UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NAYARIT
COORDINACION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E
INVESTIGACION

UNVERSIAD 41TOKDMA BE AR

EVALUACION DEL EFECTQ DE UNA INTERVENCION EDUCATIVA
DE SENSIBILIZACION EN FARMACOVIGILANCIA EN EL
PERSONAL DE SALUD EN UNIDADES DE PRIMER NIVEL DE
ATENCION.

QUE PARA OBTENER EL GRADO DE
MAESTRIA EN CIENCIAS

ESPECIALIDAD EN EPIDEMIOLOGIA GLINICA

PRESENTA
JOSE MANUEL PAZ FLORES

TUTORES:

D. EN C. ROGELIO FERNANDEZ ARGUELLES

M.C.S.P Dra. SILVIA LORENA GRADILLA HERRERA

Facha: abril de 2003



INDICE:

CONTENIDO
Titulo
Resumen
Introduccién
Capitulo |
Marco teérico y conceptual
Antecedentes historicos
Farmacovigilancia (FV)
¢Por qué Ia farmacovigilancia?

Notificacion de Reacciones Adversas
¢£Quién puede notificar?
¢Qué notificar?

Notificacién votuntarta u obligatoria?
& i o
Intervenciones tendientes a mejorar los reportes de
reacciones adversas a medicamentos {RAMs)
Infranotificacion
Panorama Epidemiolégico
Factores predisponantes a las reacciones adversas a
medicamentas
Criterios de medicién de la calidad de la notificacion

da de las adversas a
medicamentos.
A qué sa le denomina sefal?
Panorama actual de la farmacovigilancia
Reporte de reacciones adversas a medicamentos
Paises de América Latina con Sistemas de Farmacoviglfancla
Talleres de sensibilizacién en farmacovigilancia
Planteamiento del Problema
Pregunta de nvestigacion
Hipétesis
Hipétesis nula Ho.
Hipétesis altema
Objetivos
Objetivo general
Objetivos especificos




MATERIALES Y METODOS
Disefio del Estudio
Ventajas y usos del Método Cuasiexperimental
Limitaciones del método
Universo de trabajo
Unidades de observacion
Area de estudio
Criterios de Inclusién, Exclusi6n y de Eliminacion
Criterios de Inclusion
Criterios Exclusion
Criterios de Eliminacisn
Variables de Estudio
Variable Independiente
Variable Dependiente
Operacionalizacién de las Variables
Asignacién de los grupos de estudio
Limitaciones y sesgos
Instrumentos de medicién
Diseflo de la Intervencién
Resultados
Descripcién de los arupos participantes
Andlisis estadistico de los grupos
i6n del imiento de bésicas de FV
Prueba de significancia estadistica de Mc Nemar
Evaluacién del Reporte de las RAMs
Discusién
Conclusiones
Propuesta
Referencias bibliograficas
Anexos
Glosario de términos
Cuestionario aplicado
Cartas descriptivas

para bu en la Internet
Gréficos de Resultados

Formato de reporte de RAMS de la Secretarfa de Salud
Sintesis del Documento de Propuesta



Titulo del trabajo

"EVALUACION DEL EFECTO DE UNA INTERVENCION EDUCATIVA DE SENSIBILIZACION EN
FARMACOVIGILANCIA EN EL PERSONAL DE SALUD EN UNIDADES DE PRIMER NIVEL DE
ATENCION".

Resumen:

OBIETIVO: Evaluar el efecto de una int
el personal e s n idades e rimer el de Fncon TIPO DE FSTUDIO Cuasiesperimental clisico
s-ts, s estudio. una poblacion finia de médicos y enfemeras (n=120), de diferenie condicion
S ictemogeitice, mabeper de 1 socroma de tint i3 priner el e e, en cotacto con ¢
pacicatc. dc las unidades de Composicla intervenido n-62, anies=31, después=11 ¢ Ixtlin del Rio o
anes=29, después=29 se antes, después El periodo
de cstudio 18 de septcunbre de 2000 al 31 de mayo de 2001
RESULTADOS: E 96.77% del grupo intervenido demosird conocer las definiciones basicas de la
iglancia después de la intervencion mientras que el 3.23% mostrd conocimientos
P = 0.05, Se encontraron diferencias significativas en el nivei de
Conocimientos { (62,58) = 9.631 p=0.000 la meia anles 2.9677, después 4.4193, o que signifca
un incremento de 14516 en el rea de conocimientos. Se reportaron 11 Reacciones Adversas a
medicamentos, 7- 63.84%grupo intervenido y 4 -36.36% grupo no Intervenido o que representa
.11 RAMS por mes par personal de salud. De éstas 1-9.10% fue grave y fue hospltalizada.

CONCLUSION: El nivel de conocimieato sobre los elementos basicos del sistema de
famacovigilancia en el gmrn vmemﬂno sument despuks de 8 Iiewvencitn educatia local de
los dos grupos fue ligeramente
mayor en el grupo intervenido. La ervencion st e d sensiaacon lese eeas
discretos sobre la reportes y el nivel de

PALABRAS CLAVES: FARMACOVIGILANCIA, REACCION ADVERSA A MEDICAMENTO (RAM)



INTRODUCCION:

La Atencin Primaria a la Salud (APS) es, desde la declaracion de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) en Alma Ata, URSS en 1978 (1) como "La estrategia
fundamental para alcanzar la salud para lodos® declaracién actualmente
modificada, cuyo objetivo contempla otorgar servicios de salud de calidad,
oportunos, con equidad, de bajo costo, del aito impacto a plena satisfaccion del
usuario. Mediante acciones de promocién, prevencién, curacion y rehabilitacion
dirigidas al individuo, a la familia, a la comunidad y a! medio ambiente.**#%

La introduccion de miles de nuevas moléculas de drogas para utlizacion
terapéutica en las tres ultimas décadas ha producido tanto efectos beneficiosos

como enfa el en fa esperanza o
expectativa de vida de las poblaciones que se da en los liempos actuales se debe,
al menos en parte, al gran progreso que ha ocurido en la disponibilidad de
medicamentos de gran actvidad. Sin embargo, muchos medicamentos

¥ que se en el mercado farmacolgico,
carecen de eficacia terapéutica comprobada, otros estan en combinaciones fias

imacionales, o pueden provocar o son
téxicas. La utiizacién de sustancias activas

generaimente produce, ademés de los efectos beneficiosas, reacciones adversas
que deben ser conocidas. Por otro lado, el uso indebido de las mismas incrementa
los costos en los sistemas de salud.”

Un antecedente conocido fue el desastroso efecto teratogénico observado con el

uso de talidomida en un considerado ndmero de productos. aun cuando el

habia cumplido con los cantroles de las fases previas
ala comercializacion y uso difundido en la clinica
Con base en estos y otros antecedentes la farmacovigilancia surge detido a Ja
necesidad de poseer una hemamienta de control y regulacion de los
medicamentos durante la etapa de postcomercializacién con la finalidad de
identificar y cuantificar los riesgos de Ia utlizacion de los medicamentos cuando

&stos son utilizados.



Los estudios de utilizacién de medicamentos constituyen un componente primario
de la on en ia Clinica y ia, son también
el instrumento imprescindible para Ia evaluacion del impacto que el uso de los

medicamentos tiene en la sociedad y en la medicina. Desarrollar investigaciones
en el 4rea para evaluar e consumo de los famacos y cuantificar el uso racional de
fos mismos, siguiendo el método cientifico, permitica elaborar propuestas de
intervencion orientadas a la solucion de los problemas detectados.
Actualmente no existe un método ideal de identificacion de reacciones adversas a
medicamentos por lo que resuita dificil monitorear a toda una poblacién, valorar
en cada indviduo los distintos farmacos que toma en forma habitual o
esporadicamente, asi como las diferentes manifestaciones patoldgicas que sufre a
10 largo de su vida, desde esta perspectiva se llevo a cabo una estrategia de
on de i en en el personal de salud en

unidades de primer nivel de atencion con el propdsito de que se interesen en la
deteccién, la . el el y en el registo e
de las iones Adversas a (RAMS)
El presente estudio evaliia el efecto de una intervencion educativa local de
sensivilizacion (8) en farmacovigilancia (FV) en el personal de salud en unidades
de primer nivel de atencion mediante un_ disefio cuasi-experimental, 10 resultados
obtenidos podrian brindar aportes para la sistematizacion de la farmacovigilancia y
el uso racional de medicamentos asi como ofrecer la posibilidad de educacion

médica continua y a distancia a fos profesionales de la salud



CAPITULOY
1. MARCO TEORICO Y CONCEPTUAL:
1.1 ANTECEDENTES HISTORICOS:

Los primeros informes historiograficos  sobre la ublizacion de sustancias

terapéuticas en México datan de Ia conquista de ia Nueva Esparia en 1532 a

través de los frailes quienes que en
existian organizaciones llamadas TLAMA o médicos, los TEXOXOLATITL o
cinjanos, los TESOR o sangradores y en el 4mbito de io farmacéutico los PAPINI

que eran los v de plantas con curativas,
los PANAMACANI que eran las personas dedicadas a preparar medicamentos y
ios PANAMACOYAN los boticarios.®

En 1615 el Padre Fray Francisco Ximénez imprime su fibro original firmado por el
Dr Valle "Cuatro libros de la natureleza® al que sdlo tenian acceso los

protomédicos recibidos

Durante el siglo XVIII queda establecida como oficial el uso de la “PALESTRA
FARMACEUTICA" del Dr. Dn Félix Palacios ®

En 1739 fue publicada la primera FARMACOPEA esparioia oficial llamada
Matritense que sustituyé a la Palestra Farmacéutica de Palacios, esta farmacopea
simplifict los procedimientos y sistemas de anotacion que utiizaba Palacios,
unific fas pesas y medidas y sustituy los signos alquimicos por indicaciones

precisas ®

£n 1621 fue editada en México por primera vez el Formulario Magistral y Memorial
Famacéutico de Garcicourt dedicado al ilustre maestro Profr. Dn Vicente
Cervantes, Dn Juan Manuel Nariega ilustres maestros de la Universidad Nacional
Auténoma  de México considerada como la primera “FARMACOPEA
MEXICANA"®



En 1896 se edita la tercera edicion con disposicion oficial para su uso en el Distrita

Federal, los territorios de Tepic y la Baja California.®

En 1904 se edila la cuarta edicion y su uso se generaliza por tados los Estados

Unidos Mexicanos ®

E1 28 de noviembre de 1928 el Gral. Plutarco Elias Calles. siendo Presidente
Constitucional de Tos Estados Unidos Mexicanos, con base en el Art. 177 del
Cédiga Sanitario en vigor, promulga *La Farmacopea Nacional’, aprobada por e
Departamento de Salubridad Publica, siendo su uso de forma obligatoria en toda
a Republica danda un paso definitivo para lograr la unificacién de ta fammacia en

tada la nacién ®

1942 Se constituyen las direcciones generales de Higiene de la Alimentacion y

Cantrol de Medicamentos.®

En 1952 siendo Presidente Constitucional de los Estados Unidos Mexicanos el Lic
Miguel Aleman Valdés  promuiga la segunda edicion y fue publicada por el

de Control de de la Secretaria de Salubridad v
Asistencia. Esta segunda edicion suffe una total transformacion en la totalidad de

casi todos sus capitulos desde conceptos, procedimientos de  identificacion,

determinacion de impurezas y métodos de valoracion.®

1958 €l antiguo Laboralorio Central de Andlisis, se convierte en Laboratorio
Nacional de Salubridad dividido en tres departamentos tacnicos: Microbiologia &

Inmunologia, Cantrol de Medicamentos y Control de Alimentos y Bebidas.®

1960 La Direccién de Control de Medicamentos aplica su cantral saritario a ios
productos medicinales, biolégicos, perfumes y especialidades fermacéuticas, entre

otros, asi como a los dedicados a su ?

EI 26 de Septiembre de 1984 al entrar en vigor la Ley General de Saiud se integra
la Comisién Permanente de la Farmacopea por acuerdo del Secretario
de Salubridad y Asistencia (hoy de Salud) Dr. Guillermo  Soberén  Acevedo, la



==
SISTEMA D¢ BIRH0TECAS
cual funciona como cuerpo colegiado asesor de la Secretaria y tiene por objeto

participar en la on y revision y 6n de 1a

Farmacopea. *

En 1994 se realiza la sexta edicion de la Farmacopea de los Estados Unidos
Mexicanos que complementa & las anteriores participando en elia diferentes

con i del Sector Salud, Educacion
Superior, Colegios y Asociaciones Profesionales se publica la NOM-001-SSA1-
1993 * Que instituye el procedimiento por el cual se revisaré, actualizara y editard
La Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos” publicada en el diario oficial
de la Federacién el 17 de Junio de 1994 °

En 1997 se publica el primer suplemento para farmacias, droguerias, boticas y
almacenes de depdsito y distribucion de medicamentos.®

En 1998 se edita la primer Farmacopea Homeopdtica de los Estados Unidos
Mexicanos y México es aceptado miembro de la Comunidad Intemnacional afiliada

a la OMS para la Farmacovigilancia.®

1999 se edita NOM-001-SSA1-93, que instituye el procedimiento por el cual se
revisara, actualizara y editara fa farmacopea de los estados unidos mexicanos

En el 2000 dentro de las estrategias del Plan Nacional de Desarrollo 2000 - 2006
La Comision Permanente de la Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos,
decidié elaborar un suplemento para Farmacia, Drogueria, Botica y Almacenes de
Deposito y Distribucion de Medicamentos, que numera las actividades de las
Farmacias comunitarias y hospitalarias y en el que se describen las funciones que
el farmacéutico debe realizar con respecto a la educacion sanitaria. '°

2001 Bajo decreto Presidencial (D.O.F 5 de julio) Art. 10 se crea La Direccién
General de Medicamentos y Tecnologias para la Salud. Fracc XVII definir las
politicas, pracedimientos y normas para la operacién del Programa Permanente de
la Farmacovigilancia con la finalidad de identificar, recopilar, notificar y evaluar de



forma ica las adversas por los

durante su comercializacion.""

1.2 FARMACOVIGILANCIA

La historia de la farmacovigilancia intemacional comenzé hace mas de treinta
afios, cuando la XX Asamblea Mundial de la Salud acordé una resolucion para
iniciar un proyecto de viabilidad de un sistema intemacional de seguimiento de las
reacciones adversas a los medicamentos. Esta resolucion fue la base del
Programa Internacional de Farmacovigilancia de la OMS. 2

Hasta 2002, més de cincuenta paises de éstos aproximadamente 69 cuentan con
sistemas de farmacovigilancia y participan en este programa. EI mundo de hoy ya
no es como lo fue en el momento de establecerse el programa, nuevos cambios
reclaman atencion, requieren una reaccidn adecuada y surgen nuevas preguntas
sobre el de las adversas a los ”

The Uppsala Gentre (The Drug Dictionary - basic information June 30, 2001, the
Drug Dictionary contained) reporta en su boletin sobre Medicamentos de 2002,

que exsten en el mundo 43,659 diferentes nombres comerciales  de
medicamentos de tan slo 9,098 sustancias quimicas base, aprox. Con la
aparicion de 2,400 nombres comerciales nuevos por afo.'*'S

Unos pocos ejemplos pueden ilustrario. el actual entorno financiero abliga a las
autoridades nacionales a encontrar métodos para contener el coste* de la
prestacion farmacéutica. En algunos paises se manifiesta una fuerte tendencia
hacia la y muchos que se han usado bajo

prescripcion médica, ahora estan disponibles sin receta son los flamados
medicamentos OTC (over the counter) en Estados Unidos, de IMPULSO en
México. Y surge fa pregunta: ;tiene esto consecuencias para la segundad de os

pacientes?

o 8 - i ceks v do pouccin. cuests
e cbaned, v ses




En el mundo actual se utilizan cada vez mas los remedios terapéuticos
tradicionales, pero los riesgos de las plantas medicinales son mas dificiles de
evaluar. Sin embargo, algunos medicamentos de origen vegetal son bastante
activos y pueden estar asociados con efectos adversos. Por tanto, es necesaria
una vigilancia permanente sobre estos preparados.

