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RESUMEN

Obijetivo: Determinar eventos adversos y reacciones adversas medicamentosas en ancianos que consultan a un servicio
de urgencias.

Disefio: Estudio observacional comparativo de corte transversal.

Pacientes y métodos: Se estudiaron 400 pacientes (>60 afios) que consultaron al servicio de urgencias del Hospital de
Caldas (Manizales, Colombia) (marzo-mayo 2004). Se evaluaron variables demogréficas, diagnostico primario al ingreso,
enfermedades asociadas, uso de medicamentos, el estado funcional (indice de Barthel) y el tipo y severidad de los eventos
y reacciones adversas a medicamentos. Se realizo analisis bivariado y regresion logistica.

Resultados: El promedio de edad fue 72.8+8.2 afios en su mayoriamujeres (52.3%). La frecuencia de eventos y reacciones
adversas a medicamentos fue 6.8%. Los sistemas organicos comprometidos mas frecuentes fueron gastrointestinal (48.1%),
endocrino y metabdlico (37%). EI 28.3% no tomaban medicamentos. EI promedio de uso de medicamentos por paciente fue
2.9+1.7. Los grupos de medicamentos mas utilizados fueron antiplaquetarios, hipoglicemiantes, diuréticos, analgésicos-
AINEs y cardiovasculares. En el andlisis bivariado el estado funcional y el nimero de medicamentos se asociaron con los
eventosy reacciones adversas a medicamentos (OR=3.5 IC 95% 1.58-7.87, OR=3.5, IC 95% 1.6-7.82; respectivamente), sin
embargo, enelanalisis multivariado el nimero de enfermedades asociadas fue laGnica variable asociada (OR=3.2, IC 95% 1.95-
5.42).

Conclusiones: Los eventos y reacciones adversas a medicamentos son una causa frecuente, importante y no bien
estudiada de ancianos que consultan los servicios de urgencia. EI nimero de enfermedades fue el principal determinante de
riesgo de ingreso al servicio de urgencias.

Palabras clave: Admisién a urgencias; Anciano; Eventos relacionados con medicamentos;
Reacciones adversas por medicamentos.

Adverse drug reactions and adverse drug events in elderly patients consulting a hospital emergency unit
SUMMARY
Obijective: To determine adverse drug events (ADE) and adverse drug reactions (ADR) in elderly patients consulting a

third level hospital emergency unit (EU).
Design: Cross sectional study.
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Patients and methods: Four hundred patients aged sixty
years or older consulting the EU (Caldas Hospital, Manizales,
Colombia) (March-May 2004). Data on demographic
characteristics, primary diagnosis, associated conditions and
evaluation of medications intake were taken fromthe clinical
records. Functional state was measured according with
Barthel’s index. Type and severity of ADE and ADR were
categorized. Algorithms were used for ADR operational
assessment.

Results: The mean of age of patients was 72.8+8.2 years,
and 52.3% were females. Frequency of ADE and ADR was
6.8%. Organic systems affected were 48.1% gastrointestinal,
37% endocrine and metabolic. 28.3% of the patients were not
on medication. Mean use of medications per patient was
2.9+1.7. Type of medications involved, in order of frequency,
was antiplatelet, hypoglicemic, diuretic, NSAIDs and
cardiovascular. Intake of medication (Odds Ratio (OR)=3.52,
(1Cy,,=1.58-7.87), and functional status (OR=3.54 (IC,, =
1.6-7.82) were associated factors foremergency unitadmission
for ADE or ADR. Inthe logistic regression the presence of an
associated illness constituted the only independent associated
factor for hospitalization (OR=3.2 1C 95% 1.95-5.42).

Conclusions: ADE and ADR are frequent, importantand
not well studied causes for consultation of elderly patients at
the EU. The number of associated illness was the main risk
factor for hospitalization by ADE or ADR.

Keywords: Emergency hospitalization; Elderly;
Adverse drug events; Adverse drug reactions.

Los ancianos constituyen el grupo de poblacién que
estd en mayor crecimiento y que consumen una elevada
cantidad de medicamentos en comparacion con la po-
blacion de jovenes, por lo cual los eventos adversos
medicamentosos (EAM) y las reacciones adversas
medicamentosas (RAM) constituyen un reto para el
médico y un problema para la salud publica?.

