por ejemplo cefaleas o dispepsia, lo que
dificulta ain mas su identificacion.

Las reacciones alérgicas y los efectos adversos idiosincraticos son
menos frecuentes, no dependen de la dosis, ni son un efecto espe-
rado de su mecanismo de accién o efecto farmacoldgico (reac-
ciones tipo B). A veces se requieren muchos afios de una droga en
el mercado para ser observados. Se calcula que se necesita apro-
ximadamente el triple de personas que consuman la droga con
respecto a la frecuencia esperada de efecto adverso raro. Por
ejempo: si una droga produce un efecto en 1/10.000 personas que
la toman, deberiamos observar 30.000 tomadores para tener una
probabilidad de 95% de detectarlo.

Los efectos adversos raros o a largo plazo antes mencionados
constituyen un ejemplo de falta de seguridad (bloqueantes calcicos
de vida media corta y aumento de la incidencia de infarto agudo de
miocardio y la mortalidad; estrégenos y aumento de morbilidad car-
diovascular en pacientes con eventos coronarios previos,
inhibidores de la COX Il y riesgo de infarto, etc.)

Entonces debemos hacer una distincion entre efectos adversos

comunes, dosis dependientes, conocidos al momento del lanza-
miento de drogas al mercado, de aquellos efectos adversos raros,
idiosincraticos, en general serios, rara vez conocidos al momento
de su incorporacion y que algunas veces pueden motivar su salida
del mercado (ej. el cisapride en EE.UU, por la aparicién de muertes
asociadas a arritmias cardiovasculares).

Se define como efectos adversos graves a aquellos que son
capaces de prolongar la enfermedad o complicarla, promover la
internacion o prolongarla y aumentar la mortalidad. Existen estu-
dios que reportan que un 6% de las internaciones podrian deberse
a efectos adversos medicamentosos. Algunos autores canadien-
ses promueven fuertemente el reporte de dichos efectos en los
ensayos clinicos aleatorizados, ya que no es habitual que esto se
realice y es un dato de suma importancia.

Segun lo antedicho y ratificado en el trabajo descripto, la estrate-
gia mas efectiva para comenzar a hacer frente a este problema
parece ser la educacion de los médicos en la prescripcién adecua-
da y manejo de los efectos adversos, haciendo hincapié en el diag-
noéstico de los mismos y considerando alternativas terapéuticas en
el caso de que estos aparezcan. También resultaria beneficioso
para disminuir su incidencia, el desarrollo de técnicas de comuni-
cacion entre médicos y pacientes, asi como poder contar con una
consulta médica accesible y con tiempo para dedicarle al tema.
Otro aspecto importante a destacar es la pobre denuncia de los
efectos adversos por parte del personal de salud y la escasa uti-
lizacion de este recurso, a pesar de ser uno de los mas importantes
en la farmacovigilancia a nivel poblacional.

Si bien hacen falta estudios que evallen la eficacia de las distintas
estrategias para la reduccion de la incidencia de los efectos adver-
s0s, los trabajos ya existentes muestran la importancia y seriedad
de este problema. Finalizamos el comentario con un recuadro con
las recomendaciones de la OMS en su Guia de la buena prescrip-
cion.

Recomendaciones de la OMS para Iniciar el tratamiento:

-Confeccion adecuada de la receta:

y cantidad, firma del médico con nro. matricula.
-Tener en cuenta los Prospectos
-Informacion, instrucciones y advertencias

-Adherencia: {como mejoraria?
-Prescripciéon de medicamento bien seleccionado

-Dando un tiempo para informar
-Informacién minima
-Efectos:

-EA:

-Instrucciones:
-Advertencias:

-Préxima cita:

-¢ Esta todo claro?
El paciente debe repetir la informacion.

LETRA CLARA nombre y apellido del paciente, fecha, N° de socio,nombre del medicamento, potencia

La mitad de la gente toma incorrectamente la medicacion

-Mantenimiento de una buena relacién médico-paciente

¢ Por qué, como modifica los sintomas, cuales mejoran y cuales no, qué pasa si se toma mal?
¢Cudles? ;Como reconocerlos? ;Cuanto duran? ;Qué hacer?

¢ Coémo, cuando, cuanto dura el tratamiento, cémo se guarda, qué hacer con el sobrante?
¢Cudndo no se debe tomar, cual es la dosis méxima? ;Por qué se debe completar el tratamiento?

¢Cuéando? ;Cuando adelantarla? ;Qué serd evaluado en la préxima cita?

Dra. Viviana Vis(s y Dra. Marcela Botargues [ Unidad de Medicina Familiar y Preventiva Hospital Italiano de Buenos Aires ]
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