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Prologo

Miguel Angel Calleja Hernandez
Jefe del Servicio de Farmacia.
Hospital Virgen Macarena de Sevilla.
Presidente de la Sociedad Espanola de
Farmacia Hospitalaria (SEFH).

Nuestra profesién estd en permanente trans-
formacién. En los Gltimos afios se ha produci-
do una mejoraimportante al cambiar nuestro
foco, enfocdndolo en el paciente en vez de
en el medicamento; incluso centrdndonos,
no solo en dicho paciente, sino también en
los ciudadanos sin enfermedad que requie-
ren prevenciéon. Todo ello se ha logrado con
la incorporacién del cuarto afio de residen-
cia, el incremento de la actividad clinica en
pacientes no ingresados, la farmacia clinica
dividida en areas terapéuticas de mayor es-
pecializacién (oncologia, hematologia, UC|,
Urgencias, paciente crénico complejo, entre
otras) y la continuidad asistencial con la in-
corporacién de los centros sociosanitarios en
algunas Comunidades Auténomas a los Ser-
vicios de Farmacia Hospitalaria, ademas del
trabajo colaborativo con Atencién Primaria.
Sin duda alguna, estos cambios han supuesto
una mayor actividad en los Servicios de Far-
macia, contribuyendo a un crecimiento del
ndmero de profesionales importante aunque
aun asf siga siendo insuficiente para toda la
actividad que se realiza en los Servicios de
Farmacia.
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La transformacién sigue: nuestra participacion
clinica debe continuar aumentando, nuestra
especializacion debe ser cada vez mayor, ne-
cesitamos una cercania mas intensa con los
pacientes hasta sus domicilios desde la Far-
macia Hospitalaria y tenemos que hacerlo con
agilidad. Esta incorporacién de tareas mas in-
novadoras cada dia debe producirse asociada a
una desinversion de nuestro tiempo en tareas
que puedan ser prescindibles, delegables o
compartidas con otros profesionales de nues-
tros servicios (o de otros servicios del hospital
o fuera del mismo), manteniendo la esencia
de nuestra profesidén y, por supuesto, también
apoyandonos en las nuevas tecnologias.

Asimismo, no podriamos permitirnos dedicar
tiempo o recursos a terapias que no demues-
tren toda la eficacia y sequridad que necesi-
tan nuestros pacientes, asi como tampoco en
las que el beneficio clinico no sea adecuado
o el uso de medicamentos cuyas condiciones
no sean ideales para la seguridad de los pa-
cientes o profesionales.

Quiero agradecer el trabajo del Comité Edi-
torial y, especialmente, el de los autores

de los capitulos, quienes han realizado un
esfuerzo importante para plasmar con bri-
llantez las claves de este “No hacer”, que
nos permitird mejorar nuestra profesién y
todo el sistema sanitario. Con sus propues-
tas seremos capaces de optimizar el tiem-
po de nuestros servicios de farmacia con
un cometido que servird de base para el
grupo de trabajo de la SEFH, quienes estan
desarrollando la propuesta de “No hacer”
para el proyecto del Ministerio de Sanidad
en el que nos hemos incorporado este afo
2017. Estamos ante un documento exce-
lente para proponer actuaciones a “dejar
de hacer” en determinados servicios clini-
cos desde el punto de vista de la Farmacia
Hospitalaria.

Por Ultimo, me gustaria que los lectores de
esta obra la leyeran con detenimiento y es-
pecialmente que intentaran aplicar estos
consejos en sus servicios de farmacia para ha-
cer realidad una profesién de futuro como la
nuestra, en permanente renovacién, porque
en el proceso de cambio y mejora es en el
que mas se vive la emocién de ser Farmacéu-
tico de Hospital.

“NO HACER", UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA




Presentacion

Olga Delgado Sanchez
Jefe del Servicio de Farmacia.

Hospital Son Espases. Palma de Mallorca.

Se define el concepto de “Medical Overuse”
como la provision de servicios clinicos cuan-
do los riesgos de causar efectos indeseables
exceden los de sus beneficios, cuando las
mejoras que se pueden aportar son inapre-
ciables o cuando se cree que los pacientes
rechazarian la actuacién si estuvieran bien
informados.

