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El origen de la farmacovigilancia se asocia
comunmente a la "epidemia" de malformaciones
congénitas por la ingesta de Talidomida durante el
embarazo, que se presentod en los anos sesenta.
Otros antecedentes reconocidos son las 107
muertes causadas por el consumo de Etilenglicol
usado como solvente para una preparacion que
contenia sulfanilamida como principio activo
(1937) y los casos de Agranulocitosis asociados
con cloranfenicol en los afios cincuenta .

La farmacovigilancia, por lo tanto, aparece como
unarespuesta para evitar este tipo de "tragedias" a
través del establecimiento de requisitos de
seguridad para autorizar la comercializacién de los
medicamentos1.

Una de las primeras definiciones de
farmacovigilancia, la sefiala como la "Notificacion,
registro y evaluacidén sistematica de las
Reacciones Adversas a los Medicamentos que se
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despachan con o sin receta" , definicion orientada
a la construccion y desarrollo de herramientas
para la deteccidn precoz de reacciones adversas a
medicamentos comercializados, con la idea de
evitar nuevos episodios de las dimensiones
referidas anteriormente.

Esta definicion continudé siendo utilizada hasta
finales de los 90, con variaciones menores en el
lenguaje. Por ejemplo, aquella que referencia a la
farmacovigilancia como el "proceso de evaluar y
mejorar la seguridad de los medicamentos
comercializados"

Sin embargo, desde finales de los 90 las voces por
una mirada mas amplia de la farmacovigilancia se
hicieron mas fuertes, algunas incluso, hacen
referencia a la importancia de evaluar el beneficio:
“la farmacovigilancia involucra la evaluacion de los
riesgos y beneficios de los medicamentos" .
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En el mismo sentido, dado que se ha esta-blecido
que la farmacoepidemiologia comprende las
actividades de farmaco-vigilancia y los estudios de
utilizacion de medicamentos, un miembro de la
agencia reguladora de Inglaterra en su
presentacion ante el congreso de la sociedad
internacional de farmacoepidemiologia en el afio
2000 sefialaba que "El organismo regulador
necesita multiples areas de competencia,
operando con una amplia disciplina llamada
medicina farmacéutica... en postmercadeo la
disciplina que se requiere es la
farmacoepidemiologia, pues permite:

» Estimar el uso del medicamento en la practica
ordinaria y las caracteristicas de los usuarios.

» Estimar el riesgo relativo y/o absoluto de
toxicidad seria, comparando con otras
alternativas.

* Definir los pacientes con mayor riesgo y sefialar
medidas preventivasy

 Cuantificar beneficios".

Reconociendo esta tendencia, el centro
colaborador de la OMS plantea en un documento
de 2001 que "La farmacovigilancia se ocupa de la
deteccion, la evaluacion y la prevencién de los
riesgos asociados a los medicamentos una vez
comercializados...La Farmacovigilancia es
necesaria para la prevencion de riesgos de los
medicamentos en los seres humanos y para evitar
los costes econdémicos asociados a los efectos
adversos no esperados.

Considerar los riesgos asociados con el uso del
medicamento, mas alla de las reacciones
adversas, habia sido planteado con anterioridad
por autores como lvan llich quien desde los 70's
identifica los posibles danos producidos por los
medicamentos en varios niveles mas alla de los
meramente fisicos (reacciones adversas a
medicamentos) y plantea que las intervenciones
farmacoldgicas pueden generar dafos a nivel
psicolégico, econdmicoy cultural o social.

Al respecto, el dafo psicoldgico hace referencia no
solo a la adiccion si no a la pérdida de autonomia
del individuo cuando éste siente que su salud
depende del consumo de medicamentos aln si no
son necesarios y cediendo la responsabilidad con
su salud a la presencia de los medicamentos. El
dafno econdmico se refiere al desperdicio de

recursos por el uso de medicamentos cuando no
se necesitan, el no uso cuando se nece-sitan, la
utilizacion de alternativas menos eficientes o el
tratamiento de reacciones adversas prevenibles.
Finalmente, el dafio cultural y social se produce
cuando el medicamento se convierte en una
mercancia-fetiche, simbolo de salud y la
diseminacion de la creencia errbnea que mientras
mas numeroso, costoso y novedoso sea mejor
sera su desempefio, desviando la atencion de la
sociedad de los problemas fundamentales de la
salud y sembrando la ilusion de que son los
medicamentos actuales y los "milagrosos" por
venir los que resolveran los problemas sanitarios ,
una idea muy similar se encuentra en Darras en
1996 .