Los EAM y RAM producen entre 2% y 5% de todas
las admisiones hospitalarias?® son responsables de 5%
a 10% de todos los gastos hospitalarios*® prolongan la
estancia hospitalaria e incrementan la morbilidad y la
mortalidad?’. Los médicos y enfermeras sélo detectan
entre 5%y 15% de los EAM cuando utilizan evaluacio-
nes sistematizadas por computador??,

Varios estudios han medido la frecuenciade ingreso
a servicios de urgencia por enfermedades relacionadas
con medicamentos® 13, Estas investigaciones han mos-
trado que los EAM se presentan entre 0.86% y 4.3% de
los ingresos de personas adultas en los servicios de
urgencia. Una de ellas omitié causas importantes de
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EAM, y otra no utiliz6 una estrategia estandarizada
para la deteccion de EAM*2.

Por otra parte, pocos estudios se han enfocado en
grupos de pacientes de alto riesgo o de poblacion
geriatrica. Losancianos son un grupo vulnerable parael
desarrollo de EAM y RAM. Entre los factores predis-
ponentes se han encontrado: disminucién en la reserva
funcional**, cambios en la farmacocinética y farmaco-
dinamia que se asocian con el envejecimiento y el gran
nimero de enfermedades cronicas que llevan a la
necesidad de mdultiples tratamientos y esquemas
farmacoldgicos®>Y’.

La pregunta de investigacion de este estudio fue
¢ Cudles son los factores que se asocian con la presencia
de RAMYy EAM en ancianos que ingresan a un servicio
de urgencias (SU)? El objetivo fue determinar la fre-
cuencia, manifestaciones clinicas, medicamentosy fac-
tores asociados con EAM y RAM en ancianos que
consultan el SU de una institucion de referencia de
tercer nivel de atencion.

PACIENTES Y METODOS

Se evaluaron 400 pacientes con edad >60 afios, que
consultaron al SU del Hospital de Caldas entre los
meses de marzo a mayo de 2004. El Hospital de Caldas
es un centro de referencia de tercer nivel, ubicado en la
ciudad de Manizales, region andina de Colombia, que
tiene unapoblacién de 400,000 habitantes. Dentro de las
primeras 24 horas de ingreso del paciente al SU se
reviso lahistoriaclinicay se entrevistd al pacienteoaun
familiar para obtener informacién acerca de su fun-
cionalidad en actividades bésicas cotidianas (ABC),
consumo y su adherencia a los medicamentos.

Se evaluaron estas variables sociodemogréficas:
edad, sexo, estado civil, escolaridad y afiliacion al
sistema de salud; como variables clinicas: diagndstico
de ingreso y enfermedades asociadas (comorbilidad)
con el motivo de consulta en el SU que se habian con-
signadoen lahistoriaclinica, y se analizaron por grupos
deentidades. Se tomaron datos referentes a laanamnesis
farmacoldgica: medicamentos utilizados, tipo de pres-
cripcion y régimen de dosis, agrupados segun caracte-
risticas farmacologicas.

Clasificacion de los eventos y reacciones
medicamentosas. Un EAM se definié como cualquier
dafio resultante de la administracion de un medicamen-
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to®, e incluye interacciones medicamentosas, errores de
prescripcion, reacciones por suspension de medicamen-
tos y RAMs, definidas de acuerdo con las guias de la
Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), como cual-
quier efecto perjudicial que ocurre tras laadministracion
de un farmaco a las dosis normales utilizadas en la
especie humana, para la profilaxis, el diagnéstico o el
tratamiento de una enfermedad o para la modificacion
dealgunafuncidn fisiolégica'®.

Para clasificar los tipos de RAM se utilizé la pro-
puesta en 1991 por Rawlins y Thompson*®y se dividie-
ronen:

Tipo A: producida por efectos aumentados o exagera-
dos de un farmaco. Entre las reacciones de este tipo
se encuentran:

Toxicidad: relacionada con la accién terapéutica
primaria en el blanco primario de su accion.

Efecto colateral: asociado con la accién terapéuti-
caprimariaenunsitiodistintodel blanco primariode
accion.

Efecto secundario: producido por un efecto farma-
colégico diferente de la accion terapéutica primaria
del medicamento.

TipoB: norelacionadas con laaccion farmacoldgicadel
medicamento y que se presentan en ciertos indivi-
duos susceptibles. Entre las reacciones de este tipo
se encuentran:

Intolerancia: originada por la presencia de un um-

bral bajo de reaccion ante un medicamento determi-
nado.

Reaccién por la idiosincrasia propia: reacciones
que no se pueden explicar en términos de la farma-
cologia conocida del medicamento.

Alergia: causada por reacciones de origen inmu-
noldgico.

Tipo C: relacionadas con el uso prolongado de un
farmaco.

Tipo D: producidas por efectos nocivos que, aunque
pueden comenzar a desarrollarse desde el principio
de laterapia, s6lo se ponen de manifiesto amuy largo
plazo.