Hace pocos afios que el fendmena de la prevalencia de medicamentos no éticos
(de impulso) en el mercado ha recibido una atencion verdaderamente cientifica
Como ejemplo de calamidades, se han documentado diferentes casos de pérdidas
de vidas de numerosos nifios, debido al uso de un salvente toxico, el etilenglicol

Los programas de fa pueden ser en la deteccion de

estos productos adulterados.
La forma en la que los medicamentos son vigilados ha sufrido cambios, tanto en el
ambito intemacional, como nacional. £l Programa de farmacovigilancia (FV) de la
OMS se establecio 1968 con diez paises, todos desaroliados. De forma gradual
han mostrado su interés mas paises y con el tiempo se han incorporado al
Programa, una vez que sus sistemas nacionales han conseguido el desarrollo
suficiente. Los criterios para este desamollo no han sido unicamente el

de Centro de sino también la presencia en el
pais de un organismo regulador de medicamentos, que tenga la voluntad y e
potencial de reaccionar frente a las sefales que surgen del centro y de tomar las
medidas reguladoras apropiadas. La OMS considera vital este aspecto: un sistema
de farmacovigilancia debe estar apoyado por el organismo regulador.
Particularmente, en los ultimos cinco afios ha habido un incremento en el namero
de paises (69 actualmente dic. 02) que han manifestado el deseo de participar en
el Programa y varios paises estan en contacto con la OMS y con el Centro
Colaborador de la OMS, The Uppsala Monitoring Centre de Suecia, para recibit

asistencia en el desarrollo de sus programas nacionales. '*

todos los paises ya pariicipan; ahora los nuevos
paises proceden del mundo en vias de desarollo, algunos de estos nusvos paises
han solicitado la colaboracion de la OMS-WHO y su asistencia para llegar a
constituir un sistema de vigilancia



En el ambito nacional también se han llevado a cabo algunos cambios. En el
modelo original, un sistema de era

y se basaba en un Unico centro nacional, recogiendo notificaciones de los
profesionales sanitarios del pais. Ahora, no obstante, muchos paises prefieren un
sistema mas descentralizado, con un centro nacional funcionando como ef punto
de referencia de unos centros regionales o locales. Varios paises estan en

proceso de iniciar sus sistemas (de acuerdo a este modelo) y algunos paises con

una larga en estan sus programas a
modelos de organizacién descentralizada. En muchos aspectos estos modelos
son similares.

Los Centros de Vigilancia siempre comienzan a pequefia escala, a menudo con
solo un profesional entusiasta, a tiempo parcial. Estos pioneros en su campo
necesitan ayuda y orientacion. Existe la necesidad de proporcionar a estos centros
que comienzan alguna informacion sobre

« (Los materiales y recursos necesarios?

4Como trabajar?

Qué tipo de apoyo es necesario?
«  .Dénde encontrar las fuentes de literatura adecuadas?

£Qué tipo de ayuda puede esperarse?

Cual es la relacion que puede solicitarse con los centros de informacion de
medicamentos y los sistemas de informacion toxicolégica? ™*

1.2.1 ¢POR QUE LA FARMACOVIGILANCIA?

La informacién sobre un farmaco reunida durante la fase de pre-comercializacién
es inevitablemente incompleta con respecto a las posibles reacciones adversas a
medicamentos RAMs (ver Glosario para las definiciones) las pruebas en animales
son insuficientemente predictivas de la seguridad en seres humanos. En los
ensayos clinicos, los pacientes se seleccionan y se limitan en el nimero, las
condiciones de uso difieren de las de la préctica médica habitual y la duracion de
los ensayos es limitada, La informacion, a menudo, es incompleta o no se dispone
sobre: reacciones adversas graves e infrecuentes, toxicidad crénica, uso en



grupos especiales (nifios, ancianos o mujeres embarazadas), o respecto a
interacciones farmacolgicas.

La Farmacovigilancia es necesaria en cada pais, ya que hay diferencias entre
paises (y aun entre regiones en algunos paises) en la manifestacion de reacciones
adversas a medi y otros problemas con los

Todo esto puede ser debido a diferencias en.

La produccién de medicamentos.

.

La distribucién y el uso (por ejemplo, indicaciones, dosis, disponibilidad).
La genética, la dieta, las tradiciones de la poblacién

La calidad y la composicion (excipientes) de los productos farmacéuticos
fabricados localmente

El uso de medicamentos no-ortodoxos (por ejemplo, plantas medicinales) que
pueden presentar problemas toxicolégicos, cuando se usan  solos o en
combinacion con otros medicamentos, es otra variable a evaluar por los centros de
farmacovigilancia

Los datos que proceden del propio pais o region pueden tener una mayor
relevancia y valor educativo, y pueden estimular la toma de decisiones
reguladoras en el ambito nacional. La informacién obtenida de un determinado
pais (por ejemplo, el pais de origen del medicamento) puede no ser relevante para
otras partes del mundo, donde las circunstancias sean diferentes. Cuando no
existe la informacion de una regién, puede tardarse mas tiempo en detectar un
problema  por parte de las de de los

farmacéuticos, de los pacientes y de las compaiias farmacéuticas

Por otra parte, la vigilancia intamacional, como la del Programa Internacional de
Farmacovigilancia de la OMS-WHO, puede proporcionar informacion  sobre
posibles aspectos de seguridad de medicamentos que ain no se hayan detectado
en el pais. La farmacovigilancia es necesaria para la prevencién de riesgos de los.
medicamentos en los seres humanos y para evitar los costos econémicos
asociados a los efectos adversos no esperados. En conclusién, los medicamentos

necesitan una vigil en cada uno de los paises.

La farmacovigilancia se ocupa de la deteccion, la evaluacion y la prevencién de los



riesgos asociados a los medicamentos una vez comercializados. Los principales
abjetivos de fa fammacovigitancia son:
) Defeccion temprana de las reacciones adversas e  interacciones
desconocidas hasta ese momento.
b) Deteccion de aumentos de la frecuencia de reacciones adversas
(conacidas).
c) Identificacion de factores de riesgo y de los posibles mecanismos
subyacentes de las reacciones adversas.
d) Estimacion de los aspectos cuanttativos de la relacién riesgo/oeneficio y
difusion de la informacion necesaria para mejorar la regulacion y
prescripcion de medicamentos.

Los objetivos finales de la farmacovigilancia son el uso racional y seguro de los

, la evaluacion y de los fiesgos y beneficios de los
medicamentos  comercilizados, la educacion médica y la informacion a los
pacientes.™
1.3 NOTIFICACION DE REACCIONES ADVERSAS:

La notificacion espontanea en un sistema regional o nacional es actuaimente la
principal fuente de informacion en farmacovigilancia
En farmacovigilancia, una notificacion individual de un caso se puede definir asi
“una notificacion relativa a un paciente que ha presentado un acontecimiento
médico adverso (0 alteracion en pruebas de laboratorio) del que se sospecha esta
ocasionado por un medicamanto®
Una notificacién individual de un caso debe cantener (como minimo para poder
considerarse camo tal) informacion de los siguientes aspectos

« El paciente: edad, sexo y breve historia clinica (cuando sea relevante). En

algunos paises se necesita especificar el arigen étnico
. adversols

intensidad, i resuitados de i y pruebas, fecha

de inicio, evolucibn y desenlace.



Fammacols sospechoso/s: nombre (marca comercial o nombre genérico del

farmaco y fabricante), dosis, via de administracion, lote, fechas de inicio y

final de tratamiento.

Todos los demas farmacos utilizados por el paciente (incluyendo los de
automedicacion): nombres, dosis, vias de administracin, lote, fechas de

inicio y final

Factores de riesgo (por ejemplo, afteracion de la funcién renal, exposicion

previa al fammaco sospechoso, alergias conocidas, uso de drogas sociales).

£l nombre y la direccion del notificador (debe considerarse confidencial y
s6lo utilizarse para verificar los datos, completarlos o hacer un seguimiento
del caso).

La notificacién debe ser todo lo facil y barata que sea posible. Se pueden distribuir
formularios especiales, bolelines de medicamentos o revistas profesionales
También, otos métodas égiles para notificar son el teléfono, fax y correo
electrénico o Internet. donde la tecnologia fiable esté disponible y accesible.'®
1.3.1Quién puede notificar?

Esta es una decision que puede adoptar cada pafs pudiendo ser los profesionales
que trabajan en la asistencia sanitaria son la fuente preferida de informacion en
farmacovigitancia, por ejemplo médicos de familia o de atencion primaria, médicos
especialistas y farmacéuticos. Los dentistas, las comadronas (parteras), el
personal de enfermeria y ofros profesionales sanitarios pueden también
administrar o prescribir medicamentos y deben comunicar las experiencias
relevantes que conozean

los y de la enfermeria deben jugar

un papel importante en ta estimulacién de la notficacion y en el suministro de
informacion adicional (por ejemplo, de medicacién concomitante y uso previo de
medicamenlos)

Los 6 , siendo l0s respy principales de

la seguridad de sus productos, tienen que asegurar que las sospechas de
reacciones adversas a sus productos sean notificadas a la autoridad competente.

En el caso de que las reacciones adversas se notifiquen directamente por los



pacientes a un centro nacional o local, es Util contemplar la posibilidad de
comunicacion con sus médicos para ampliar la informacion y para verificar ios
datos "

1.3.2 ,Qué notificar?

En las fases iniciales de todo sistema de farmacovigilancia, deben considerarse
como dtiles y ser bienvenidas las notificaciones de todas las sospechas de
reacciones adversas — conocidas 0 no, graves o No-, ya que es necesario crear
una cultura de la nolificacién, en la que la respuesta instintiva a cualquier
sospecha de una reaccion adversa sea notificaria.

Los profesionales de la salud necesitan aprender como y qué notificar, y el
personal del centro de farmacovigiancia necesita conseguir experiencia en la
evaluacion, codificacién e interpretacion.

En los sistemas establecidos de farmacovigilancia es una practica comin solicitar
la notificacion de todas las sospechas de reaccionss adversas, incluso las de poca
importancia con los famacos nuevos. En el caso de farmacos ya conocidos,

es importante la de las sospechas de reacciones
adversas graves o infrecuentes, mientras que las reacciones conocidas y las de
poca importancia son menos interesantes (Ver Glosario para la definicion de una
reaccion grave). También sera una razén para notificar cuando se sospeche de un
incremento en la frecuencia de una reaccion adversa ya conocida '®

Aunque ia i se ocupa  inici de los
(incluyendo medios de contraste radioldgico, vacunas y pruebas diagnésticas).
también se deben considerar para notficar las reacciones adversas asociadas con
productos terapéuticos de la medicina tradicional (por ejemplo, plantas
medicinales o remedios herbales). Otros espectos especiales de interés son el
abuso de farmacos y el uso de medicamentos durante el embarazo
(teratogenicidad) y Ia lactancia.

Ademés, se recomienda la nofificacién de casos de falta de eficacia y de
sospechas de defectos en los productos farmacéuticos, especialmente cuando
existe la posibilided de problemas do fabricacién, adutteracion de productos
comerciales o desarollo de resistencias (por ejemplo, antibidticos). La



y el control jico son muy

estrechamente, ya que los problemas causados por una sobredosis accidental o
intencionada pueden proyectar dudas sobre la seguridad de un medicamento.

También, las reacciones adversas a cosméticos pueden requerir su notificacion,

cuando los contienen obsoletos o toxicos

(por ejemplo, derivados de mercurio o corticoides en cremas decolorantes). Si no
hay otra organizacién en el pais que se encargue de estos temas, un centro de
farmacovigilancia puede también cubrir los problemas relacionados con los
productos sanitarios y tecnologias sanitarias, si bien puede ser necesaria una
asesoria particuiar en estos temas. '*

3¢ Notificacién voluntaria u obligatoria?

En algunos paises la notificacién de sospechas de reacciones adversas es

voluntaria, pero en un nimero cada vez mayor de paises se han establecido
normas legales que obligan a los profesionales sanitarios a realizar notificaciones
(aunque no es habitual multar una falta de nofificacion). Se dispone de poca
informacion relativa a las ventajas e inconvenientes de estas obligaciones.
Ad

farmacéuticas que notifiquen las sospechas de reacciones adversas a las
3

ionalmente, en algunos paises es obligatorio para las companias

autoridades sanitarias."
1.3.4; Notificaci i i
La notificacion esporitanea tiene como norma aspirar a que la comunicacion de

reacciones adversas se realice en todo el pais y se use una base de datos central
de farmacovigilancia para obtener una visién nacional. Sin embargo, la recogida
de los datos puede optimizarse en numero y en calidad si la notificacion se
organiza de manera regional, especiaimente en los paises grandes o cuando

existan diferencias cuilurales entre regiones. Los centros regionales con rapidas
jineas de comunicacién con sus profesionales sanitarios pueden aicanzar mejores
comunicaciones y retroalimentacion. Cuando existan centros regionales, se debe
asegurar una buena colaboracién y un buen intercambio de datos con el centro
nacional. La regionalizacion requiere més personal y més instalaciones, por o que

puede necesitar mas recursos econémicos. ™



1.3.5. Intervenciones tendientes a mejorar los reportes de RAMs.
La nofificacion de reacciones adversas necesita una estimulacion continua, Es
importante alcanzar la tendencia de una actitud positiva encaminada a promover la
reflexion y el compromiso social con las buenas practicas de la farmacovigilancia
entee los profesionales de la salud, para que la notificacién de una sospecha de
reaccién adversa llegue a ser una rutina aceptada y comprendida. A modo de
resumen, los siguientes aspectos pueden estimular la noificacion

= Facil acceso a formularios (boletas, tarietas) con franqueo en

destino y otros medios de notificacion
= Acuse de recibo agradeciendo cada notificacion de sospecha de

reaccion adversa, mediante carta personal o llamada telefénica

= a los en forma de
articulos en revistas, boletines de reacciones adversas u hojas
informativas.

> Participacién del personal de los centros en reuniones cientificas o

cursos educativos, tanto de pre-grado, como a post-graduados.

Colaboracién con comités locales de farmacovigifencia o de

medicamentos.

=> Mediante intervenciones educativas de sensibilizacion  en
Farmacovigilancia al personal de salud, fomentar la cultura de las
buenas practicas de la farmacovigilancia y el uso racional de

medicamentos. ®

< on con profesi it de Ia
farmacovigilancia en el (ulterior) desarrollo de la farmacia clinica y

farmacologia linica en el pais.