Se habla entonces de riesgos, dejando tacito que
las reacciones adversas son solo uno de los
posibles riesgos con el uso de los medicamentos.
En este sentido, la expresion de "riesgos
asociados a medicamentos" puede ser entendida
por algunos como una manera de mirar
integralmente el uso y los efectos de los
medicamentos, pero también puede ser vista
como una amenaza a los intereses de algunos de
actoresinvolucrados en el tema.

La definicién actual del centro colaborador de la
OMS, adoptada en 2002, establece que la
farmacovigilancia es "La ciencia y actividades
relacionadas con la deteccion, valoracién,
entendimiento y prevencién de efectos adversos o
de cualquier otro problema relacionado con
medicamentos." , sin restringir el ambito de la
farmacovigilancia a las reacciones adversas,
aunque sin plantear de manera explicita la
definicion de los "problemas relacionados con
medicamentos".

Esta ultima definicion se puede entender como
una invitacion a que cada pais, cada region, cada
institucion, con base en el analisis de su propia
realidad estudie, defina y priorice cuales son los
"problemas relacionados con medicamentos" que
sean de mayor interés en cada momento y lugar y
en ellos centrar los esfuerzos de
farmacovigilancia. Desde la mirada de Ia
farmacoepidemiologia es claro que pueden existir
"problemas relacionados con la utilizacion de los
medicamentos” (tema en el cual abunda literatura)
y con los efectos tanto benéficos como adversos.

En algunos paises de la region de las Américas y
Espafia se asume por defecto la definicion de
Problema Relacionado con Medicamentos (PRM)
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establecida en la disciplina de la atencion
farmacéutica. Al respecto, el Segundo Consenso
de Granada define PRM, como "resultados
clinicos negativos, derivados de la farmacoterapia
que, producidos por diversas causas, conducen a
la no consecucion del objetivo terapéutico o a la
aparicion de efectos no deseados". El consenso
sugiere clasificar los PRM en categorias de
necesidad, efectividad y seguridad. Esta
aproximacion puede funcionar bien al nivel
individual, pero un abordaje colectivo requiere
consideraciones diferentes. Adicionalmente, se
estareconsiderando el uso de esta expresion para
ser cambiado por el termino Resultados Clinicos
Negativos .

La definicién de farmacovigilancia de 2002, no ha
sido adoptada de manera universal. En efecto, un
documento en el 2003, elaborado por un grupo de
expertos en Inglaterra hizo el ejercicio de pensar
en el futuro de la farmacovigilancia definiéndola
como "la obtencion de informacidén de multiples
fuentes, usada primariamente para detectar
peligros inesperados o evaluar adicionalmente
peligros conocidos, con miras a mejorar la
seguridad, por medio de proveer mejor
informacion a los usuarios" . Este ejercicio coloca
las reacciones adversas como el problema
principal a ser abordado por la farmacovigilancia,
pero hace planteamientos novedosos e
interesantes asociados a la informacion vy
comunicacion.

En un documento de 2004, el centro colaborador
de Uppsala establece la siguiente definicion de
farmacovigilancia: "Es la ciencia de colectar,
monitorear, investigar y evaluar la informacion de
los proveedores de salud y los pacientes sobre
efectos adversos de los medicamentos, productos
bioloégicos, medicamentos, plantas y medicinas
tradicionales, con el fin de: identificar informacion
sobre nuevos peligros potenciales y prevenir el
dafno en los pacientes" Definicion que
nuevamente deja su centro en las reacciones
adversas a medicamentos.

De otra parte, desde finales de los afios 80 e inicios
de los 90, los problemas relacionados con los
dafos en la salud producidos por los errores de
considerar como riegos con el uso de los
medicamentos 0 como problemas relacionados
con medicamentos) han tenido un creciente
interés como lo sefialan diversas publicaciones de
paises como Australia , Estados Unidos , Inglaterra
y Canada.