Tipo E: asociadas con la suspension del medicamento.
Anélisis de asociacion en las RAM. A fin de

establecer la relacion de asociacion en las RAMs se

utilizaron dos algoritmos estandarizados?®?!. Los
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algoritmos de Karch y Lasagna y de Naranjo et al.?
contemplan la secuencia temporal entre el o los farma-
cos sospechosos y la aparicién del cuadro clinico, la
plausibilidad de la relacién de causa, donde se tiene en
cuenta la descripcion previa de la reaccion en la litera-
tura médica o las propiedades farmacol6gicas conoci-
das del medicamento, el desenlace de la reaccién
después del retiro del medicamento, la eventual repeti-
ciéndel episodio clinicodescrito con lareadministracion
0 reexposicion al medicamento sospechoso y la posibi-
lidad que lareaccién sea una manifestacion de la enfer-
medad de base del paciente o se relacione con el motivo
de la prescripcion del farmaco. También contempla la
posibilidad de informaciénadicional conexploraciones
complementarias dirigidas a descartar otras etiologias
no farmacoldgicas.

Larelacion causa-efecto en la individualizacion del
farmaco asociado con una RAM se defini6 de acuerdo
con laclasificacion convencional propuesta por Seidl et
al.?® que asume cuatro categorias discretas: 1) RAM
probada, 2) RAM probable, 3) RAM posibley 4) RAM
dudosa. Se determiné la concordancia entre los dos
algoritmos con el indice kappa.

La gravedad de las RAMs se establecid de acuerdo
con la clasificacion de la OMS como: letales, graves,
moderadas y leves?. Por otra parte, se hizo una valora-
cion funcional de las actividades bésicas cotidianas
(ABC) con el indice de Barthel, que al evaluar las ABC
con distinta puntuacién para cada uno de los diez domi-
nios, produce unapuntuacién final que variade 0a100%°,

Los datos obtenidos se consignaron en el formulario
de recoleccion precodificado que se disefio para tal fin.

El Comité de Etica de la institucion revisd y aprobd
el protocolo del estudio. Los pacientes firmaron el
consentimiento informado para su participacion volun-
taria en el estudio.

Se hicieron analisis de frecuencia para cada una de
las variables cualitativas. Para recomparar las propor-
ciones se utilizaron la prueba exacta de Fisher y la
prueba de Chi?, con 95% de confianza. Se efectuaron
andlisis de medias y desviacion estdndar mediante
Anova para el andlisis entre grupos y la prueba t de
Student para el andlisis de las variables continuas. Se
calcularon desigualdades relativas (OR) entre las varia-
bles para determinar el grado de asociacion con sus
intervalos de confianza de 95%. El anlisis estadistico
se hizo con el paquete Epi-Info version 6.04d (2002).
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Cuadro 1
Caracteristicas demograficas y funcionales de 400 pacientes ancianos al ingreso al
servicio de urgencias. Manizales, Colombia, 2004

Caracteristicas Efectos y reacciones adversas a medicamentos p*
No n =373 Si n=27
Edad
Rango 60-96 61-86 NS
Promedio + DE 72.618.2 75.1+7.5 NS
<65 afios, n (%) 90(94.7) 5(5.3) NS
>65 afios, n (%) 283(92.8) 22(7.2) NS
Sexo femenino, n (%) 52.8 48.2 NS
Estado civil, n (%)
Casado 46.9 5913 NS
Viudo 28.7 25.9
Soltero 212 14.8
Unién libre 3.2 0
Escolaridad, (n° de afios) (%)
0 255 25.9 NS
1-5 67.3 63
>6 7.2 111
Afiliacion al sistema de salud, n (%)
Subsidiado 56.6 63 NS
Vinculado 25.2 29.6
Particular 11.8 3.7
Contributivo 6.4 3.7
Escala de Barthel
Promedio + DE 86.9+20.6 77+22.4 <0.05
Rango intercuartiles 85-100 60-100

* Valor p con base en prueba de t para variables continuas y prueba de chi? para variables categéricas

DE = Desviacion estandar

RESULTADOS

NS = No significante

De los 400 ancianos estudiados 209 (52.3%) eran

mujeres. El promedio de edad fue 72.8+8.2 afios (rango
60-96 afios); s6lo 72 (18%) tenian menos de 65 afios. El
mayor nimero de los pacientes eran casados (47.8%),
tenian entre 1 a 5 afios de escolaridad (67%) y pertene-
cian al sistema vinculado (57%) del régimen de seguri-
dad social en salud vigente en Colombia. Las caracte-
risticas demogréficas y funcionales de los ancianos se
presentan en el Cuadro 1.