Como ejemplo de sobreutilizacién se citan la
realizaciéon de pruebas innecesarias, los criba-
jes de enfermedades poco comunes, el uso
excesivo de antibidticos, la variabilidad en
intervenciones quirdrgicas entre territorios,
los tratamientos médicos en enfermedades
autolimitadas, los tratamientos intensivos en
condiciones limitadas o los tratamientos en
fases paliativas, entre otros.

La dimensién del problema es importante. La
revista PLOS One publicaba hace unos meses
el articulo Overtreatment in the United States,
el cual apunta que el porcentaje de sobretra-
tamiento oscila entre el 15-30%, siendo las
pruebas diagndsticas y los medicamentos los
mas afectados.

La sobreabundancia de servicios y asistencia
sanitaria se ha convertido en un tema fre-
cuente en los Gltimos anos, alertando sobre
la oferta de mas servicios de los necesarios.
Palabras como “inapropiado” o “innecesario”
aparecen como adjetivos al enumerar las ac-
tuaciones en este sentido, lo que conlleva a

noou

que conceptos como “desinversion”, “exno-
vacién”, “desprescripciéon”, “dejar de hacer”
0 “prevencién cuaternaria” se incorporen al
vocabulario sanitario y sean ya familiarmente

conocidos.

Se han iniciado campanas para sensibilizar
sobre el problema de la sobreutilizacién sani-

MONOGRAFIAS DE FARMACIA HOSPITALARIA Y DE ATENCION PRIMARIA N° 8



taria que buscan reducir pruebas, diagnésti-
cos y procedimientos innecesarios. Podemos
citar el proyecto Choosing Wisely, la revision
Update on Medical Overuse o la publicacién
Too much medicine del British Medical Jour-
nal que quieren advertir de la amenaza que
representa la sobrediagnosis para la salud de
las personas, pero tampoco eluden el inhe-
rente derroche de recursos que conlleva la
practica clinica inapropiada. La editora Fiona
Godlee indicaba que "Asi como la medicina
basada en la evidencia, o la seguridad clinica,
han sido los movimientos de las décadas an-
teriores, combatir el exceso es la manifesta-
cién contempordnea de un deseo ancestral:
no hacer dafio cuando lo que queremos es
sanar”.

Desde 2013 el Ministerio de Sanidad, Servi-
cios Sociales e Igualdad coordina el proyecto
Recomendaciones de No Hacer: Compromiso
por la calidad de las Sociedades Cientificas en
Espaia para disminuir las intervenciones sa-
nitarias innecesarias y acordar recomenda-
ciones a evitar en base a la evidencia.

Los farmacéuticos de hospital han apostado
por hacer una aproximacion a esta iniciativa
a través de la Sociedad Espanola de Farma-
cia Hospitalaria y, como primera medida, se
ha considerado incluirlo en el ndmero 8 de la
serie de Monografias patrocinadas por Bayer.

Se inicia la Monografia con una revisién de
la evidencia de “No Hacer” en relacién con
el uso de medicamentos, la desprescripcién,
evitar el despilfarro, etc.y una propuesta de
las medidas a adoptar por la Farmacia Hos-
pitalaria en base a una encuesta realizada a
diversos asociados.

Posteriormente, se aborda el tema de “No
Hacer” desde tres dmbitos profesionales:
la terapia oncoldgica, el paciente crénico
complejo y la atencién farmacéutica en las
urgencias hospitalarias, recogiendo medi-
das de terapéutica farmacolégica y uso de
medicamentos que deben evitarse en cada
situacién, asi como actividades profesionales
a evitar por la situacién clinica del paciente.

Se considera que los sistemas de informacion
tienen un papel fundamental en la racionali-
zacion de la asistencia sanitaria, como herra-
mienta de cohesién y de ayuda a la prioriza-
cién, evitando duplicidades y orientando al
profesional a la mejor practica asistencial. No
obstante, también es importante evitar que
estos se conviertan en una herramienta que
exija con tirania, dedicaciéon y exigencia de
registros, que posteriormente no se utilicen
y supongan una burocratizacién de la asisten-
Cia sanitaria.

Es necesaria siempre una reflexion para des-
cartar las practicas sin evidencia clinica o no
eficientes, explicitando los criterios de “No
Hacer”. La importancia del desaprender se
aloja en el quehacer de los profesionales sa-
nitarios, de forma que se permita incorporar
nuevas formas de hacer e implantar nuevas
practicas mas eficientes.