En estos documentos se hace mencion a la
importancia y dimension de este problema,
estrechamente ligado a la farmacovigilancia y se
propone la creacion de institutos dedicados a este
tema, relativamente independientes de los
organismos encargados de autorizar el registro de
los medicamentos, con la idea de evitar posibles
conflictos de interés entre quien autoriza el registro
y mercadeo de los medicamentos y quién los
vigila. Estos institutos ya son una realidad en
varios paises y se han constituido de manera
genérica como organizaciones que velan por la
seguridad de los pacientes (independientes de los
sistemas de farmacovigilancia) y orientados a
mejorar la calidad de la atencion en salud.

En este mismo sentido en Octubre de 2004 la OMS
lanzé una alianza mundial por la seguridad de los
pacientes, en la que se destacan seis areas de
accion:

« Las infecciones asociadas a la atenciéon en
salud.

 Laparticipacion de pacientes y consumidores

» El desarrollo de una taxonomia de la seguridad
del paciente

* La investigacién en el campo de la seguridad
paciente

» Las soluciones para reducir el riesgo del cuidado
meédico y para mejorar su seguridad. "Divulgar y
aprender para mejorar de seguridad paciente.

El documento menciona que hasta el 77% de los
problemas de seguridad de los pacientes en los
paises en vias de desarrollo estan asociados con
problemas con los medicamentos.

En este contexto, el error de medicacion es
definido como "cualquier evento prevenible que
puede causar o llevar a un uso inapropiado de la
medicacion o a un dafio en el paciente mientras la
medicacion esta bajo el control del profesional de
la salud, el paciente o el consumidor". Se entiende
que un error de medicacion "ocurre cuando
factores humanos y del sistema interactian con
los procesos complejos de prescribir, dispensar y
administrar medicamentos, para producir un
desenlace no buscado y potencialmente nocivo ,
por lo tanto puede ser considerado como un
problema relacionado con los medicamentos o
dentro de los riesgos asociados con el uso de los
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medicamentos. Asi, los errores de medicacion
quedarian en la esfera de la definicion de
farmacovigilancia vigente.

Sin embargo, preocupa que la definicion de
errores de medicacion se centra en las
equivocaciones y confusiones y da poca
relevancia a los problemas asociados al uso
inadecuado (que incluye, entre otros, el uso de
medicamentos no necesarios o de dudoso valor
terapéutico, en general la medicamentalizacion de
la salud y la enfermedad) y que evidentemente
constituyen importantes problemas relacionados
con los medicamentos.

Cuando se habla de problemas relacionados con
medicamentos no se puede dejar de mencionarlos
problemas de calidad (ya discutidos en un nimero
anterior de éste Boletin) y los problemas de acceso
a medicamentos, asunto de primera linea en
paises como Colombia y cuya relacion con el tema
de farmacovigilancia merece ser profundizada.

Aunque resulta interesante analizar y discutir la
evolucion y existencia de las distintas definiciones
de farmacovigilancia, o el alcance de lo que se
denominan problemas relacionados con los
medicamentos, resulta mas relevante recordar
que las reacciones adversas a medicamentos son

e

un problema de salud publica, asi como los errores
de medicacion y los problemas de acceso, los
cuales deben ser abordados para su estudio e
intervencion.

Asi mismo, considerar que la mayoria de
programas de farmacovigilancia contintuan
centrados en el estudio de las reacciones
adversas a medicamentos, dejando de lado el
inmenso mundo de los otros "problemas
relacionados con los medicamentos".
Adicionalmente, resaltar que los actuales
programas de deteccién y evaluacion de errores
de medicaciéon funcionan de manera
independiente y sin un cuestionamiento de fondo
del problema del uso inadecuado de los
medicamentos.

Finalmente, recordar que el reto en nuestro ambito
es construir una mirada propia e integral centrada
en los problemas de mayor relevancia, que
reconozca ademas de las reacciones adversas a
medicamentos otros problemas relacionados con
medicamentos incluyendo las inequidades
existentes en el acceso, el uso inadecuado y los
eventuales problemas de calidad, tratando de
establecer mecanismos para su deteccion y
prevencion.
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VENTAJAS QUE SUPONE LA UTILIZACION DEL CONCEPTO DE PROBLEMAS
RELACIONADOS CON LOS MEDICAMENTOS EN LOS SISTEMAS DE FARMACOVIGILANCIA.