El promedio del indice de Barthel de la poblacion
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general fue 86.3+20.9. Se encontr6 un valor del indice
de Barthel en pacientes sin EAM ni RAM de 86.9+20
y en pacientes con EAM y RAM de 77+22.4 (p<0.05)
(Grafica 1).

Un diagndstico clinico al ingreso se observd en
88.2% de los ancianos, dos en 11%y tres en 0.8%. En
suorden, los sistemas organicos mas comprometidos de
acuerdo con el diagnostico de ingreso fueron el gastro-
intestinal, cardiovascular, neuroldgicoy osteomuscular.

El 28.2% de los ancianos no presentaban enferme-
dad asociada (co-morbilidad) al ingreso, una fue obser-
vada en 35.8% de los ancianos, dos en 28% y tres 0 mas
en 8%. La co-morbilidad més frecuentemente observa-
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Diagnosticos y enfermedades asociadas de acuerdo con la presencia de efectos y
reacciones adversas a medicamentos. Manizales, Colombia, 2004

Caracteristicas Efectos y reacciones adversas a medicamentos p*
No n =373 Si n=27
N° de diagnostico al ingreso, n (%)
1 329(93.2) 24(6.8) NS
>2 44(88.9) 3(11.1)
Diagndsticos de ingreso, n (%)

Gastrointestinal 82(85.4) 14 (14.6) <0.01
Cardiovascular 80(97.6) 2(2.4) NS
Neurolégico 53(98.1) 1(1.9) NS
Osteomuscular 52(100.0) 0 NS
Respiratorio 48(98.0) 1(2.0) NS
Infeccioso 36(100.0) 0 NS
Neoplasias 32(100.0) 0 NS
Otros 23(95.8) 1(4.2) NS
Endocrino y metabdlico 4(28.6) 10(71.4) <0.001
Hematoldgico 8(88.9) 1(11.1) NS
Aparato genitourinario 3(100.0) 0 NS

N° de enfermedades asociadas, n (%)

0 112(99.1) 1(0.9) <0.001

1 139(97.2) 4(2.8)

2 100(89.3) 12(10.7)
>3 22(68.8) 10(31.3)

Enfermedades asociadas, n (%)

Cardiovascular 181(87.9) 25(12.1) <0.001
Respiratorio 60(88.2) 8(11.8) NS
Endocrino y metabdlico 54(84.4) 10(15.6) <0.01
Neurolégico 25(96.2) 1(3.8) NS
Hematoldgico 20(95.2) 1(4.8) NS
Osteomuscular 16 (76.2) 5(23.8) <0.01
Sistema genitourinario 15(71.4) 6(28.6) <0.01
Otros 14(93.3) 1(6.7) NS
Gastrointestinal 9(100.0) 0 NS
Infeccioso 4(66.7) 2(33.3) NS
Neoplasias 4(66.7) 2(33.3) NS
Sindrome de inmovilidad 5(83.3) 1(16.7) NS

* Valor p con base en prueba exacta de Fisher

da fue en los sistemas cardiovascular, respiratorio,
endocrino, metabdlico y neuroldgico (Cuadro 2); 27
(6.7%) pacientes que consultaron al servicio de urgen-

NS = No significante

cias estuvieron asociados con EAMy RAM, ademas 24
de ellas se presentaron en personas que tenian 65 6 mas
afios sin asociacion estadistica con este rango de edad
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Gréfica 1. Relacion entre presencia de efectos
y reacciones adversas a medicamentos con
ABC fisico valorado con el indice de Barthel.

Manizales, Colombia 2004*

Datos presentados en promedios + desviacion estandar * p<0.05

(1.82 1C 95% 0.5-7.89).

El promedio de medicamentos fue 2.9+1.7 (rango 1-
8), 28.3% de ancianos no recibia ningin medicamento,
45.3% consumian 1 por lo menos; 34.5% entre 2y 3,y
20.2% mas de 3 medicamentos al dia. En pacientes que
tomaban un medicamento, la frecuencia de efectos y
reacciones adversas a medicamentos fue 2.8%; en los
que consumian entre 2 y 3 medicamentos fue 7.2% Yy en
los que consumian mas de 3, la frecuencia fue 14.8%
(p<0.01). Asuvez, del total de medicamentos recibidos
(823 prescripciones), 18 (2.2%) fueron auto-prescritos,
el resto fue por prescripcién médica. De los 18 medica-
mentos auto-prescritos solo 2 (11.1%) se relacionaron
con EAM o RAM en contraste con 99 (12.3%) pres-
cripciones médicas.