1.3.6. Infranotificacién
La Infranotificacién es un fenémeno comdn en todos fos paises. Es dificil, sin
embargo, corregir la Infranotificacién ya que su amplitud es desconacida y muy

variable. Incluso en los centros ya establecidos la proporcién notificada de



reacciones graves puede no ser superior al 10%. Varios de los paises que
participan desde hace afos en el Programa Intemnacional de Farmacovigilancia de
12 OMS-WHO reciben 200 o més notificaciones de reacciones adversas por millon
de habitantes anualmente, remitidas, aproximadamente, por el 10% de los
médicos del pais. En algunos otros paises, no obstante, las tasas de notificacion
son mucho mas bajas. La Infranotificacion puede retrasar la deteccion de sefiales
y ocasionar una subestimacion de la magnitud de un problema. Sin embargo, no
es importante solo la cantidad de notificaciones en la deteccion de sefales, sino
también la pertinencia de los casos notificados y la calidad de los datos.

También requieren atencién un buen nimero de cuestiones dificiles de definir. A
veces los profesianales de la salud temen que el reconocimiento de las reacciones
adversas pueda afectar negativamente @ su competencia o pueda ponerlos a
riesgo de posibles denuncias,

Algunos son reacios a nolificar reacciones adversas debido & las dudas respecto a
Ia posile relacion causal del farmaco (aunque, por supuesto, es esencial que se
notifiquen sospechas de reacciones). La Infranotificacion es un asunto tanto
técnico como psicolégico. La daridad de los ariterios de notificacion, la facilidad de
fos procedimientos y una buena practica motivada, son fundamenlales para
ateomar el problema 1MTBI8021.2 2425 2027 28

Kurt Lewin (1830 -1947). Utilizando la teoria del Campo afimma que la conducta
humana esta determinada por una totalidad organizada de acontecimientos
llamada ESPACIO VITAL que no es mas que el mundo Psicologico de una
persona en una stuacion contemparanea, también utilizo 10s constructos que no
son mas que ideas inventadas para predecir o que tiene probabilidad de suceder.
Desde éste supuesto Lewin consideraba que el aprendizaje consiste en cuatro
tipos de cambios que se dan en el ser humano: a) Cambios en la estructura
cagnitiva, b) Cambios en la motivacién, c) cambios en la fidelidad o la ideologia del
grupo y d) aumento en el controf voluntario y de la destreza muscular. %

Desde el punto de vista Antropolégico Social cualquier estudio de la conducta

humana en especial aquellos con énfasis en Relaciones Humanas, Motivacion,



Trabajo en equipo, ensefianza, asistencia social & grupos 1o Unico que necesitan
es sequir tres nomas sencillas.
1. Aferrarse firmemente a la observacidn, olvidarse de o que deberia ocurrir y

abservar cuidadosamente lo que ocurre en reaiidad

N

Establecer una relacin entre (o que se observa y otras cosas observables

que estan ocurriendo o han currido,

w

observar al ser humano total en su situacién total (En lo politico, en 1o
social, en lo econémico, en el Plano Familiar, En la faceta Glandular, En ef
Plano Mental etc.) *'%

1.4. PANORAMA EPIDEMIOLOGICO:

La OMS reporta a través del Centro de Monitoreo Internacional de Upssala

Suecia como uno de los principales problemas del Programa de Notificacion

P de Adversas a ala

Estudios realizados a nivel nacional e intemacional, sugieren que stlo se
comunica un 10% de RAM. La comunicacién es mas elevada para Ias reacciones
adversas graves o desconocidas 13 - 17% e inferior para las leves y conacidas 4
)

Los paises que cuentan con sistemas de farmacovigilancia muy avanzados
reportan una tasa de notificacion anual de entre 120 y 160 notificaciones por
millon de habitantes Espafia, Alemania, Francia, Holanda, Japén y Suiza. Los
paises con tasas superiores a 200 nolificaciones por millén de habitantes se
encuentran (Australia, Dinamarca, EE.UU., Irlanda, Noruega, Nueva Zelanda,
Reino Unido y Suecia).?2

La frecuencia de las RAMs en la poblacion general es desconocida sin embargo,
Lazarou J. 1998 (meta-anélisis Jama), Lazarou J, et al. Incidence of Adverse Drug
Reactions in Hospitalized Patients. A Meta-analysis of Prospective Studies. JAMA,
1998, 279:1200-5.) Reporta incidencias de reacciones adversas del 1 al 3% de las
consultas de Atencion Primaria, 3 y 11% de los ingresos hospitalarios, del 15% de
los pacientes hospitalizados presentan una reaccion adversa y que 1 de cada
2,500 muertes totales estan en relacion con una reaccion adversa. Ef costo de
hospitalizaciones por RAMs esta estimado a 1.56- 4 billones de délares, por afio

en los estados unidos *



Estudios comparativos que nos permitan contrastar los resultados obtenidos en
farmacovigilancia no existen, sin embargo; los hallazgos obtenidos por Ricardo
Pérez Cuevas. Héctor Guiscafré, Hartensia Reyes, Norma Judrez-Diaz. francisco
Espinosa, Sergio Flores, Mario Oviedo y Gloria Loera al evaluar una intervencion
educativa dingida a médicos usando la misma metodologia evidencian las
bondades positivas que dejan las estrategias educativas ** Otros estudios como
los de José Ramén Escudero Garcia Psicslogo de la Universidad de Oviedo, al
evaluar el efecto de una intervencion educaliva reporta un caso de modificacion de
la conducta®, José Manuel Solia vicepresidente de la Sociedad Espaiola de
Medicina al hacer una analisis de las causas de la Infranotificacién de las RAM
sefiala o la burocracia como la culpable de éste proceso ya que el médico no es
muy armigo de los papeles y llenar la Historia Clinica y el formato, ®

Desde el punto de vista epidemialdgico se sefala que os individuos hospitalizados
por efectos adversos graves debidos a medicamentos, biologicos, sus derivados
ylo prétesis slo representan el 10% de quienes los estén presentando ( Punta del
Iceberg), algunos estudios de Norteamérica sefialan que la mortalidad global
atribuible a esta complicacion es relativamente baja 0.04 a 0.21% con una media
de 0.13% sin embargo la incidencia de mortalidad hospitalaria como
consecuencia de este tipa de efectos es considerada como alta al grado de
situarla entre la cuarta y sexta causa de muerte hospitalaria y que entre 2y 8 % de
pacientes hospitalizados en algiin momento han presentado efectos adversos a un
medicamento o a un grupo de ellos | por lo que se acepta que en la practica
medica general que la Incidencia aproximada es de dos efectos adversos por
médico por dia

Desde este contexto la farmacovigilancia surge debido a la necesidad de poseer
una heramienta de contral y regulacion de los medicamentos durante la etapa de
poscomercializacion con ia finalidad de identificar y cuantificar los riesgos de la
utilizacion de los medicamentos cuando éstos son utilizados, los métodos para
ejercer |a farmacovigilancia son los siguientes:

1. NOTIFICACION VOLUN TARIA
2. ESTADISTICAS DE MORBILIDAD Y MORTALIDAD
3. CASOS Y SERIE DE CASOS



4. MONITOREO LIGADOS A LA PRESCRIPCION MEDICA
5 VIGILANCIA INTENSIVA EN HOSPITALES

ESTUDIOS: ECAs, CASO-CONTROL, COHORTE etc.
7 CRUCE DE REGISTROS MEDICOS

Estudio reciente de (Buajorde! et. al.) revela que la incidencia de eventos adversos
fatales (FADES) provocados por medicamentos son mayores en pacientes con
edades avanzadas, existiendo comorbiidad en pacientes muitiratados en
especiales aquelios pacientes que se les prescriben medicamentos inapropiados,
los tratamientos (Txs) asociados a FADES fueron principales pacientes tratados
con broncodilatadores, pacientes con Enfemmedad Pulmonar Obstructiva Cronica
(EPOC) y Enfermedad Coronaria, pacientes tratados con vasodilatadores,
pacientes con falla cardiaca terminal y severa en combinacion con drogas
anfitromboticas . **

Tabia 5
HISTORICO DE REPORTES RAMs THE UPPSSALA CENTRE SUECIA
DOCUMENTATION GRADING
All Countries
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1.4.1. Factores predisponentes a RAMs:

Dos factores importantes predisponen a las RAMs, La droga por si misma y el
paciente, los factores relacionados con la droga incluyen la dosis, la dosificacion,
la distribucién en el sistema y las interacciones entre la droga. Los factores
relacionados al paciente incluyen la edad, la enfermedad, su genética, el género,
la nutricion, las multidrogas utiizadas durante la terapéutica y el uso de terapias
con hierbas. *

Tab2
1.4.2 CRITERIOS DE MEDICION DE CALIDAD DE LA NOTIFICACION:
~ CALIDADO | CALIDAD1 CALIDAD2 | CALIDAD3 |

0) | (0+1) (0+1+2) (0+142+3) |

I
| EnfermedadiRazén | deal |

Cédigo del pais | Fecha deinicio | por tratamiento (reto) |
Namero de identf. | Fechas de | positivo
RAM tratamiento Desenlace “ ‘
Farmaco

O.M.S/STEM OLSON / CONF. DE FARMACOVIGILANCIA / LA HABANA CUBA / SEP. 2002

Los paises cuatro para describir las
RAMs Pueden ser clasificadas de acuerdo a

1. Efectos Farmacolégicos del Medicamento (Tipos A, B, C y D)

« Tipo A- Las reacciones son exageradamente pero normales, son
consideradas como acciones farmacolégicas del medicamento. Son
predecibles y dependen de la dosis usada.

« Tipo B- Estas reacciones no son predecibles pero por ahora dan

acciones deun y no estén conla
dosis. Muchas de estas reacciones de tipo b son de hipersensibilidad con
base bgica. Estas pueden ser para su
estudio en tipo | (reacciones en la que intervienen las IgE. tipo Il

(reacciones citotoxicas en las que intervienen las 1gG o las IgM), tipo 11l



(reacciones inmunologicas complejas en las que intervienen las 1G), tipo

IV (reaccion inmunolégica mediadas por células)

Tipo C.-  Reacciones previstas por el uso de medicamentos por largo

tiempo.

Tipo D.- Son reacciones retardadas por el uso de medicamentos para el

tratamiento de Canceres o de reaccianes teratogenas.

~

Dosis-efecto, por ejemplo: Las reacciones relacionadas con las dosis y las

que no estan relacionadas con el efecto.

@

Una relacién causal entre la dosis, la reaccion y el medicamento La
causalidad es la descrita por Naranjo.  Esta categoria incluye en forma
definitiva (La probabilidad el medicamento como causa verdadera),
probable (medicamento como causa aparente), la posibilidad (de
aparecer medicamento como causa asociada) y remotamente (el

medicamenta no puede tener la probabiiided de ser la causa)

IS

La cuarta clasificacién esta basada sobre el grado de lesién o severidad

de la reaccién. Hay reacciones leves (temporalmente algunas molestias y

tolerables) (molestias ivas) y severas

amenazan la vida, causan discapacidad permanente o la muerte). %
1.4.3 CATEGORIAS DE CAUSALIDAD de RAMs '®
Las categorias de causalidad descritas por the Uppsala Monitoring Centre son las
siguientes.
1. Definitiva (Certain): un dlinico, incluyendo en las

pruebas de laboratorio, que se manifiesta con una secuencia temporal plausible en
relacion con la administracion del medicamento, y que no puede ser explicado por
a enfermedad concurrente, ni por otros fArmacos o sustancias. La respuesta a la
supresion del fammaco (retirada) debe ser plausible clinicamente €l
acontecimiento debe ser definitivo desde un punto de vista farmacologico o
fenomenolgico, wtilizando, i es necesano, un procedimiento de re-exposicion
concluyente.

2. Probable (Probable, Likely): un acontecimiento clinico, incluyendo alteraciones

en las pruebas de laboratorio, que se manffiesta con una secuencia temporal



razonable en relacion con la dei que es
Qque se atribuya a la enfermedad concurrente, ni @ otros farmacos o sustancias, y
que al retirar el farmaco se presenta una respuesta clinicamente razonable. No se
requiere tener informacion sobre re-exposicion para asignar esta definicion,'®

3. Posible (Possible): un imiento dlinico, incluyenda en las

pruebas de laboratorio, que se manifiesta con una secuencia temporal razonable
en relacion con la administracion del medicamento, pero que puede ser explicado
también por la enfermedad concurrente, o por otros fammacos o sustancias. La
informacion respecto ala retirada del medicamento puede faltar o no estar clara."®
a. (Unlikely): un dlinico, inciuyendo enlas

pruebas de laboratorio, que se manifiesta con una secuencia temporal improbable
en refacion con la administracién del medicamento, y que puede ser explicado de
forma mas plausible por la enfermedad concurrente, o por otfos farmacos o
sustancias'®

5. un cfinico, incluyendo alteraciones

en las pruebas de laboratorio, notificado como una reaccion adversa, de la que es
imprescindible obtener més datos para pader hacer una evaluacién apropiada, o
los datos adicionales estan bajo examen.'®

6. No evaluable/ Inclasificable: una notificacién que sugiere una reacedn
adversa, pero que no puede ser juzgada debido a que la informacion es
insuficiente o contradictoria, y que no puede ser verificada o completada en sus
datos. Como un paso hacia la armonizacion en la regulacion de medicamentos en
los paises de fa Union Europea (UE), el Grupo de Trabajo de Farmacovigiancia
europea (Pharmacavigilance Working Party) ha propuesto las siguientes tres

categorias de causalidad:'®

Categoria A: "Nolfificaciones que incluyen buenas razones y suficiente
documentacién para asumir una relacion causal, en el sentido de
plausible, concebible, probable, pero no necesariamente altamente
probable".

“+ Categoria B: "Notificaciones que contienen suficiente informacién para
aceptar la posibilidad de una relacion causal, en el sentido de no ser



imposible y no improbable, aunque la asociacion es incierta o inciuso
dudosa. por ejemplo, porque faltan datos, la evidencia es insuficiente o

existe Ia posibilidad de otra exolicacion”.'®

Categoria C: "Notificaciones en las que Ia causalidad no se pueden valorar
por una u olra razén, por ejemplo, porque hay datos que faltan a son

contrapuestas’
1.4.4. AQUE SE LE DENOMINA SERAL

Seriales estadisticas procedentes de reacciones adversas (RAMSs) o extraidas de
informacion oculta de grandes bases de datos)

Es una informacion notficada de una posible relacion causal entre  un
acontecimiento adverso y un fammaco siendo fa relacion previamente desconocida

o tad: se necesita mas de una sola

notificacion para generar una sedal dependiendo de la gravedad del evento y de la
calidad de la informacion. **
Cuando se considera que un grupo de reacciones adversas constituye una "sefial”
desafortunadamente, no existen nomas, va a depender de muchos factores entre
los que destacan

+ Consistencia de los casos

*  Valoracion de otras causas alternativas

+  Nivel de exposicion al medicamento

Duracion def tratamiento

Indicacin terapsutica

«  Mecanismo fisiopatoldgico que lo exphque

Otros datos (pre-clinicos, farmacos estructuralmente similares)'

1.5. PANORAMA ACTUAL de la FARMACOVIGILANCIA:

Actualmente se agremian a la OMS 193 paises de éstos, sl 69 tienen Sistemas
Nacionates de fammacovigilancia® ““ siendo UPPSALA (Suecia) el Centro
intemacional de monitoreo de  Farmacovigilancia. (The Uppsala Monitoring
Centre, Stora Torget 3, $-753 20 Uppsala, Sweden



Tel: +46-18-65 60 60, Fax. +46-18-65 60 80, E-mail- info@who-umc org), Internet
N

1.5.1 Reporte de reacciones adversas a medicamentos (RAMs):

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS), La Administracién de Alimentos y

Drogas (FDA), La Comision de Acreditacion de Organizaciones  al cuidado de la

Satud (JCAHO), La on de de dedicados al

cuidado de 'a satud {HCFA), tados eflos se han  dirgido y demandada a todas las

Instituciones al cuidado de la salud la necesidad de imptementar un sistema de
deteccion y reporte de RAMS.