~ GRUPO DE FARMACOVIGILANCIA
DIRECCION SECCIONAL DE SALUD DE ANTIOQUIA DSSA
Rendon Norefia Susana Patricia, Castrillon Ocampo Carla Cristina,
Gomez Ochoa Guillermo, Grajales Granada Jorge Evelio.

Los medicamentos constituyen la tecnologia
sanitaria mas utilizada actualmente. Dia a dia se
desarrollan moléculas mas complejas y potentes,
de las cuales en muchos casos no se conoce
completamente la informacién relacionada con su
perfil de seguridad y su capacidad para producir
efectos indeseados oinesperados.

En cuanto a la informacion relacionada con la
seguridad de los medicamentos cada vez es mas
dificil establecer el perfil de seguridad de un
farmaco en la Fase de Investigacion Clinica, en la
etapa previa a su comercializacion, lo que supone
un conocimiento limitado de los posibles efectos
adversos de los medicamentos cuando estos
llegan al mercado. Ante este panorama cobran
especial interés los estudios de post-
comercializacion 6 fase IV del medicamento,
donde es posible detectar la presencia de
reacciones adversas que el nuevo medicamento
pueda originar.

Tradicionalmente la farmacovigilancia (FV) se ha
considerado como el conjunto de actividades que
tienen por objeto la identificacién y la
cuantificacién del riesgo de los efectos indeseados
producidos por los medicamentos, asi como la
identificacién de los factores o caracteristicas que
incrementan ese riesgo. De tal manera que los
objetivos de la FV se han centrado en los
siguientes aspectos: (1) identificar los efectos
adversos no descritos o desconocidos de un
medicamento determinado; (2) cuantificar el
riesgo; (3) proponer medidas de salud publica para
reducir su incidencia; e (4) informar a los
prescriptores, otros profesionales de la salud, las
autoridades sanitarias y al publico sobre la
seguridad de los medicamentos.

El método internacionalmente reconocido por los
profesional de la salud para colaborar en la
farmacovigilancia es la notificacion voluntaria de
reacciones adversas. Su objetivo principal ha sido
la identificacion de efectos indeseados
desconocidos, asi como la caracterizacién de su
historia natural (por ejemplo, en términos de
pronéstico), mediante la reunidén de series de
casos similares.

Este concepto orientado exclusivamente a la
identificacion de reacciones adversas ha sido hoy
superado, siendo abordado la problematica de la
Farmacovigilancia con una vision mas amplia y
global.

Hoy el programa de  farmacovigilancia de
Antioquia involucra: (a) la actividad de realizar el
seguimiento y notificar de forma proactiva la
calidad, seguridad y eficacia de los medicamentos;
(b) valorar los riesgos y beneficios de los
medicamentos comercializados; (c) controlar el
impacto de las acciones correctivas que se ha
adoptado; (d) proporcionar informacion a los
consumidores, medicos y reguladores sobre el uso
correcto de los medicamentos; (e) disenar
programas Yy procedimientos para recoger y
analizar informes sobre pacientes y clinicos.

En este nuevo abordaje de la farmacovigilancia, se
incluye, por tanto, el analisis tanto de la calidad de
la farmacoterapia como la efectividad de los
medicamentos. La OMS define la
farmacovigilancia como la "ciencia y las
actividades relacionadas con la deteccion,
evaluacion, comprension, y prevencion de efectos
adversos y otros problemas relacionados con la
medicacién". (The science and activities relating to
the detection, assessment, understanding and
prevention of adverse effects or any other drug-
related problems) (WHO, 2002).

Es en esta nueva acepcion de la farmacovigilancia
cobran una especial relevancia los denominados
Problemas Relacionados con los Medicamentos.