Los grupos farmacoldgicos de mayor frecuencia de
consumo fueron los cardiovasculares, diuréticos, anal-
gésicosy AINESyantiplaquetarios. Los de mayor auto-
prescripcion fueron los analgésicos y AINES. Asimis-
mo, los grupos de medicamentos que con mayor fre-
cuencia se asociaron con RAM y EAM, en orden de
frecuenciafueron losantiplaquetarios, hipoglicemiantes,
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diuréticos, analgésicos y AINES vy cardiovasculares
(Cuadro 3).

Maés o menos 80% de las RAM se catalogaron de
acuerdo con la clasificacion de severidad de la OMS
como gravesy el resto moderadas. El tipo de RAM més
frecuente fue la A (88.8%), dentro de este grupo 54.2%
correspondi0 a efecto colateral, 25% a efecto secunda-
rioy el restoatoxicidad. S6lo 7% fueron reacciones tipo
E y el restante 4.2% de tipo B.

Con respecto a la relacion causa-efecto del farmaco
asociado con una RAM, 76% tuvieron criterios para
reaccion probable, el resto para reaccion posible, de
acuerdo con lavaloracion de los dosalgoritmos (Cuadro
4). Almismotiempo, se realizé analisis de concordancia
para los algoritmos utilizados en la valoracion de
causalidad y se encontr6 un coeficiente Kappa=1 (co-
rrelacion perfecta).

El consumo de medicamentos y el estado funcional
tuvieron asociacion significativa con los EAM y RAM
(OR=3.52, IC 95% 1.58-7.87; OR=3.54, IC 95% 1.6-
7.82; respectivamente (Grafica 2). El analisis de regre-
sion logistica seleccion6 variables que de forma inde-
pendiente tuvieran asociaciones con una significancia
menor a 0.25 y otras variables que por su importancia,
de acuerdo con los informes en la literatura, se deberian
incluir en los modelos de regresion. En el analisis sélo
fue significante como variable asociadacon el ingresoal
servicio de urgencias por efectos 0 RAM la presencia
de una enfermedad asociada (OR=3.2 IC 95% 1.95-
5.42).

DISCUSION

Diferentes estudios han informado la incidencia de
EAM y RAM que llevan a ingresos hospitalarios, con
granvariabilidad que depemde de la clasificacion de los
EAMYylasRAM, de los periodos estudiadosy del disefio
de lainvestigacion. La mayor fuente de variabilidad en
la incidencia se debe a la pérdida de validez y repro-
ducibilidad de los protocolos aplicados, a las diferencias
en la definicion de EAM y RAM, asi como el disefio de
los estudios®*?. La incidencia de EAM y RAM encon-
trada en el servicio de urgencias (6.7%), se mantiene
dentro de los margenes informados por Einarson? (0.2%-
21.7%) y Alcalde? (7.2%).

En los altimos afios diferentes investigadores han
relacionado la edad avanzada con la presencia de EAM
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Cuadro 3
Uso de medicamentos, grupos farmacoldgicos, de acuerdo con la presencia de
efectos y reacciones adversas a medicamentos. Manizales, Colombia, 2004

Caracteristicas Efectos y reacciones adversas a medicamentos p*
No n =373 Si n=27

N° de medicamentos, n (%)

0-1 176 (97.2) 5(2.8) <0.01

2-3 128(92.8) 10(7.2)

>3 69 (85.2) 12(14.8)
Grupos farmacolégicos, n (%)
Cardiovasculares 149 (89.8) 17(10.2) <0.05
Diuréticos 94(87.0) 14(13) <0.01
Analgésicos y AINES 81(88.0) 11(12) <0.05
Antiplaquetarios 49(80.3) 12(19.7) <0.001
Otros 51(86.4) 8(13.6) <0.05
Respiratorios 46(93.9) 3(6.1) NS
Gastrointestinales 45(91.8) 4(8.2) NS
Hipoglicemiantes 37(84.1) 7(15.9) <0.05
Psicofarmacos 18(94.7) 1(5.3) NS
Anticonvulsivantes 10(100.0) 0 NS
Anticoagulantes 2(66.7) 1(33.3) NS