Estas organizaciones exigen que después de haber salido del mercado el
medicamento. La (JCAHO) requiere la acreditacion de todas las instituciones al
cuidado de la salud y tener un programa activo de vigilancia de medicamentos. El
objetivo del sistema es fa deteccion y el reporte de RAMs ayudando asi a la FDA a

vigitar después de haber sido asi los
capaces de producir dafio y juntos encontrar el camino para disminuir el riesgo de
un RAMs. El principal foco de atencion del sistema de reporte es ayudar a
promover una cultura de vigilancia para el uso racional de medicamentos. *

El numero de notificaciones en la base de datos de la OMS para julio de 2002
llega a 2, 792,872 con un promedio de nofificaciones de RAMS al afio de 160,000,
de éstas 1,314,525 (47%) comesponden a los EE.UU. con un promedio de
notificaciones de 120,000 por afio, el resto 53% comresponden a otros paises

La frecuencia con que se informa es de 4-12 veces al afio (25%) y son por e-mail,
1-3 veces al afio (65%) y la via es el dissquette, <1 vez al afio (10%) y la via es
oor escrito. *

Estudio reciente de (Buajordet et. al. ) revela que la incidencia de eventos adversos
fatales (FADEs) provocados por medicamentos son mayores en pacientes con
edades avanzadas, existiendo comorbilidad en pacientes multittatados en
especiaies aquelios pacientes que se les prescriben medicamentos inapropiados,
los tratamientos (Txs) asociados a FADES fueron principales pacientes tratados
con broncodilatadores, pacientes con Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica
(EPOC) y Enfermedad Coronaria, pacientes tratados con vasodilatadores,



pacientes con falla cardiaca terminal y severa en combinacion con drogas
antitrombéticas . ®

15.2. PAISES DE AMERICA LATINA CON SISTEMAS DE
FARMACOVIGILANCIA:

En Latinoamérica estas acciones son vigitadas por la Organizacion Panamericana
de ta Salud (OPS) quién se Goordina & su vez con la OMS. Los siguientes son los
paises de América Lafina que cuentan con sistemas operativos de FV
funcionando:

ARGENTINA, BOLIVIA, GUATEMALA, BRASIL, CANADA, ESTADOS UNIDOS,
MEXICO, CHILE, NIGARAGUA, COLOMBIA, PERU, VENEZUELA, COSTA RICA,
URUGUAY, CUBA, ECUADOR. #!

Por lo que respecta a México la i es

como una responsabilidad gubernamental, hecho plasmado en el Programa de
Reformas al Sector Salud 1995 a 2000, con las modificaciones al articulo 58,

fraccién V bis de la Ley General de Salud ®, la cual refiere la obligacion de
informar a las autoridades Sanitarias acerca de los efectos secundarios por el uso
de medicamentos y otros insumos para la salud; el Reglamento de Insumos para
Ia Salud, secoién quinta articulo 38, donde se hace alusion a las reacciones
adversas de los medicamentos u otros insumos durante la comercializacion o uso
de éstos, las nofificadas por los profesionales de Ia salud, las publicadas en la
literatura cientifica y las informadas por arganismos sanitarios internacionales,
deberdn hacerse del conocimiento inmediato de fa Secretaria por el fitular del
registro, por Yos distribuidores o por los comercializadores de los farmacos ¥
Operativamente en México desde julio de 1988 existe toda una infraestuctura
jutidica y normativa para el Sistema Nacional de Famacovigilancia, bajo la
responsabilidad de! Gobiemo Federal de la Rapublica cuyo proposito es garantizar
la calidad, la seguridad, le eficacia y ef uso racional de los medicamentos que se
comercializan en el pais.*”

1- La Secretaria de Salud es el drgano rector del Sistema Nacional de
Farmacovigilancia y es quién establece las politicas y define 10s requerimientos asi

como ias bases legales sustentadas en: 7



| La Ley General de Salud (Art. 58, fraccion V bis) *
. Las Reformas a la Ley General de salud ds 1997*
. El Programa de Reformas at Sistema Nacional de Salud 1995-2000
(5) (Reglamento de Insumos para la Salud seccién quinta, Art. 38) ©
IV.  La NOM 001-SSA1-1998 para el control e aclividades en materia de
farmacovigitancia, 1998 *
V. La NOM0O3-SSA 1-93 *Procedimientos de la Farmacopea de los
Estados Unidos Mexicanos 1993 *7
VI La NOM-0003-SSA 2-1993 *Para la disposicion de sangre humana y
sus componentes con fines terapéuticos” 1993 *
VIl Ei Programa Nacional de Salud 2001- 2006. "'
2.-La Subsecretaria de Regulacién y Fomento Sanitario vigila, controla y apoya al
sistema nacional de farmacovigilancia.
3- La Direccibn General de Control de Insumos para la Salud coordina el
desarralio funcional el Sistema Nacional de farmacovigilancia
4-la ia de de Adversas a
(RAM) es "El Centro Nacional de Farmacovigilancia” y  es quién coordina e

integra las fuentes de informacion y es responsable de la difusion y la

informacion de resultados.

5. Ei Comité Técnico Cientifico de Fammacovigilancia, asesara a fa Direccion

General de Control de Insumos para la Salud y es quién recomienda sobre las
de de Adversas a (RAM)

6.- Los Centros Estatales de farmacovigilancia, colectan, sistematizan, analizan y
remiten la informacién al Centro Nacional de farmacovigilancia

7.+ Los Profesionales de la Salud e Industria Farmacéutica.- Son miembros activos
def Sistema y son los responsables de la notificacion y evaluacion de las
Reacciones Adversas a los Medicamentos (RAM) mediante algoritmos Y& 2% &1
emitidos por el Centro Nacianal de farmacovigilancia y vafidados por el Comité
Técnico Cientifico que permitan de una manera sencilia la identificacion de la
gravedad y causalidad entre un medicamento o vacunas sospechosas y la
aparicion de RAM. 7 En marzo de 2000, El Centro Nacional de Farmacovigilancia



de la Secretaria de Salud en su informe anual de Reacciones Adversas de
Medicamentos hasta febrero de 1999 reparta 586 informes de RAMs de los
cuales 551 (94.02%) fue hecho por la Industria Farmaco quimica, 31 (5.29%) fue
hecho por la Secretaria de Salud provenientes de las entidades federativas (31
informes) y 4 (0.68%) reportados por Profesionales de la Salud en forma
independiente. De estas 553 contaban con datos completos, 497 fueron
reacciones adversas a medi por 94 diferentes
y tan solo 89 no fueron RAMs. De las RAMs notificadas 335 (67.4%) fueron RAMs
leves, 68 (13.68%) RAMs moderadas, 22 (4.42%) RAMs graves, 12 (2.4%) RAMs
letales y 1 (0.20%) RAMSs no determinadas.

Desce este contexto la farmacovigilancia surge debido a la necesidad de poseer

una herramienta de control y regulacién de los medicamentos durante la etapa de
camercializacién con la finalidad de identficar y cuantificar los riesgos de la
utilizaciin de los medicamentos cuando éstos son utilizados.

Mediante un conjunfo de procedimientos sanitarios cualquier sistema de
farmacovigilancia contribuira al uso seguro y racional de los medicamentos,
suparvisando y evaluando permanentemente sus riesgos; es decir, buscara ia
excelencia terapéutica mediante estas acciones

6. TALLERES DE SENSIBILIZACION EN FARMACOVIGILANCIA
(INTERVENCION EDUCATIVA)

Los Talleres de on en yen un verdadero
instrumenta de apayo que cantribuyen al fogro de los abjetivas de las mstituciones
dedicadas a la formacion de Recursos Humanos para la Salud . bajo este
supuesto se propone iniciar un proceso de cambio interior que se refleje en lo
extemo  hasta alcanzar la tendencia de una actitud positiva encaminada a
promover la reflexion y el compromiso social con las buenas practicas de la
farmacovigilancia entre los profesionales de la salud, para que la notificacion de
una sospecha de reaccion adversa llegue a ser una ruina aceptada y
comprendida. Ayudando a promover una cultura de vigilancia para el uso racional

de medicamentos. V355051



El andiisis estadistico de la salud demuestra que es necesario reforzar las
acciones que, en materia de farmacovigilancia requieren las instituciones
dedicadas al cuidado de la salud de los individuos. Bajo ésta optica se plantea
como una estrategia de intervencién educatva LOS TALLERES DE
SENSIBILIZACION EN FARMACOVIGILANCIA” que brindan Ia posibilidad de una
formacion en la vida laboral. ta participacion social a través de los elementos que
desanrollen valores y actitudes.

La Division of Clinical Psychology de la American Phychological Association
recomienda el uso de formas efectivas basadas en evidencias actuales para
difundir el conocimiento. Con éste proposito se recomienda promover el desarrallo
de competencias de los profesionales de la salud para practicar nuevos
procedimientos @ través de programas de educacién médica continua que
cambinen el aprendizaje didactico estructurado con el trabajo clinico supervisado

mediante a aplicacion de estrategias de on y seguidos

por Ia supervisién de los resultados de éste tipo de intervenciones.®

La capacitacion de ios recursos humanos, cobra un NUevo y vigoroso impulso en
&l que se hace necesaria Ia revision de enfoques actuales en donde la estructura
de fainstitucién y su desarmolia tienen como base el desarrolio humano el paner en
claro que solo la satisfaccion plena de los individuos en su trabajo redundara en
mas y mejores servicios de salud para la poblacion que es el fin ltimo de nuestro
que hacer  Con éste propésito se incluyen dentro de los contenidos programaticos.
ademas de la 6n bésica de la La Autoestima, La

Motivacion y Actitudes Praductivas, Trabajo en Equipo, Relaciones Humanas y
Comunicacién Asertiva.®

17. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

Ei nimero de notificaciones de reacciones adversas a medicamentos (RAM)
encontradas en ei 1°. nivel de atencidn es muy pequefio o no existe a pesar de la
presencia de un sistema operativo de farmacovigilancia en el estado de Nayarit;
uno de los aspecios que pudiera infiuic es que el personal de salud de éstas
unidades de alencion médica carecen de la informacion basica que la permita de

manera sistemética participar en actividades de regulacién y control de la



fammacovigilancia. Hasta el momento no se han implementado en ninguna unidad

de salud de en q que le permitan
conocer al personal de salud los elementos basicos del sistema para la
identificacion, el registro y el reporte de las sospechas reacciones adversas a
medicamentos (RAMs).

Las intervenciones educativas de sensibilizacion locales constituyen en éste
momento, una verdadera aiternativa e instrumento de apoyo que contribuyen al
logro de fos objetivos de las instituciones dedicadas a la fonmacién de recursos
humanos para atencién primaria a la salud (APS) , quienes recomiendan el uso de
formas efectivas basadas en evidencias para promover el desarrollo de
competencias profesionales mediante programas de educacién médica continua y
a distancia que combinen el aprendizaje didéctico con el trabajo clinico
supervisado, ™ bajo este paradigma se propone iniciar un proceso de cambio
interior que se refieje en lo externo hasta alcanzar [a tendencia de una actitud
positiva encaminada a promover la reflexion y el compromiso social con las
buenas practicas de la farmacovigilancia entre los profesionales de la salud que
estén en contacto con el paciente en unidades de primer nivel de atencién médica
. para que la notificacion esponténea de una sospecha de reaccion adversa llegue
a ser una ruling aceptada y comprendida. Ayudando a promover una cultura de
vigiiancia para el uso racional de los medicamentos.

Para dar cumplimiento @ esto se necesita voluntad politica y personal altamente
comprometido con el proceso de la farmacovigilancia , de ta atencion primaria a la

salud y de los procesos actuales de la atencién médica de alta calidad

1.8. PREGUNTA DE INVESTIGACION:
¢Puede una intervencion local educativa de sensibilizacion mejorar el reporte de

RAM y el conocimiento que sobre el sistema de farmacovigilancia tiene el personal
de salud de Ias unidades de primer nivel de atencién? %545



1.9, HIPOTESIS:

19.1 HIPOTESIS NULA (HO):  HO=

Una Intervencién local educativa de sensmyl.zauon en farmacovigilancia no tiene
efectos en el nimero de reportes de RAMs y el conocimiento que sobre el
sistema de farmacovigilancia tiene el personal de salud de las unidades de primer
nivel de atencion médica.

1.9.2. HIPOTESIS ALTERNA (HI): HI# HO
Una Intervencion local educativa de sensibilizacién en farmacovigilancia si iene

efectos en el numero de reportes de RAMs y el conocimiento que sobre el
sistema de farmacovigilancia tiene el personal de salud de las unidades de primer

nivel de atencién médica.

110. OBJETIVOS:

1.10.1. GENERAL:
Evaluar el efecto de una intervencion educativa local de sensibilizacion en

que sobre el de los elementos basicos del sistema

de farmacovigilancia y la frecuencia de reportes de reacciones adversas a
medicamentos tiene el personal de salud en las unidades de primer nivel de

atencion medica.

1.10.2. ESPECIFICOS:

» Evaluar la diferencia del conocimiento de los elementos bésicos del sistema
Farmacovigilancia antes y después de una intervencion educativa local de
sensibilizacién en farmacovigilancia.

» Cuantificar el nimero de reportes de Reacciones Adversas a medicamentos
antes  después de una intervencién educativa local de sensibilizacion en

farmacovigilancia



CAPITULO Il

Il MATERIALES Y METODOS:

Estrategias de busqueda

La revisién bibliografica de apoyo "on line® fue hacha utilizando las bases de datos
de la organizacion Cochrane (CD), Medine, UPPSALA, por Internet con
buscadores como Copernic 2001 Basic, DARE , ARTEMISA usando las palabras
claves Survillance systems y pharmacovigiance en ingles y en espafol

farmacovigil y sistemas de farmacovigilancia dando los siguientes

resultados:

THE COCHRANE LIBRARY 2001 Issue 4 ISSN 1464 - 780 X
Palabra: PHARMACOVIGILANCE:

Articulos encontrados: 5 de un total de 2191

4 son REVISIONES COMPLEMENTARIAS

1PROTOCOLO

REVISIONES COMPLEMENTARIAS.