Se definen Problemas Relacionados con los
Medicamentos, PRM (2° Consenso de Granada,
2002) aquellos problemas de salud, entendidos
como resultados clinicos negativos, derivados de
la farmacoterapia que, producidos por diversas
causas, conducen a la no consecucién del objetivo
terapéutico o a la aparicién de efectos no
deseados. Los problemas relacionados con los
medicamentos se agrupan en problemas de
necesidad (o no necesidad), de efectividad y de
seguridad. (Tabla 1)
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Tabla 1

Necesidad:

PRM 1: El paciente sufre un problema
de salud cosecuencia de no recibir una
medicacién que necesita.

PRM 2: El paciente sufre un problema
de salud consecuencia de recibir un me-
dicamento que no necesita.

Efectividad:

PRM 3: El paciente sufre un problema
de salud consecuencia de una infectivi-
dad no cuantitativa de la medicacion.
PRM 4: El paciente sufre un problema
de salud consecuencia de una inefecti-
vidad cuantitativa de la medicacion.

Seguridad:

PRM 5: El paciente sufre un problema
de salud consecuencia de una inseguri-
dad no cuantitativa de un medicamento
PRM 6: El paciente sufre un problema
de salud consecuencia de una inseguri-
dad cuantitativa de un medicamento.

Existe una metodologia bien descrita, definida,
pilotada y ampliamente utilizada en paises como
Espafna y mas recientemente en Antioquia
(Colombia), para identificar estos resultados
clinicos negativos. Se trata del Método Dader de
Seguimiento Farmacoterapéutico (Dader. GIAF-
UGR). Mediante la utilizacion de este método,
relativamente sencillo, en la practica clinica
cotidiana, se logran identificar de una manera
proactiva, los PRM.

Si consideramos los PRM como problemas de
seguridad (campo clasico de la farmacovigilancia)
y de la efectividad, nueva area que hoy hace parte
de la farmacovigilancia, es posible afirmar que un
meétodo como el descrito puede considerarse otra
herramienta dentro del campo de la FV bajo su
concepcion mas actual.

Ademas permite: (a) evidenciar, antes de realizar
la notificacion, sila causa del evento se asocia a
errores de medicacion, como son, dosificacion
inadecuada, interacciones, prescripcion

inapropiada, administracion inadecuada,
dispensacion incorrecta, mal uso, entre otros y (b)
clasificar todos los resultados clinicos que se
identifiquen, e incluso el riesgo de que puedan
aparecer, lo que facilita en gran manera su analisis
y aporta una via de solucion de los mismos.

Es decir, si se identifica un problema de
inefectividad por cantidad insuficiente del
medicamento, la intervencion del profesional de la
salud ira encaminada a proponer un aumento en la
cantidad, mediante la modificacion, bien de la
dosis o bien de la pauta del tratamiento. Lo mismo
ocurre con los problemas de seguridad. Cuando se
identifique un problema de seguridad no
cuantitativo es probable que nos encontremos
ante una de las clasicas reacciones adversas tipo
B - no dosis dependiente- ante las que, o no se
hace nada, o se sustituye el medicamento, o bien
se aborda las consecuencias de la reaccidn
adversa. De este método el punto mas importante
eslaintervencion.

En resumen, la utilizacion del concepto de PRM en
la farmacovigilancia permite ampliar su abordaje
incluyendo aspectos de efectividad y calidad.
Ademas, permite la utilizacion de una metodologia
de busqueda activa para la identificacion de
resultados negativos de la farmacoterapia, que
pueden permitir al profesional de la salud
identificar un mayor nimero de problemas que, por
un lado, podra intervenir y, por otro, comunicar al
sistema de farmacovigilancia. Asi, tras su analisis,
individual primero y de manera agregada después
se puede medir el impacto clinico y econémico del
Sistema de Salud.

Con estas consideraciones, la red de
Farmacovigilancia liderada por la Direccion
Seccional de Salud del Departamento de
Antioquia adopta el método Dadery el concepto de
PRM para caracterizar y documentar la
informacion sobre la morbimortalidad asociada a
la utilizacién de medicamentos manejados por el
Estado, las Instituciones Prestadoras de Servicios
de Salud, el médico, el farmacéutico, el cuerpo de
enfermeria, el paciente o cuidador con el objetivo
de estimular el uso correcto y racional de los
medicamentos.
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