* Valor p con base en prueba exacta de Fisher

y RAM15, La edad se asocia con disminucion en la
reserva funcional, cambios farmacodinadmicos y farma-
cocinéticos, pluripatologia, polifarmaciay limitacion fun-
cional enuna o mas ABC de lavidadiaria, que aumenta
de 7% entre 65 a 74 afios, a 24% en los mayores de 85
afos?’, por lo que estacomplejainterrelacion hace dificil
concluir que la edad por si misma sea la principal causa
de la mayor presencia de EAM y RAM en ancianos.
De otra parte, al realizar analisis bivariado entre
capacidad funcional y EAM y RAM, se observé una
diferenciasignificativa (p<0.05), que desaparecio conel
analisis multivariado. Estadiferenciase podriaexplicar
por una asociacién indirecta a través de otras variables,
como la presencia de enfermedades asociadas. Igual-
mente otras variables como el compromiso en érganos
de los sentidos, el grado de adherencia al tratamiento e
insuficientes redes sociales de apoyo que también pue-
dencontribuiralaaparicionde EAMyRAM, por lo cual
se puede inferir que la edad por si misma no es un factor
causal para ingreso hospitalario secundario a EAM y
RAM como se observo en este y en otros estudios?®2°,

NS = No significante

Algunasinvestigaciones previas hanencontrado que
el nivel educativo es un factor importante para la
presenciay el informe de enfermedades asociadas y de
EAM y RAM; en este estudio no se encontrd esta
asociacion, quizé debido al bajo nivel educativo de la
poblacién estudiada.

En la presentacion clinica de los EAM y RAM los
sistemas organicos que con mayor frecuencia resulta-
ron comprometidos fueron el gastrointestinal, endocrino
y metabolico, hallazgos que son similares a los de
Hafner3!. De los participantes 71.8% consumian algun
medicamento, con promedio 2.9+1.7 (rango 1-8), resul-
tados similares a los informados en otros estudios®?. En
cuanto al grupo farmacoldgico de mayor consumoen la
poblacién fue el cardiovascular, que esta de acuerdo con
el alto porcentaje de enfermedad cardiovascular pre-
sente en la poblacion de ancianos, que se estima alrede-
dor de 60%3, y por consiguiente su asociacién con
EAM y RAM.

El consumo de medicamentos presentd una asocia-
cién estadisticamente significativa con la presencia de

141



Colombia Médica

Vol. 39 N° 2, 2008 (Abril-Junio)

Variable N° de pacientes
Efectos y reacciones adversas a _
. Odds Ratio (95% IC)
medicamentos
No n =373 Si n =27
Edad ——
<65 20 1.40(0.51-3.8)
>65 283 22
Sexo —.——
Hombres 176 14 0.83(0.38-1.81)
Mujeres 197 13
Escolaridad —.—
0-5 346 24 0.62(0.18-2.21)
>6 27
Escala de Barthel —_——
<80 87 14 3.54(1.6-7.82)
>80 286 13
N°de enfermedades
asociadas " 9.39(3.85-22.9)
0-2 351 17
>3 22 10
N° de medicamentos
0-3 304 15 3.52(1.58-7.87)
23 69 12 1 5 10 15 20

Menor riesgo
EAMy RAM

Mayor riesgo
EAMy RAM

Grafica 2. Desigualdades relativas (OR) de acuerdo con la presencia de efectos y reacciones
adversas a medicamentos. Manizales, Colombia 2004

EAM y RAM (p<0.01) tanto en el andlisis bivariado
como en el multivariado, lo cual esta de acuerdo con
otros estudios?®30. Ciertas investigaciones previas han
utilizado diferentes métodos paraidentificar los medica-
mentos que se relacionan con EAM y RAM que llevan
a ingresos hospitalarios, y han encontrado que los
AINES, diuréticos, hipoglicemiantes, cardiovasculares
y psicofarmacos son los mas frecuentemente implica-
dos®?34; resultados similares a lo observado en el pre-
sente estudio.

Conrelacion a las enfermedades cardiovasculares y
cerebrovasculares, diferentes investigaciones han de-
mostrado la eficacia preventiva de la terapia
antiplaquetaria con el uso de aspirina a bajas dosis (75-
325mg/dia)®>?". Esteamplio rango de indicaciones lleva
a un incremento progresivo de la utilizacién de este
medicamento con el paso de la edad. EI consumo de

142

ASA a bajas dosis estuvo relacionado con un riesgo
significativo de sangrado gastrointestinal especialmente
enancianos con pluripatologia®®. Weil et al.>* encontra-
ron que el uso de ASA a bajas dosis se asoci6 con un
incremento en el riesgo de sangrado gastrointestinal,
(OR=2.3 para 75 mg/dia, OR=3.2 para 150 mg/dia) que
se observo de manera similar en el presente estudio, en
el cual el uso de ASA como antiplaquetario a bajas dosis
fue la principal causa de EAM y RAM (p<0.001) con
manifestacion gastrointestinal. Los AINES diferentes
al ASA son uno de los grupos farmacolégicos de mayor
prescripciénen lapoblaciénde ancianos debidoalaalta
prevalencia de enfermedades cronicas y degenerativas,
que producen dolor, como la osteoartritis y la artritis
reumatoidea®.