Inmunologia y Alergia en el ASMA

Esteroides Orales y Fibrosis Quistica

Rivastignine y la Enfermedad de Alzneimer's

Ac. Ursodeoxycholic y Fibrosis Cistica y sus relacién con enfermedades del

higado
PROTOCOLO

« Inmunoterapia por inyeccién durante la temporada de rinitis alérgica
Mediine: - Asticulos 584, cuando se

limites como Articulos en Ingles, durante un periodo de 10 afios (1992 - 30 de XI

de 2002, estudios en hombras y animales, se encontraron 208 Articulos y 44

Revisiones  la gran mayoria son de evaluaciones de tratamientos de
y RAMs durante la de

tanto en el &rea clinica como ambulatoria. Cuando se uso la palabra surveillance

systems se encontraron 178 resimenes de articulos,



DARE.- No se encontraron resultados.

ARTEMISA: No se encontraran resultados

Citas bibliograficas No.77, siendo las mas recientes de 2003 y las mas antiguas

1990

DIRECCIONES ELECTRONICAS: 99 EN TOTAL (26 CON LA PALABRA

FARMACOVIGILANGIA. 43 CON LA PALABRA PHARMACOVIGILANCE, 24 CON

LAS PALABRAS SURVILLANCE SYSTEMS) ver ANEXO No. IV

Se consultaron libros de texto de  Epidemiologia Clinica, Metodologia de la
Médica, Métodos i Andlisis

Epwdemvb\ogu:n de dalos tabulados, Estadistica basica, Estadisticas en la

Investigacian Social

I1.1. DISENG DEL ESTUDIO:

CUASIEXPERIMENTAL CLASICO INTERVINIENTE (ANTES, DESPUES
(pretestipostest)) X7-59.50.80.61.62.03.584,

Los disefios que carecen de un control experimental absoluto de todas las
variables relevantes debido & la falta de alsatorizacion ye sea en la seleccion de
los sujetos o en la asignacién de los mismos a los grupos "experimental” y
“control”; que siempre incluyen una preprueba para cotejar la equivalencia entre
Ios grupos, y que no necesariamente poseen dos grupos (el experimental y el

control), son conocidos con el rombre de cuasiexperimentos

El método Cuasiexperimental es particularmente Util para estudiar problemas en
los cuales no se puede tener control absoluto de las situaciones, pero se pretende
tener el mayor contral posible aun cuando se estén usando grupos ya formados
Dicho de otra forma, el cuasiexperimento se uliliza cuando no es posible realizar ia
seleccion aleatoria de los sujetos participantes en dichos estudios. Por ello, una
caracteristica de los cuasiexperimentos es el indluir "grupos intactos”, es decir,
grupos ya constituidos.



DISENO DE GRUPO CONTROL NO EQUIVALENTE, PREPRUEBA -
POSPRUEBA (MCGUIGAN, SIF; WIERSMA, 1986, STANLEY ¥ CAMPBELL,
1991 Y GAY, 1992) REPRESENTACION GRAFICA:®

0-X1-0 0-X2-0
111.2. VENTAJAS Y USOS DEL METODO CUASIEXPERIMENTAL:

Como se sefialé en un principio, los cuaslexperimentos permiten realizar
investigaciones dentra de un marco de restricciones, particularmente fa falta de
aleatorizacion. También, facilitan el desarrollo de estudios en ambientes naturales.
Para tal efecto se recomienda en disefios experimentales sencillos como los
cuasiexperimentales la aplicacion de Chi® de McNemar ajustada para datos
pareados e ideal para test antes después, limitada solo a 2 categorias. X %y = (Ib-
cl-17/b+¢ p=0.0S, 1 gl ytde studen para datos pareados pre-test/pos-test 7 **

111.3. LIMITACIONES DEL METODO: En los disefios cuasiexperimentales la
variable independiente puede confundirse con variables extrartas, por o que no se
sabe si un cambio an la varianle dependienta se deba realmente a la variacion de
Ia variable independiente; es decir, la probabilidad de una condlusion de que ia
vanable independiente produjo un determinada cambio conductual es menor
cuando se usa un disefio cuasiexperimental que cuando resultan de un

experimento

Al utiizar grupos intactos o naturalmente formados, existe |a posibilitad de que se
presentsn sesgos en s seleccién Entonces, es conveniente tratar de iqualar los
grupos experimental y control (equivalencia de los grupos) en base a aquellas
variables consideradas como importantes en el estudio

Entre algunas desventajas de los cuasiexpsrimentos esté el hecho de que ol tpo
de iratamienta recibido por los grupos puede no ser lo suficientemente variado
para marcar una diferencia. El desarolio de la investigacién en un ambiente
natural posibiiita fa intervencion de variables extrafias sobre las que seguramente



no se podra ejercer control. Otra desventaja del cuasiexperimento es el hecho de
tomar los grupos intactos. El investigador no tiene la certeza de que la muestra
sea representativa de la generalidad, por tanto, esto constituira una amenaza a la
validez externa, de donde se deriva una limitacién del estudio. ®
cuasiexperimento, es importante cuidar que los sujetos no se enteren de que
estén participando en tal investigacion, para evitar sesgar los resultados efecto

En un

Hawthorne (Ver glosario).

11.2. UNIVERSO DE TRABAJO: Personal de salud (n=120) de dos unidades de
atencion médica (primer nivel) con hospitalizacion de Compostela (n= 62) e hlan
del Rio (n= 58) de la Jurisdiccion Sanitaria No. Il de fos Servicios de Salud de
Nayarit

11.3. UNIDADES DE OBSERVACION:

Médicos, Enfermeras en contacto con el paciente de los turnos matutino y
vespertino de los Centros de Salud con Hospitalizacién de Compostela e Ixtian del
Rio

li.4. AREA DE ESTUDIO:

LUGAR' La poblacién de estudio proviene de zona urbana (Compostela e Ixtlan
del Rio) situadas al poniente y oriente del estado de Nayarit a 70 Km de distancia

cada una.

1.5 CRITERIOS DE INCLUSION, EXCLUSION Y DE ELIMINACION: ¢

15.1 CRITERIOS DE INCLUSION:

Médicos y Enfermeras, que este en contacto con el paciente, trabajador de base.
provisional o contrato de los turnos matutinos y vespertino, de diferente condicion
sociodemografica, de los centros de salud de Compostela e Ixtlan del Rio.

11.5.2. CRITERIOS DE EXCLUSION:
Médicos y Enfermeras de los tumos noctumos de fin de semana y dias festivos

11.5.3. CRITERIOS DE ELIMINACION:



Todo personal médico y enfermera  se vea obligado por alguna razon a

abandanar el proceso de atencién Médica

1L.6. VARIABLES DE ESTUDIO °

1.6.1. VARIABLE INDEPENDIENTE:
ESTRATEGIA EDUCATIVA  LOCAL DE  SENSIBILIZACION ~EN
FARMACOVIGILANCIA

11.6.2. VARIABLE DEPENDIENTE:

CONOCE, REPORTA

1.7 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

PERSONAL DE SALUD:

Profesional de la salud en contacto con el paciente (Médico, Enfermera,
trabajador, de base, confianza o cantrato de los servicios de salud de Nayarit de
tas Unidades de Campostela o xtian dei Ria

INTERVENCION EDUCATIVA:

Intervencion local educativa de sansibilizacion en farmacovigilancia

CONOCE:
Apropiacién de los elementos basicos del sistema de farmacovigitancia antes y
después de la aplicacion de la eswategia de capacitacion, contesta
adecuadamente mas de 3 reactivos de § en el cuestionario aplicado.

REPORTA: Interés del personal de salud por las actividades de registio y
notificacion de rescsiones adversas & medicamentas después de haber recibido el
eventa de sensibilizacion en farmacovigilancia

11.8. ASIGNACION DE LOS GRUPOS DE ESTUDIO:

Se estudio una poblacién finta de médicos y enfermeras (Persanal de salud)
de diferente condicién sociodemagréfica de dos unidades del primer nivel de
alencién médica, de los turnos matutina y vespentino (Centros de Salud  con
Hospitalizacion de Compostela e Ixtlan del Rio) de Los Servicios de Salud de
Nayarit que estuvieran en contacto directo con el paciente y/o can el uso de

praductos biolégicos, sangre y sus derivados esi Gamo medicamentos, prétesis



usadas el procesos de atencion médica. Pudiendo ser especialista, general o
técnico. Se formaran por conveniencia dos grupos de estudio, uno intervenido (con
una estrategia educativa de sensibilizacion en famacovigilancia) y otro no
intervenido (control); €l grupo intervenido formado por 15 medicos y 16
enfermeras (n=31), el grupo no intervenido formada por 15 médicos 14
enfermeras (n=29). A quienes se les apiicd un cuestionanio par escrito de 5
reactivos antes y después de la intervencion, cada reactivo con un valor de 20
puntos haciendo un total de 100 puntos

Ninguno de eflos fue informado de o que se pretendia realizar y (a distancia de 70
Kms entre cada grupo aseguro la no contaminacién

Un mes después de la intervencién y durante dos meses se evaluaron los
registros de las reacciones adversas en ambas unidades

I9. LIMITACIONES Y SESGOS:

119.1 LIMITACIONES:

En este tipo de disefios es importante conocer las variables que pudieran constituir

amenazas a la validez (tanto interna como externa)®, a fin de realizar algunos

para tratar de e incluidas en la discusion de los

resultados del estudio.

Algunas de tas técnicas mediante las cuales se puede recopitar informacién en un

estudio son las prusbas . las entrevistas, las

observaciones, etc Se recomienda emplear en la medida de o posiole la
preprueba (antes), es decir, una medicién previa a la aplicacion del tratamiento, a
fin de analizar la equivalencia entre los grupos. E uso de la preprueba, sin
embargo, puede llegar a constituir una amenaza a la validez interna, ya que puede
producir en ios sujelos una sensibilizacién hacia la misma, haciéndolos
conscientes de Jos propositos del investigador (efecto Hawthone)®'. No cbstante,
esta amenaza podria minimizarse , pues en el &mbito educativo es muy comdn

que los sujetos se sometan a pruebas. *'



11.9.2 SESGOS:

Los sesgos, el mzar, y la presencia de varables confusoras deben tenerse

siempre en cuenta como explicacién posible de cualquier asociacion estadistica ya

sea positiva o negativa o no existente.
“Cuando hay minas por todas partes no debe uno aventurarse sin un detector de

minas M. Susser (reflexiones sobre causalidad)

80070

SESGOS DE SELECCION: Hacen referencia a cualquier error que se
derive del proceso de identificacién de ta poblacion a estudiar Con éste
proposito se llevo a cabo una seleccion homogénea ro prababifistica y s
hace una descripcién clara de la poblacién participante (caracteristicas

(edad v sexo), pr . Definicion
operativa de las variables asi como de criterios de inclusion, exclusion y de
eliminacion.

SESGOS DE INFORMACION U OBSERVACION: Se derivan de las
diferencias sistematicas en las que los datos sobre exposician o resultado
final se obtienen de los diferentes grupos ( Instrumentos de medicion no

adecuados, criterios diagnésticos incorrectos, omisiones, Imprecisiones en

ia . erores en fos o los
encuestadores), con el proposito de disminuir esto se llevo a cabo
Adiestramiento previo a la realizacion de la encuesta por escito
(encuestadores), ceguedad de las mediciones a los abservados y
encusstadores.

SESGOS DE CONFUSION: Se presentan durante el andlisis de resultados
¥ pueden producir una distorsion en la estimacion del efecto en el sentido
de que el efecto observado en la poblacion en estudio es una mezcla de los
efectos debidos a una tercera o mas variables. Con éste propdsito se dio

ceguedad de las a los 1 1a
presencia del efecto Hawthome en el grupo no intervenido (contaminacion

durante la pre-test).®'



11.10. INSTRUMENTOS DE MEDICION:

Aplicacién de una encuesta por escrito antes y después de la

intervencion educativa de sensibilizacion en farmacovigilancia.
nn

~

Andlisis estadistico de los grupos.

@

Evaluacion del conocimiento de las definiciones basicas de
farmacovigilancia antes y despugs de la intervencion. (t de student)
Andlisis de la distribucion de calficaciones obtenidas antes
despues de Ia interyencion prueba (Quinn McNemar) Chix cuncrads
de McNemar X %

N

1111 DISENO DE LA INTERVENCION:

Escenario:

Lair 6n educativa de i local en se lleva a
cabo en el aula de ensefianza del Centro de Salud con Hospitalizacion de
Compostela en La Jurisdiccién Sanitana No. Il de los Servicios de Salud de
Nayarit el dia 6 de febrero de 2001 de 9:00 - 14:30 Hrs. Bajo el siguiente orden
del dia:

Registro de asistencia

2. Encuadre del grupo

3 Pre-evaluacion

4. Desarrolio Humano (Fortalecer las capacidades Humanas para sensibilizar
2 los participantes en las tareas de la farmacovigilancia)

Area de C 5 reactivos: a los los

elementos basicos de la farmacovigilancia para que conozean, identifiquen y
registren las RAMS)

@

Panorama epidemiologico de la farmacovigilancia
Glosario de terminologia basica

£ Qué es |a farmacovigilancia?

>~ o

C6mo se lleva a cabo la farmacovigilancia en México?



9. 4Como esta integrado el programa permanente de farmacovigilancia en
Meéxico?
10.¢Qué funciones tienen los centros de farmacovigilancia?
11.4Qué funciones desarrolla el centro nacional, estatal e interinstitucionales
de farmacovigilancia?
12.4,Qué es la notificacion?
13.¢,Cémo funciona el sistema de rotificacion?
« Fase recoleccion de la informacion
« Fase de procesamiento de la informacion y evaluacion
« Fase de integracion de las valoraciones.

« Fase de retroalimentacion

(Cudles son las caracteristicas més relevantes del sistema del sistema de
notificacion?

« Utiidades

« Principales ventajas

+ Inconvenientes

- Quién debe notificar

« Como se debe llevar a cabo la notificacion

« Qué es ef formato y como se usa

14 ¢ Que importancia tiene llenar correctamente el formato?

« Utiidades

« Principales ventajas

* Inconvenientes

« Quién debe notificar

« Como se debe llevar a cabo la notificacion

« Que es el formato y como se usa

15 Que importancia tiene flenar correctamente el formato

16, EVALUACION FINAL



CAPITULO 01

0.1 RESULTAQOS:

Se estudio una poblacion finita de médicos y enfermeras (n = 120) de diferente
condicion saciodemogréfica de dos unidades dal primer nivel de atencion médica,
de los turnos matutino y vespertino (Centros de Salud con Hospitalizacion de
Campostela e Ixtlan del Rio) de Los Servicios de Salud de Nayarit que estuvieran
en contacto directo can el paciente y/o con ef uso de productos biolégicos, sangre
y sus derivados asi como medicamentos, protesis usadas el procesos de atencion
médica. Pudiendo ser especialista, general o técnico. Se formaron das grupos de
estudio una (estrategia de en i ¥ otro no
intervenido (control); el grupo intervenido formado por 15 médicos y 16

enfermeras (n =31), el grupo no intervenido  formada por 15 médicos 14
enfermeras (n =29) A quienes se les aplico un cuestionaro por escria de 5
reactivos antes y después de la intervencion, cada reactivo con un valor de 20
puntos haciendo un total de 100 puntos. Un mes después se evaluaron el numero
de reportes de reacciones adversas a medicamentos en las dos unidades de

estudio.

1.1.1. DESCRIPCION DE LOS GRUPOS PARTICIPANTES:
MEDICOS: 60 (50%) de los participantes, 30 (25%) gpo. intervenido, 30 (25%) del

gpo o intervenido
60 (50%) de los 32 (26 67%) en el grupo intervenido

¥ 28 (23 33%) en el gpo. no intervenido,

lil1.2. ANALISIS ESTADISTICO DE LOS GRUPOS:

MEDICOS: 60 (50%) en total de los cuales 38 (6333%) son masculinas y 22
(36.67%) son femeninos. Ef > porcentaje de la poblacion se encuenira entre las
edades de 32-35 afios 21 (37.5%). con una media de 34.554, con una varianza de
54688, con una desviacion estandar de 7.395, con un eror estandar de 0.988, la
edad minima es de 22 arios, la edad que se encuentra en el percentil 25 es de 30
aftos, con una mediana de 33, la edad que se encuentra en el parcentil 75 es de



36 anos, la edad méxima es de 60 afios y la moda se encuentra en 32, ia t de
student es valida si la media difiere de cero. El estadistico t = 34.966, gl = 65,
valor de p = 0.00000

ENFERMERAS: 60 (50%) en tota! en 100% pertenecen al género femenino, 32
(53.33%) se encuentran entre las edades de 34 a 40 afos, con una media de
38.067. una varienza de 53 102, una desviacion est. de 7.293, un error estandar
de 0.941, la edad minima se encontr6 entre los 19 afios, ef percentil 25 se sitia en
los 34 afios, la mediana fue de 38.500, el percentil 75 se enconts6 en 42 el valor
méximo de edad fue de 56 afios y la moda fue de 40 afos

1.3 LA EVALUACION DEL CONOCIMIENTO DE LAS DEFINICIONES
BASICAS DE FARMACOVIGILANCIA :

REACTIVO No. 1 No existen diferencias significativas entre las respuestas de los
grupas durante la pre evaluacion 23 (74.19%) en el grupa intervenido vs 23
(79.3%) en el grupo no intervenido, durante la pos el grupo intervenido mostrd 30
(96.8%) respuestas correctas vs 26 (89.7%) del grupo no intervenido.

REACTIVO No. 2 28 (90.3%) vs 23 (79.3%) de los grupos intervenido y no
intervenido durante la pre, durante la pos la diferencia es significativa 30 (96.8%)
Vs 25 (85 2%) entre los grupos

REACTIVO No. 3 Durante la pre solo 8 (25.9%) vs 6 (20.7%) entre Ios grupos
intervenido y no intervenido, durante la pos las diferencias son significativas
presentando 23 (74.2%) de respuestas corectas en &l grupo intervenido vs 6
(20.7%) del grupo no intervenido

REACTIVO No. 4  Este reactivo no presento diferencias significativas entre los
grupos 8 (29.0%) vs 9 (31.0%), no asi durante la pos que si presento diferencias
significativas 23 (74.2%) en el grupo intervenido vs 12 {41.4%) del grupo no
intervenido

REACTIVO No. & Durante Ia pre no existen diferencias entre las respuestas 24
(77.4%) vs 23 (79.3%) entre los grupos, no asi en Ia pos donde las diferencias
san muy significativas 31 (100%) vs 20 (69.0%) en los grupas intervenido y no
intervenida respectivamente.



Tabla 3

EVALUACION DE CONOCIMIENTOS SEGUN NUMERO DE ACIERTOS CONTESTADOS
ACERTADAMENTE DE LOS GRUPOS INTERVENIDO Y NO INTERVENID

‘GRUPQ INTERVENIDO GRUPO NO
ACIERTOS { INTERVENIDO 4‘
CONTESTADOS |
ANTES |DESPUES| ANTES | DESPUES |
{ {
‘ No. 1 (B) 23 (74.19%) | 30 (96.8%)| 23 (79.3%) | 26 (89.7%) ‘
‘

No. 2(C) 28 (90.3%) |30 (96.8%)| 23 (79.3%) | 25 (86.2%)
—— —
l No. 3(B) 8(259%) |23(74. 2%)\ 6(20.7%) | 6(20.7%)

; No. 4 (B) 9(29.0%) |23(74.2%)| 9 (31.0%) |‘ 12 (41.4%) ‘
| — - I
‘ No. 5 (E) 24 (77.4%) |31 (100%) | 23 (79.3%) \ 20 (69.0%)
Los resultados de la educativa de en

en el personal de salud se presentan de la siguiente manera: En el drea de
conocimientos ef resuitado obtenido de la prueba t de muestras pareadas entre ia
aplicacion anles, después mostré una diferencia estadistica significativa t (62,58) =
9631, p=0.000, la media de_antes fue de 2.9677 y la después fue de 4.4193 o
que significa un incremento de 14516 en el drea de conocimientos sobre los
elementos basicos del sistema de farmacovigilancia

También se realiz6 un andlisis de los reactivos que conforman el drea de
conocimientos para identificar en cuales hubo diferencias significativas antes Y
después de la educativa local da en

(ver tabla 4)




En la tabla 4 se observa que los reactivos 1,34 y 5 mostraron diferencias
estadisticas significativas antes y después de fa intervencion por ejemplo: el
reactivo 3 tuvo una media previa de 0.25 y después de la intervencion educativa
una media de 0.74 lo que significo un incremento de 0.49 en el nivel de
conocimiento de los slementos basicos del sistema de farmacovigilancia

Tabla 4

COMPARACION DE RESULTADOS DE LOS REACTIVOS DEL AREA DE CONOCIMIENTOS
APLICADOS AL PERSONAL DE SALUD ANDES Y DESPUES DE LA INTERVENCION EDUCATIVA

LOCAL DE FARMACOVIGILANCIA EN UNIDADES DE i*. NIVEL DE ATENCION DE LA
SECRETARIA DE SALUD FEBRERO DE 2001

| _ANTES | DESPUES ___ ===
REACTIVO MEDIA DE MEDIA | DE )
FARMACOVIGILANGIA ES om | a0 | 0% | 530 | aasm | osss
LEN LA UNIDAD GONDE UD. TR sl 0 | ese | 096 | 530 | cowss | v
REACCIONES. AOVERSAS. A MEDICAMENTOS|
(RAM) SO!
7
4EL FORMATO DE REGISTRO DE REACCIONES| 025 | 141 | 07 | 405 | 0499 | nen
ADVERSAS A MEDICAMENTOS (RAM) ES7
4 |JEN SU UNIDAD DE TRABAJO LA I
NOTIFICACION  DE  REACCIONES| 029 | 164 | 07 | 405 | 03625 |05%
ADVERSAS A MEDICAMENTOS (RAM) SE
REALIZA DE LA SIGUIENTE MANERA?
G 1 =
QLA TE DE  REACCIONES | [
\Anvums A CMEDICAMENTOS  StRVE| 07 | 434 U s | | sk
| |
— |
1 T
296 | 15 aqr |15 | oo ‘ a7

fcativa do 145 en el aivel de conocimiestos.



Tabla 5

\TEGORIA Y NUMERO
CONTESTADO ADECUADAMENTE EN LOS GRUPOS PARTICIPANTES

CATEGORIA GRUPO INTERVENIDO GRUPO NG INTERVENIDO
| (CALIFICACION {* T T

peuscesel I L L -

} 100 268% | 20(645%) ‘ 269%) } 4(138%)

8 7026%) 6(194%) ‘ Tea | BEIew

e 13 (41.9%) 4029%) | 10@45%) 10 (34.5%)
0 7 226%) ‘ 102%) | » T | 269%)

20 265% | 0 269%) 4(13.0%)

B 0 o 0 134%) 1 @4%)

TOTAL 31(25.8° 3(25.6%) 20(2417%) 29(24.17%)
'GRUPO INTERV. 52- (83.8%) CONOCIMIENTO ADECUADO, 10 - (16.12%) CONOC.
INADECUADO

4. APLICACION DE LA PRUEBA DE SIGNIFICANCIA ESTADISTICA
PRUEBA (Quinn McNemar) Chi-CUADRADO DE McNemar (X “u = (Ib-cl - 1)%/b+ c) (67)

Fig.1
‘GRUPO INTERVENIDO,
VARIABLE 2
CONOCE TOTAL
CONOCE DEFICIENTE
3t
" ANTES n w | & s
3
2
o | w o]0 B
TOTAL ‘ 52 0 @ N
(lbct - 1%

b+c



(19-301-1)
s ——
9430

11y

39

400

39
Xl = 102564
HoTA
(%)= CONOCEN CONTESTARON 3 REACTIVOS DE §
o=

111.1.5. EVALUACION DEL REPORTE DE REACCIONES ADVERSAS A
MEDICAMENTOS:

El total de reacciones adversas a medicamentos reportadas hasta el momento de

la aplicacion de la educativa de sensibili en
en las unidades intervenida y no intervenida era de cero, al mes siguiente
después de la intervencion fue de 11, siete de las cuales (6364%) fueron
reportadas por el grupo intervenido, cuatro (36.36%) reportadas por el grupo no
intervenido Lo que reprasenta 0,11 RAMSs por mes por personal de salud

La Secretaria de Salud en el Estado de Nayarit cuenta con una plantila de
personal de salud aproximada de 1557 sequn el RENIS DE 2000" (INVENTARIO
DE RECURSOS HUMANOS EN CONTACTO CON EL PACIENTE) lo que
significaria la probabilidad de reportar 2,055.24 RAMs por afio cuando los paises
que reportan mas presentan tasas de nofificacion anual de entre 120 y 160
notfficaciones por millén de habitantes Espania, Alemania, Francia, Holanda, Japén
y Suiza. Los paises con tesas superiores a 200 notificaciones por millén de
habitantes se encuentran (Australia, Dinamarca, EE.UU., Irlanda, Noruega, Nueva
Zelanda, Reino Unido y Suecia).



Tabla 5
REGISTRO DE REPORTES DE RAMs UN MES DESPUES DE LA

INTERVENCION EDUCATIVA LOCAL DE FARMACOVIGILANCIA

'GRUPO INTERVENIDO

GRUPO NO INTERVENIDO _

AMPICILINA 500 mgs
Cap.

PIROXICAM 20 Mgs tab

| Trimetroprima con . tab
400 mgs

Metamizo! tab. 500 mgs.

Tiamina y Complejo B
Sol Inyect”

| Ketocanazol tab
* Ameritd hospitalizacion por 2 se

Dipirona 500 mgs tab. i

__| Ampiciina 1 g. Iny.

TOTAL
“4)

Trimetroprima con S. tab.

Grupe o 7 (65 84%) gnupo na nfervenido: 4 (36.36%)




CAPITULO IV
V.1 DISCUSION:

La introducién de miles de nuevas moléculas de drogas para utiizacion
terapéutica en las tres Gifimas décadas (The Uppsala Centre (The Drug Dictionary
- basic information June 30, 2001, the Drug Dictionary contained) repora en su
boletin sobre Medicamentos de 2002, que existen en el mundo 43,659 diferentes.
nombres comerciales de medicamentos de tan solo 9,098 sustancias quimicas
base, aprox Con la aparicién de 2,400 nombres comerciales nuevos por afo. '*'°

ha producido tanto efectos como en la dad

Seguramente el incremento en la esperanza o expectativa de vida de las
poblaciones que se da en los tiempos actuales se debe, al menos en parte, al gran
progreso que ha acurrido en la disponibilidad de medicamentos de gran actividad
Sin embargo, muchos medicamentos ampliamente consumidos y que se

encuentran en el mercado farmacologico, carecen de eficacia terapéutica

olros estan en fijas o pueden provacar
farmacodeperidencia o son potencieimente téxicas. Por olro lado, el usa indebido
de las mismas incrementa los costos en los sistemas de salud
La farmacovigilancia surge debido a ia necesidad de poseer una herramienta de
control y requiacién de los medicamentos durante fa etapa de
posteomercializacién con e finalidad de identificar y cuantificar os riesgos de fa
utilizacion de los medicamentos cuando éstos son utilizados. ™
Los estudios de ulilizacién de medicamentos constituyen un componente primario

da la en ia Clinica y i, son también

ol instrumenta imprescindible pera la evaluacion del impacto que el uso de los
medicamentos tiene en la scciedad y en la medicina. Desarroliar investigaciones
en el 4rea para evaluar sl consumo de los farmacos y cuantificar el uso racional de
los mismos, siguiendo el método cientifico, permiticé elaborar propuestas de
intervencién orientadas a la solucion de los problemas detectados.

Los principales hallazgos de este trabajo fueron que el 96.77% del grupo
interverido contesto acertadamente mas de 3 reactivos (de 5) después de una
intervencién  educativa local de sensibilizacion en farmacovigilancia y solo el

50



323% demostrd tener conocimientos deficientes después de la intervencion
educativa, mientras que en grupo no intervenido el 75.86% contestaron
acertadamente mas de 3 reactivos (de 5) después aplicacion del cuestionario y el
24,14% contesto menos de 3 reactivos de § lo que demuestra que la aplicacion del
cuestionario en el grupo no intervenido pudiera producir contaminacién (efecto
hawthome), X s = 102564 con una p < 005 No existen diferencias
significativas antes de la intervencién entre  los grupos intervenido y no
intervenido. Existe diferencia significativa después de la intervencion entre el
grupo intervenido y el grupo no intervenido. La Chi” de McNemar © demuestra
significancia estadistica entre 10s grupos intervenido y no intervenido antes y
después de la intervencion educativa  local de sensibilizacion en
farmacovigilancia.

El total de reacciones adversas a medicamentos reporiadas hasta el momento de
la aplicacion de la intervencion educativa de sensibilizacion en farmacovigilancia
en las unidades intervenida y no intervenida era de cero, al  mes siguiente
después de la intervencion fue de 11, siete de las cuales (6364%) fueron
reportadas por el grupo intervenido, cuatro (36.36%) reportadas por el grupo no
intervenido. Lo que representa 011 RAMs por mes por personal de salud

La Secretaria de Salud en el Estado de Nayarit cuenta con una plantila de
personal de salud aproximada de 1557 segin el RENIS DE 2000* (INVENTARIO
DE RECURSOS HUMANOS EN CONTACTO CON EL PACIENTE) lo que
significaria fa probabilidad de reportar 2,055.24 RAMs por afio

Los resultados de la 6n educativa de en

en el personal de salud se presentan de la siguiente manera En el &rea de
conocimientos el resultado obtenido de la prueba t de muestras pareadas entre la
aplicacion antes, después mostré una diferencia estadistica significativa t (62,58) =
9631, p = 0.000, la media deantes fue de 2.9677 y la después fue de 4.4193 lo

que significa un incremento de 1.4516 en el 4rea de conacimientos sobre fos
elementos basicos del sistema de farmacovigilancia
También se realiz6 un andlisis de los reactivos que conforman el area de

conocimientos para identificar en cuales hubo diferencias significativas antes y



después de la 61 educativa local de 6n en i
(ver tabia 4).