Aproximadamente entre 10% Yy 20% de los mayores
de 65 afios reciben de forma permanente algun tipo de
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Cuadro 4
Caracteristicas y valoracién de causalidad de los diferentes efectos y reacciones adversas a
medicamentos. Manizales, Colombia, 2004

N° Edad Sexo Descripcion del Tipo de RAM Severidad Valoracién de la causalidad
EAMy RAM OMS Algoritmo

Karch y Lasagna Naranjo et al.
1 61 F Hipoglicemia A: toxicidad Grave Probable Probable
2 63 F Hipoglicemia A: toxicidad Grave Probable Probable
3 63 F Impregnacién neuroléptica A: efecto secundario Grave Posible Posible
4 65 M Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
5 65 M Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
6 68 F Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
7 70 M Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
8 70 M  Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
9 71 M  Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
10 71 F Hipoglicemia A: toxicidad Grave Probable Probable
11 72¢ F Suspension de medicamentos E: cese de uso
12 75 M Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
13 75 M  Hiponatremia A: efecto secundario Moderada Posible Posible
14 76 M  Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
15 76 M  Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
16 77 M Hipoglicemia A: toxicidad Grave Probable Probable
17 79 F Hiponatremia A: efecto secundario Moderada Posible Posible
18 817 F Suspension de medicamentos E: cese de uso
19 81 M  Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
20 82 F Choque anafilactico B: alergia Grave Probable Probable
21 82 M  Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
22 82 F Hiponatremia A: efecto secundario  Moderada Posible Posible
23 84 M Hiponatremia A: efecto secundario Moderada Posible Posible
24 84 F Sangrado digestivo bajo A: efecto colateral Grave Probable Probable
25 84 F Hipoglicemia A: toxicidad Grave Probable Probable
26 86 F Sangrado digestivo alto A: efecto colateral Grave Probable Probable
27 86 M Hiponatremia A: efecto secundario ~ Moderada Posible Posible

Tt No punttian severidad de OMS ni valoracién de la causalidad por ser efectos adversos a medicamentos

AINE*, Ademas el uso de estos medicamentos se
asociaconun incremento significativo en lamorbilidad
y mortalidad de origen gastrointestinal; como resultado,
losancianos tienen un mayor riesgo para la presenciade
estos eventos.

Las personas que consumen AINES tienen de tres
a cuatro veces mas riesgo de presentar sangrado diges-
tivo alto*?y hospitalizaciont, que las que no lo hacen.
Por otra parte la poblacion de pacientes con edad

avanzada, pluripatologiay compromisoanivel funcional,
tienen mayor riesgo de desarrollar eventos gastrointes-
tinales por dicho consumo*. Estos datos son compara-
bles con los hallados en el presente estudio, en el cual se
muestraque los AINES fueronuno de los grupos farma-
coldgicos de mayor uso, que estuvieron relacionados
con EAM y RAM con una asociacion significativa
(p<0.05), al igual que la presencia de pluripatologia y
limitacion funcional (p<0.001y p<0.05, respectivamen-
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te).

De otra parte, los ancianos tienen alto riesgo de
presentar hipoglicemia por medicamentos hipoglice-
miantes. Entre los factores que se han asociado estan
los cambios fisioldgicos relacionados con la edad en la
funcion hepética y renal, que pueden alterar la excre-
cién de sulfonilureas o la insulina, la enfermedad
intercurrente, la polifarmacia y la alteracion de la res-
puesta autonémica a la hipoglicemia que puede enmas-
carar lasintomatologia*. Shorr et al.*> encontraron que
ancianos muy viejos, fragilesy con polifarmaciatenian
alto riesgo de presentar hipoglicemia asociada con
hipoglicemiantes. Datos similares a los encontrados en
el presente estudio, donde los episodios de hipoglicemia
se presentaron enancianos con mayor limitacién funcio-
nal y un alto nimero de consumo medicamentos.

Durante el envejecimiento normal se producen cam-
bios en los sistemas homeostaticos que regulan el
equilibrio de aguay sodio®, igualmente, un incremento
en laprevalenciade enfermedades cardiovasculares, en
especial la hipertension arterial y una alta ingesta de
medicamentos entre ellos los diuréticos, que se utilizan
para su tratamiento. En consecuencia, la hiponatremia
es el trastorno hidroelectrolitico mas frecuente que se
encuentra en tales pacientes. En esta investigacion se
encontré que la co-morbilidad asociada mas frecuente
conEAMYRAM fue lacardiovascular (p<0.001),y que
dentro de los medicamentos, los diuréticos tipo tiaziday
de asa se asociaron con mayor frecuencia con hipo-
natremia (p<0.01).