En la tabla 4 se observa que los reactivos 13,4 y 5 mostraron diferencias
estadisticas sigrificativas antes y después de la intervencion por ejemplo: el
feactivo 3 tuva una media previa de 0.25 y después de la intervencion educativa
una media de 074 lo que significo un incremento de 0.49 en el nivel de
conocimiento de los elementos basicos del sistema de farmacovigilancia

La capacitacién de 10s recursos humanos, cobra un nuevo y vigoroso impulso en
&l que se hace necesaria la revision de enfoques actuales en donde la estructura
de la institucion y su desarrollo tienen como base el desarrollo humano el poner en
claro que solo |a satisfaccién plena de los individuos en su trabajo redundara en
mas y mejores servicios de salud para la poblacion que es el fin itimo de nuestro
que hacer. Con éste propdsito se incluyen dentro de fos contenidos programaticos

ademas de la basica de la . La ,La

Motivacian y Actitudes Productivas, Trabajo en Equipo, Relaciones Humanas y
Comunicacion Asertiva ®

Los resultados de éste estudio muestran algunas similitudes ( tasas proyectadas
de reportes) cuando se comparan con olros estudios de paises desarrollados con
sistemas de farmacovigilancia consistentes, mismas gue padrian convertirse en
fortalezas ya que hasta el momento no se han aplicado talleres de sensibilizacion
en unidades con personal de salud en contacto con el paciente , que podrian ser
de gran uliidad durante la creacién de sistemas de farmacovigiiancia, los
resultados negativos del estudio aportan grandes baneficios y dejan al descubierto

supuestos que se dan por hechos como la ignorancia del donde y el como hacer

los raportes (pregunta mas comin durante el proceso de sensibilizacian), el
establecimiento e formas de informar, direccidn, nimeros telefonicas, fafta de
infarmacién de camo informar y que no informar asi como cuanto tiempo informar,
la canfidencialidad de los reportes, cual es Ja obligacion legal al reportar RAM
graves , seguimiento de pacientes



La Divisién of Clinical Psychology de la American Phychological Association
recomienda el uso de formas efectivas basadas en evidencias acluales para
difundir ef conocimiento. Con éste propasita se recamienda promover el desariollo
de competencias de los profesionales de la salud pera practicar nuevos
procedimientas a través de programas de educacion médica continua que
combinen el aprendizaje didactico estructurado con el trabajo clinico supervisado

mediante la aplicacion de estrat de y 6n, seguidos

por la Supervision de los resuitados de éste tipo de intervenciones **

El Programa de Notificacion de Adversas @
Medicamenios del Centro de Moritoreo Internacionai  de farmacovigilancia
localizado en Upssala Suecia la OMS regorta a Ja Infranotificacion como uno de
los problemas principales. Estudios realizadas a nivel nacional e internacional,
sugieren que sélo se comunica un 10% de RAM. La comunicacian es mas elevada

para las reacciones adversas graves o desconocidas 13 - 17% e inferor para las
137.18.19.2021.22232425.20 2128

feves y conocidas 4 - 5%
Los paises que cuentan con sistemas de farmacovigilancia muy avanzados
reportan una tasa de nolificacion anual de entre 120 y 160 notificaciones por
milién de habitantes Espafia, Alemania, Francia, Holanda, Japon y Suiza. Los
paises con tasas superiocres a 200 notificaciones por miién de habitantes se
encusnyan (Australia, Dinamarca EE.UV.. Irfanda, Noruega Nueva Zelanda
Reino Unido y Suecia)

Lazarou . 1998 Reporta ncidencias de reacciones adversas del 1 af 3% de las
consultes de Atencién Primaria, 3 y 11% da los ingresos hospitalarios, del 15% de
los pacientes hospitalizados presentan una reaccion adversa y que 1 de cada
2,500 muertes totales estan en relacion con una reaccion adversa.

Estudios comparativos que nos permitan contrastar los resultados abtenidos en
farmacovigilancia o existen, sin embargo, los hallazgos obtenidos par Ricardo
Pérez Cuevas, Héclor Guiscafré, Hortensia Reyes, Norma Juérez-Diaz, francisco
Espinosa, Sergio Flores, Mario Oviedo y Gloria Loera al evaluar una intervencion
educativa dirigida & médicos usando la misma metodologia  evidencian las

bondades positivas que dejan las estrategias educalivas. *



Sénchez Ismael y José Manuel Solla vicepresidente de la Sociedad Espariola de
Medicina al hacer una andlisis de las causas de la Infranotificacion de las RAM
sefala a la burocracia como la culpable de éste proceso ya que el médico no es
muy amigo de fos papeles y llenar ia Historia Clinica y el formato especifico resuita
un trémite burocratico més. 2

Desde el punto de vista epidemiolégico se sefiala que los individuos hospitalizados
por efectos advarsos graves debidos a medicamentos, bioldgicos, sus derivados .
ylo protesis solo representan el 10% de quienes los estan presentando (Iceberg),
algunos estudios de Norteamérica  sefialan que la mortalidad global atribuible a
esta complicacién es relativamente baja 0.04 a 0.21% con una media de 0.13%
sin embargo la incidencia de mortalidad hospitalaria como consecuencia de este
tipo de efectos es considerada como alta al grado de situarla entre la cuarta y
sexta causa de muerte hospitalaria, aceptando que en la practica médica general
La Incidencia de RAMs es de dos efectos adversos/médicoldia.

El Centro Nacional de Farmacovigilancia de la Secretaria de Salud en México en
su informe anual (2000) de Reacciones Adversas de Medicamentos reporta 497
informes de RAMs de los cuales 335 (67.4%) fueron RAMs leves, 68 (13.68%)
RAMs moderadas, 22 (4.42%) RAMs graves, 12 (2.4%) RAMs letales y 1 (0.20%)
RAMs no determinadas. ™

Finalmente se debe tener presente que el informe espontaneo de un caso por
parte del médico tratante es la parte esencial de la farmacovigilancia sin embargo,
el sequimiento y la documentacion que se generan sobre éste son los elementos
que garantizan el éxito del sistema. 7

Con base en lo anterior es importante considerar que la sistematizacion de la
farmacovigilencia en un pais brinda aportes cientificos para el uso racional de los

y permite a las medidas
tales como modificacion de proyectos, cambio de dosis, de condiciones para su
venta, restricciones de uso 6 en caso necesario retiro del mercado. Este tipo de
decisiones deberén contar con sdlidos fundamentos cientificos basado en criterios
de responsabilidad, ofrece también la poshilidad de educacién continua a los
profesionales de la salud



Los resultados de éste estudio demuestran algunas ventajas y desventajas en
comparacion con ofros estudios de paises desarrollados con sistemas de
farmacavigilancia consistentes, que podrian ser de utilidad durante la creacion de
sistemas de farmacovigilancia, los resultados negativos del estudio aportan
grandes beneficios y dejan al descubierto supuestos que se dan por hechos como
(a ignorancia del donde y el como hacer los reportes (pregunta mas comin
durante el proceso de sensibilizacion), el establecimiento de formas de informar,
direccion, nimeros telefénicas, falta de informacién de como informar y que no
informar asi como cuanto tiempo informar, la confidencialidad de los reportes, cual
es la obligacién legal al reportar RAM graves , seguimiento de pacientes

A pesar de las limitaciones de éste estudio, es posible emprender acciones que
garanticen la sistematizacion de la informacion de los sistemas de
farmacovigilancia, de lal manera que la utilizacién de formatos de reporte de RAM
no probados qus carezcan de los elementos mencionados limitaran en gran
medida los beneficios que los sistemas de aportan

Para dar cumplimiento a esto se requiere personal altamente calificado con una
gran vision en APS, que le permita comprender mejor el origen y desarrolio de los

procesos morbosos en la colectividad y le acerque més faciimente al encuentro de
una respuesta adecuada a cada caso.
Por (ltimo es importante sefalar que “no solo el médico tiene la obligacion legal de
comunicar las RAM" sino todo el personal sanitario de las instituciones de salud
asi como las privadas, las farmacias y los mismos pacientes estén obligados a
comunicar las RAM y sobre todo en aquelios paises donde los indices de
automedicacién son muy elevados; motivos suficientes para recordar siempre Io
siguiente
* Es falso que cuando un medicamento llaga al mercado, se sepa todo sobre
su seguridad
“ Que es importante notificar todas las sospechas de reacciones adversas a
medicamentos como  Institucion, como  Profesional - sanitario, como

farmacéutico, asi como paciente



“ Que el llenado de un formata no implica un diagndstico defiitivo ri una
Ta7575

causalidad establecida
CAPITULO V
V.1 CONCLUSIONES:

1. El nivet de conocimiento sobre o elementos basicos del sistema de
farmacovigilancia en el grupo intervenido auments después de 1a

intervencién educaliva local de sensibilizacion en farmacovigilancia

~

La intervencién educativa local de sensibilizacion tiene efectos
discretos sobre I frecuencia de reportes y el nivel de conocimientos

& el grupo intervenido.

@

El nimero de RAMSs reportadas entre los dos grupos fue ligeramente

mayor en el grupo intervenido

PROPUESTA:
La reforma del sistema de salud en México en éste momento parece

impostergable en el coto o mediano plazo, motivo por el cudl se requiere

cansiderar el desarrollo de para & implementar con éstas
bases el Sistema de Farmacovigilancia en Nayarit

Esta nos permitica en el corto plazo  alcanzar la tendencia de una acttud positiva
encaminada a promover la reflexion y el compromiso sacial con las buenas
préclicas de la farmacovigilancia entre fos profesionaies de 1a salud, para que la
notificacién de una sospecha de reaccibn adversa llegue a ser una rutina aceptada
y comprendida Sentando las bases para alcanzar a corto piazo una cultura de

vigilancia para el usa racional de los medicamentos. (Ver anexo Vi)
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VIl ANEXOS:

ANEXO |

GLOSARIO DE TERMINOS

Acontecimiento o Experiencia adversa (Adverse Event or Experience) s define
como "cualquier suceso médico desafortunado que puede presentarse durante el
\ratamiento con un medicamento pero que no tiene necesariamente una relacion
causal con dicho tratamiento”

Acontecimientos adversos graves (Serious Adverse Events) pueden definirse
como tales aquellos que

a. Amenazan la vida o son mortales,

b. Causan o prolongan la hospitalizacion,

¢. Causan incapacidad o discapacidad permanente;

d. Estan relacionadas con abuso o dependencia

C iali (© i de Ja privacidad de los

pacientes, profesionales de la salud e instituciones, incluyendo la identidad de las
personas y toda lainformacién médica personal.

Efecto colateral (Side Effect) es "cualquier efecto no intencionado de un producto
farmacéutico que se produzca con dosis nomalmente utilizadas en el hombre, y

que esté con las del Los
elementos esenciales en esta definicion son la naturaleza farmacolégica del
efecto, que el fenémeno no es intencionado y que no existe sobredosis evidente

Efecto Hawthome: Se refieren a una serie de fenémenos que ocurren en el
individuo cuando éste se siente abservado (atencién centrada en ), el cambio
observado no debera ser meramente fedrico sino que se debera mostrar interés
en el resultado esperado para que la medicion de los resuitados del cambio sean
positivas. Es cansiderada también como una amenaza a la validez interna, ya que
puede producir en los sujetos una sensibilizacion hacia fa misma haciéndolos

conscientes de los propdsitos del investigador

Efectos Tipo A (‘acciones del farmaco’): son aquellos que son debidos a los

efectos farmacologicos (aumentados). Los efectos de Tipo A tienden a ser



bastante fracuentes, dosis-dependientes (por ejemplo, més frecuentes  intensos
con dosis superiares) y, a menudo, pueden ser evitados usando dosis mas

apropiadas para el paciente individual

Estos efeclos pueden normalmente ser reproducidos y  estudiados

y . estan ya identif antes de su
camercializacién
Efectos Tipo B (‘reacciones del paciente’) caracteristicamente suceden en solo
una minoria de pacientes y muestran una minima o ninguna relacion can fa dosis.
Normalmente son poco frecuentes e impredecibles, y pueden ser graves y
caracteristicamente dificiles de estudiar. Los efectos de Tipo B pueden ser tanto

inmunologicos, como no 6 ¥ s0lo en algunos pacientes

con factores predisponentes, a menudo desconocidos. Las reacciones de tipo
inmunolgica pueden variar desde erupciones (rashes), anafiaxia, vasculits,
lesién organica inflamatoria, hasta sindromes autoinmunes muy especificas.
También se presentan efectos de Tipo B no inmunalégicos en una minoria de
pacientes predispuestos, intolerantes, por ejemplo, debido a un defecto congénito
del metabolismo o a una deficiencia adquinda respecto a un enzima determinado,
con ef resultado de una via metabdlica alterada 0 a una acumulacion de un
metabolito téxico. Came ejemplos, existen los casos de anemie aplasica por
cloranfenical y las hepatitis por isoniazida

Efectos Tipo C se refieren a situaciones en las que la utiizacion del
medicamento, a menudo par razones desconocidas, aumenta la frecuencia de una
enfermedad "espontdnea”. Los efectas de Tipo G pueden ser graves y frecuentes
(e incluyen tumores malignos) y pueden ocasionar efectos acusados en la safud

publica Los efectos de Tipa C pueden ser coincidentes, y a menudo estar

con efectos 3 no hay secuencia temporal
sugerente y puede ser dificil de probar la asociacion con el farmaco
Farmaco o medicamento (Drug o Medicine) es "un producto farmacéutico,

utiizado en o sobra el cuerpo humano para la prevencion, et diagndstico o el

de para la de funciones fisiologicas”



entre farmacos. las
pueden clasificarse como efectos de Tipo A, aunque se restrinjan & una sub-
poblacién de pacientes (por ejemplo, fos usuarios del farmaco que interacciona)
Reaccién adversa (Adverse Reaction) es "una respuesta a un medicamento que
es nociva y no intencionada, y que se produce con las dosis utiizadas
normatmente en el hombre". En esta descripcion es importante ver que se
involucra Ia respuesta del paciente, que los factores individuales pueden tener un
papel importarte y que el fendmeno es nocivo (una respuesta terapéutica
Inesperada, por ejemplo, puede ser un efecto colateral pero no ser una reaccion
adversa).
Reaccién adversa inesperada (Unexpected Adverse Reaction) es "una reaccion
adversa, cuya naturaleza o intensidad no es consistente con fa informacion local o

la autonizacién de comercializacion, o bien no es esperable por fas carecteristicas

del medi " El elemento predominante en este caso es que
el fenémeno sea descanacid,
Seiial (Signal) se relaciona con ‘informacién notificada de una posible relacion

causal entre un acontecimiento adverso y un farmaco, siendo la relacion

previam o se
necesita més de una sola notificacion para generar una senal, dependiendo de a
gravedad del evento y de la calidad de la informacion.

Validacién (Validation). la accién de probar que cualquier procedimiento, proceso
squipo (incluyendo los programas  informéticas —software- o las magquinas —
hardware- utilizados), material, actividad o sistema utilizado en farmacovigilancia,

realmente canduce a los resultados esperados

(¢ los que se realizan en
farmacovigilancia para asegurar que los datos contenidos en una notificacion

coinciden con las ariginales. Estos se pueden

aplicar a los registros médicos, a los datos en los formularios de notificacien
individual (en copia de papel o en formato electrénico), @ las salidas impresas de
ordenador/computadara y a las tablas y andlisis estadisticos.0



ANEXO It

CUESTIONARIO APLICADO
NOMBRE. EDAD___ SEXO,
PROFESION_ GENERAL,

ESPECIALIDAD, FECHA DE TITULACION,

UNIVERSIDAD DE EGRESO.

LEA CUIDADOSAMENTE LA PREGUNTA Y MARQUE LA OPCION QUE
CONSIDERE ES LA CORRECTA:

1- FARMACOVIGILANCIA ES

A)- CONJUNTO DE PROCEDIMIENTOS SANITARIOS DESTINADOS A LA
DETECCHK Y PREVENCION DE REACCIONES ADVERSAS A
MEDVCAMENTDS INYECTABLES.

B).- CONJUNTO DE PROCEDIMIENTOS SANITARIOS DESTINADOS A LA
DETECCION, REGISTRO, DIFUSION Y PREVENCION DE LAS REACCIONES
ADVERSAS A LOS MEDICAMENTOS (RAM).

C).-CONJUNTO DE PROCEDIMIENTOS SANITARIOS DESTINADOS A LA
FABRICACION DE MEDICAMENTOS,

D)- CONJUNTC DE PROCEDIMIENTOS MEDICOS DESTINADOS A LA
PREVENGCION DE ACCIDENTES FARMACOLOGICOS.

E)- CONJUNTO DE PROCEDIMIENTOS SANITARIOS DESTINADOS AL
ALMACENAMIENTO DE LOS MEDICAMENTOS EN SU UNIDAD.

2- (EN LA UNIDAD DONDE UD. TRABAJA, LAS REACCIONES ADVERSAS A
MEDICAMENTQS (RAM) SON?

A) - MUY FRECUENTES

B) - NUNCA OCURREN

C) - OCURREN OCASIONALMENTE
D) - NO SE 51 OCURREN

E).- SOLO LOS MEDICOS SABEN



- (EL FORMATO DE REGISTRO DE REACCIONES ADVERSAS A
MEDICAMENTOS (RAM) ES?

A).-MUY COMPLICADO

B).- ES MUY SENCILLO

C).-ES UN FORMATO CON UNA MARCA ROJA
D).- ES UN FORMATO NUEVO PARA MI

E).- NO LO CONQZCO.

4- (EN SU UNIDAD DE TRABAJO LA NOTIFICACION DE REACCIONES
ADVERSAS A MEDICAMENTOS (RAM) SE REALIZA DE LA SIGUIENTE
MANERA?

A).- EN EL SISPA

B).- EN UN FORMULARIO (FORMATO) POR SEPARADO
)~ A SU JEFE INVEDIATO

D).- NO DEBE DE INFORMARSE

E) - SE REALIZA POR TELEFONO

5- ;LA DETECCION DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS SIRVE
ARA?

A)-MEJORAR LA CALIDAD DE LOS SERVICIOS MEDICOS
B).- CONTRIBUIR A LA EDUCACION MEDICA CONTINUA DEL PERSONAL DE
SALUD
C).- PARA LA UTILIZACION RACIONAL DE  MEDICAMENTOS

D).- EUSCAR LA EXCELENCIA TERAPEUTICA EN LOS PROFESIONALES DE
LAS)
E).- TODAS SON CORRECTAS.

NOMBRE DEL ENCUESTADOR,




ANEXO Il
CARTAS DESCRIPTIVAS:



ANEXO IV:
DIRECCIONES ELECTRONICAS QUE CONTIENEN FARMACOVIGILANCIA.
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ANEXO V
‘GRAFICOS DE RESULTADOS

CONTESTADOS ACERTADAMENTE

5 35
g 30 -
ge 25
‘!,E' 20
gE1s
§%1o
&
8
2

o o

Antes Después  Reactivos  Antes  Después

GRUPO INTERVENIDO
GRUPO NO INTERVENIDO



DISTRIBUCION PORCENTUAL DE LAS RAMs
REPORTADAS EN EL PERIODO JUNIO - JULIO DE

2001
@ Ampicilina 500 mgs cap
9
9% 9% 18% & Ampicilina 1 g. sol. Inyect
9% 9% O Dipirona 500 mgs tab

0 Trimetroprima con 8. tab

® Piroxicam 20 mgs tab
18% 28% O Ketoconazol tab. 300 mgs

& Tiamina y Complejo B ny

TOTAL DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS REPORTADAS 11
GRUPO INTERVENIDO 7 Y 4 DEL GRUPO NO INTERVENIDO
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ANEXO VI
PROPUESTA:
La reforma del sistema de salud en México en éste momento parece

impostergable en ef corto o mediano plazo, motivo por e cual se requiere
considerar el desarolio de para e con éstas

bases el Sistema de Farmacovigilancia en Nayarit
Esto nos permitiré en el corto plazo  alcanzar la tendencia de una actitud positiva
encaminada a promover la reflexian y el compromiso social con las buenas
prdcticas de la farmacovigilancia entre los profesionales de Ia salud, para que la
nalificacién de una sospecha de reaccién adversa llegue a ser una rutina aceptada
y comprendida. Sentando las bases para alcanzar a corto plazo una cultura de
vigilancia para el uso racional de los medicamentos.

¢COMO PONER EN FUNCIONAMIENTO UN CENTRO DE
FARMACOVIGILANCIA?

Un centra de farmacovigilancia puede ponerse en marcha con gran facilidad. Sin
embargo, el desarrollo de un sistema de farmacovigilancia, desde el incierto
estado inicial, hasta llegar a ser una organizacién efectiva y establecida. es un
proceso que necesita tiempo, vision, dedicacién, competencia y continuidad. La
localizacion mas idénea de un nuevo centro de farmacovigilancia puede depender
de la organizacién y desarrollo del sistema nacional de salud en el pais y otros
aspectos locales. Un departamento estatal puede ser un buen lugar para un centra
de farmacovigilancia. No obstante, como entorno inicial para desarroliar la
farmacovigilancia puede utilizarse cualquier departamento de un hospital o de la

que trabaje en ia clinica, farmacia clinica, toxicologia
clinica o epidemiologia. La notificacin de reacciones adversas a medicamentos
puede comenzar de forma local, quizas en un hospital, y despugs ampliarse a
atros hospitales y centros de salud en la regién, progresando paso & paso hasta el
ambito nacional.



Cuando el centro comienza en un Ambito nacional, debe recordarse que seran
necesarios muchos esfuerzos, especiaimente en divuigacion, antes de que
pariicipe una proporcion importante de profesionales

Cuando un centro es parte de una organizacion mas amplia (por ejemplo, una
unidad de control un dep de dlinica, o una

farmacia se debe , que puede

conseguirse destinando un profesional (por ejemplo, un médico o un farmaceéutico)

que tenga como principal la
Cualquiera que ses fa ubicacion del centro, la farmacovigilancia debe estar
estrechamente vinculada a la regulacian de medicamentos. Los recursos
gubernamentales son necesarios para la  coardinacién  nacianal La
farmacovigilencia no es un privilegio individual de nadie. Para conseguir un
desarrollo coherente y para prevenir °

son necesarias una buena colaboracion, coardinacién, camunicacion y relaciones

pblicas.

ACCIONES BASICAS EN EL ESTABLECIMIENTO DE UN CENTRO
DE FARMACOVIGILANCIA

Se debe preparar un plan para el establecimiento del sistema de farmacovigilancia

de acuerdo & los puntas siguientes:

1. Reaiizar contactos con auloridades sanitarias y con instituciones y grupos

locales, regionales o nacionales, que se dediquen a medicina clinica, farmacologia

y toxicologia, resaltando la importancia del proyecto y sus propésitos

2. Disediar un formulario de notificacion y comenzar & reunir datos mediante su
a médicos familiares en atencion

primaria de salud, etc
3. Elaborar matsrial impreso para informar a los profesionales de la salud sobre
definicionas, objetivos y métodos del sistema de farmacovigilancia

4 Crear el centro: personal técnico, locales, teléfonos, procesadores de texto,
capacidad en gestion de bases de datos, bibliografia, etc.



§ Encargarse de la formacién del personal de farmacovigilancia en relacin, por
ejemplo,
« Recogida y verfficacion de datos,

. y on de las de reacciones adversas,

» Codificacién de los férmacos,

Evaluacién de la relacion de causalidad,

Deteccian de seiales,

Gestion de riesgos.

6. Instalar una base de datos (sistema administrativo para el almacenarmiento y

recuperacion de los datos)

7. Organizar reunianes en hospitales, y
para exponer los principios y exigencias de la farmacavigilancia, y sobre la
importancia de la notificacién.

8 Promover la importancia de la notificacién de reacciones adversas a
medicamentos a lravés de boletines y otras publicaciones profesionales e
intervenciones en medios de comunicacion masiva.

9 Mantener contactos con instituciones de salud y formadoras de recursos

humanos para la salud internacioneles y locales via e-mail y por telsfono que se

dediquen a por ejemplo, el D: de
Esenciales y Poliicas de Medicamentos de la OMS-WHO (Ginebra) [WHO
Departament of Essential Drugs and Medicines Policy] y el Centro de Uppsala (the
Uppsala Monitoring Genlre) de Suecia . Departamentc de Medicamentos
esenciales y Politicas de Medicamentos de la Secretaria de Saiud del Pais, can e}
Centro Nacional de Farmacovigilancia etc

NOTIFICACION DE REACCIONES ADVERSAS

La notificacion esponténea en un sistema regional o nacional para la notificacion
de sospeches de reacciones adversas a medicamentos, es actualmente, la

principal fuente de informacion en farmacovigilancia



Una nolificacién individual de un caso debe contener (como minimo para poder
cansiderarse como tel) infarmacién de los siguientes aspectos:

1. £l paciente: edad, sexo y breve historia clinica (cuando sea relevante). En
algunos casos se necesita especificar el origen étnico.

2. i adverso(s) én, intensidad,
caracteristicas), resultados de invastigaciones y pruebas, fecha de inicio,

evolucion y desenlace.
3. Farmacals sospechoso(s): nombre (marca comercial 0 nombre genérico del
tarmaca y fabricante), dosis, via de administracion, fechas de inicio y final de
tratamiento.

4. Todos los demas farmacos utilizados por el paciente (incluyendo los de
autamedicacion): nombres, dosis, vias de administracién, fechas de inicio y final

5. Faclores de riesgo (por ejemplo, alteracion de la funcién renal, exposicion
previa al frmaco sospechoso, alergias conocidas, uso de drogas etc )

6. El nombre y la direccién del nofificador (debe considerarse confidencial y s6lo
utilizarse para verificar los datos, completarlos o hacer un seguimiento del caso).

La riotificacion debe ser todo lo facil y barata que sea posible. Se pueden distribuir
formularios especiales con respuesta comercial, que contengen los aspectos de
los puntos 1-6 anteriores, en las éreas seleccionadas a los profesionales
sanitarios, a intervalos regulares (por ejemplo, cuatro distribuciones al afio)

Esto puede supaner llegar a distribuir anuaimente algunos miles de formularios,
para racoger sélo unos cientos de natificaciones individuales de casos. Puede ser
eficaz incluir formularios  durante las visitas a todos los establecimientos
dedicados al cuidado de la salud tanto tradicional como altemativa (Personal de
regulacion Sanitaria), en los boletines especiales o epidemioligicos o revistas
profesionales. También, otros métodos &giles para notificar son el teléfono, fax y
correo Blectrénico o intermet mediante una pagina web, donde la tecnologia fiable
est¢ disponible y accesible.




ORGANIZACION DE UN CENTRO DE FARMACOVIGILANCIA:
ASPECTOS PRACTICOS

PERSONAL TECNICO:

Los conocimientos deseables en las tareas de un centro de farmacovighancia
incluyen lo siguiente:

Medicina clinica,

Farmacologia,

Toxicologia.

Epidemiologia
Sin embargo, un centro nuevo de farmacovigilancia a veces comienza a funcionar
s6lo con un experto a tiempo parcial (normalmente un médico o un fermacéutico y
algun apoyo de secrelaria) Al poco tiempo puede ser necesano tener un experto
como responsable de farmacovigilancia durante la mayor parte del tiempo y
también que el rabajo de secretaria se amplie. Cuando se incrementa el nivel de

notificacién de reacciones adversas, se puede calcular los requerimientos de
personal si estimamos un promedio de un tiempo de una hora por cada

notificacion individual

Equipamiento necesario

Teléfono multi-conexion

Ordenador / computadora

Impresora (conectada al ordenador)
Fax / telefacsimil

Carreo electronica (e-maif)

Fotocopiadora (apoyo continuo)

Continuidad en el servicio
La continuidad en la accesibilidad y en el servicio es una caracteristica basica en

un centro de con éxito, Por . el centro necesita una

secrelania permanente, para las llamadas telefénicas, correo, mantenimiento de

base de datas, de literatura, de etc La



continuidad de la secretaria puede conseguirse mediante ta colaboracion con otros
con tal que exista pacidad para ello

Comités consultivos
Es conveniente un comité consultivo multdisciplinar, que respalde al centro de
farmacovigilancia con relacion a la calidad de los procedimientos de-

+ Recogida y evaluacion de datos,

o Interpretacion de los datos,

« Publicacién de la informacién
Un comité consultivo puede incorporar las siguientes disciplinas:

« Medicina general,

« Farmacologia dlinica,

« Toxicologia,

« Epidemiologia,

« Patologia,

« Regulacion de medicamentos y garantia de calidad

« Informacién de medicamentos,
Ademés, es de gran uliidad tener una red de expertos en distintas
especializaciones. En el caso de localizarse el centro en un hospital, es mas facil

de consequir asesorias especializadas

Servicio de informacion

Una tarea bésica de todo centro de farmacovigiancia es proporcionar un servicio
de informacién de alta calidad, lo que también supone un estimulo para la
nolificacion. Para este fin y para la evaluacién de los casos individuales
notificados, el centro debe tener acceso a bases de datos de informacion sobre
lteratura amplia y actualizada (the Uppsala Monitaring Centre puede proporcionar
una lista de referencias de literatura relevantes)

La ubicacién del centro en un aran hospital normalmente liene la ventaja de tener
al alcance una biblioteca. Los centros nacionales y estatales de farmacovigilancia
pueden tener acceso directo (on-ine) a la base de datos de the Uppsala



Monitoring Centre (UMC), y estar en el directorio de correo de fos boletines de
medicamentos y de reaccienes adversas editados por la Organizacian Mundial de
la Selud (OMS-WHO) y por algunos centros nacionales o regionales de todo el
munda. En nuestro caso es prioritario la elaboracion de una pagina web en la
Internet como vinculo indispensable entre la poblacidn de interés (Nivel Nacional,

industria de la saluc (médicos

% é boticarios,
de fasmacias, QFB, laboratorios y gabinetes etc), con las Instituciones que
brindan sequidad social, con las instituciones gubemamentales y privadas de

saiud, con fa poblacian usuaria de los servicios de salud, con [as organizaciones
médicas establecidas , con los hospitales generales de 1° 2%, y 3° Nivel de
atencion, con las Jurisdicciones Sanitarias asi como con las unidades aplicativas
de los Servicios de Salud de Nayarit).

Or.J Manuel Paz Flores