Finalmente, se encontr6 una baja frecuencia de
ingresos al servicio de urgencias (<1%) por eventos y
RAM secundarias al uso de anticoagulantes, que se ha
informado en otras investigaciones*’. Esta se puede
relacionar con patrones de prescripcion de terapia
anticoagulante, que se reserva a una minoria de pacien-
tes (8.1%), quienes presentan indicaciones claras para
el uso de estos medicamentos, tales como menor edad
y mejor funcionalidad, y hace que este grupo de estudio
presente baja posibilidad de desarrollar episodios de
sangrados debidos al manejo con anticoagulantes.

En laclasificacion de la causalidad de las reacciones
adversasamedicamentos, conel uso de losdosalgoritmos,
los valores obtenidos en la mayoria de los casos fueron
reacciones posibles y probables, opciones de clasifica-
cién esperadas ante ladificultad de lacomprobacion de
unareaccion adversaen el medio nacional, ademas, son
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mas dificiles de probar en la poblacién geriatrica. De
acuerdocon loanterior, loscriterios utilizados son limi-
tados debidoaque los niveles séricos de los medicamen-
tos implicados no son medidos con frecuencia, y que la
reexposicional medicamento implicado representaries-
go en este grupo de pacientes, limitaciones a la valora-
ciéndelacausalidad que sonsimilaresalas presentadas
en otros estudios?®.

Pocas investigaciones se han ocupado de las conse-
cuencias de lasuspension del tratamiento farmacolégico.
Segun este criterio, apenas 0.5% del total de pacientes
atendidos en el SU presentaron una recaida de su
condicion clinica después de la suspension del medica-
mento, hallazgos similares a los que comunican Artiles
et al. (0.7%)= y Prince et al. (0.8%)%.

El estudio muestra la importancia de los EAM y
RAMque se presentan en ancianos que consultan un
servicio de urgencias. Hanlon et al.* estimaron que sélo
10% de los EAM y RAM son valorados en los servicios
de urgencias. De acuerdo con lo anterior, esta investi-
gacion describe unfendmenotipo iceberg, porlocualen
estos servicios se debe realizar un filtro sistematico
sobre los regimenes farmacolégicos y adherencia al
tratamiento, pues son lugares propicios para reconocer
eintervenir de formarapiday oportunaestos problemas.

Dentro de las fortalezas de la investigacion se tiene
que esuno de los primeros estudios a nivel nacional que
valoran el ingreso al servicio de urgencias por EAM y
RAM en la poblacién geriatrica. La valoracién de los
pacientes se hizo de forma inmediata al ingreso, lo que
permite una evaluacion precisa de su presentacion
clinica. La mayoria de las RAM se confirmaron por
pruebas objetivas; se hizo endoscopia digestiva a todos
los pacientes con sangrado digestivo, excepto a uno que
presentd infarto agudo de miocardio, y para las reaccio-
nes adversas que comprometieron el sistema endocrino
y metabolico se tomaron muestras para niveles
plasmaéticos de glucosa y sodio.

Dentro de las limitaciones de la investigacion estael
muestreo por conveniencia (pacientes que consultaron
en urgencias) y el tiempo de duracion del estudio (3
meses) lo cual implica un sesgo de seleccion que limita
la generalizacion y el estudio de variaciones de tipo
ambiental que puedan influir sobre los resultados del
estudio. Se necesitan estudios que permitan desarrollar
y ejecutar intervenciones y programas educativos para
sensibilizar al personal de salud en una adecuada pres-



Colombia Médica

cripcion de medicamentos sobre todo en la poblacion
geriatrica, lo que podria hacer disminuir la frecuencia,
prevenir la aparicion y detectar los casos en forma
oportuna en los pacientes que consultan a los servicios
de urgencia®.

Ensintesis, los EAMy RAM son una causa frecuen-
te, importante y poco estudiada de consulta de ancianos
que asisten a los servicios de urgencia. EI nimero de
enfermedades asociadas fue el principal determinante
de ingreso al servicio de urgencia por EAM y RAM. El
namero de medicamentos y el estado funcional fueron
factores asociados. Los médicos de los servicios de
urgencias deben estar vigilantes ya que pueden recono-
cer, manejar y prevenir los EAMy RAM en su practica
diaria.
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