Presentamos, en esta Monografia,
apuesta critica y consciente para considerar
lo adecuado, y concretarlo en la situacién y
circunstancia de cada paciente, manteniendo
el criterio de decidir en cada caso, qué hacer
y qué evitar. Sélo asi, de forma consciente y
explicita, se puede avanzar para dar una asis-
tencia sanitaria de calidad y mayor valor.

una
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o funcionan
las monografias

Novedades y contenidos especificos en formato digital
para Farmacia Hospitalaria y de Atencion Primaria
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"No hacer" en farmacia hospitalaria

La bUsqueda de la eficiencia y la calidad en
nuestras actuaciones en el dmbito sanitario
es una necesidad cada vez mds creciente
debido a la amplia gama de posibles actua-
ciones que tenemos en nuestras manos para
mejorar la salud de los pacientes. No obstan-
te, esta disparidad de actuaciones ha llevado
a considerar que no todas pueden ser nece-
sarias o aportar valor al proceso del paciente,
y es esta bdsqueda del valor lo que ha impul-
sado en los Gltimos afos campanas centradas
en reducir todo aquello que no supone un be-
neficio e incluso puede ser perjudicial en el
ambito sanitario.

Existen campafas conocidas en este senti-
do, como Choosing Wisely, principalmente
centrada en informar al paciente sobre las
posibilidades que tiene en las actuaciones re-
lacionadas con su salud, o Do Not Do, dirigida
a los profesionales sanitarios, con difusién
de recomendaciones de no hacer o practi-
cas clinicas que no aportan valor. Otra de las
iniciativas internacionales es Making prudent
healthcare happen, en Gales, que ha sido dise-
flada para explicar algunos de los conceptos
clave que estan detrds de un uso prudente de
los recursos sanitarios.

La Organizacién para la Cooperacién y el De-
sarrollo Econédmicos (OCDE) ha publicado un
interesante libro para evitar el despilfarro en
los sistemas sanitarios, con el titulo Tackling

Wasteful Spending on Health, que incluye un
apartado especifico sobre el uso de medica-
mentos.

Asimismo, existen otros movimientos rela-
cionados con el uso de medicamentos, como
la desprescripcion (deprescribing). En este
sentido, la revista European Journal of Hospi-
tal Pharmacy ha publicado un nidmero con ex-
periencias llevadas a cabo en diversos paises
europeos.

En Espafa se puso en marcha, en 2013, el
proyecto Compromiso por la calidad de las so-
cledades cientificas en Espafa, coordinado por
el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e
Igualdad, la Sociedad Espafola de Medicina
Interna y GuiaSalud, con el objetivo de dismi-
nuir la utilizacién de intervenciones sanitarias
innecesariasy para acordar recomendaciones
de “no hacer” basadas en la evidencia cientifi-
ca. Diferentes sociedades cientificas han con-
sensuado estas recomendaciones que van
dirigidas a los profesionales sanitarios.

Describiremos brevemente las iniciativas an-
teriores en sus aspectos relacionados con el
uso de los medicamentos y finalizaremos con
aquellas propuestas que consideramos que
podrian formar parte de las iniciativas de la
Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria
(SEFH) dentro de la iniciativa del Ministerio
de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad.
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Do Not Does una iniciativa del National Institu-
te for Health and Clinical Excellence (NICE) que
comenzo en el ano 2007. Durante el proceso
de desarrollo de las guias clinicas, los aseso-
res independientes del NICE identifican prac-
ticas clinicas que recomiendan suspender por
completo o no utilizar de forma sistematica.
Esto puede deberse a la existencia de nueva
evidencia que establece que la practica clini-
ca que se lleva realizando no aporta benefi-
cios o a la falta de evidencia para apoyar un
uso continuado. Las recomendaciones se
obtienen de las distintas guias actualizadas
o sustituidas si una nueva guia es publicada.
Las recomendaciones estdn en una base de
datos de acceso libre, donde ademas de la
propia recomendacién se encuentra informa-
cién adicional sobre la intervencion a realizar,
el tema, la guia de donde procede y otras re-
comendaciones para la misma guia. En el afo
2016 se han publicado 550 recomendaciones
Do not Do, la gran mayoria de ellas relaciona-
das con la utilizacién de medicamentos de
forma concreta, que surgen de la revisién
que se lleva a cabo para evaluar su autoriza-
cién en el National Health System britdnico'.

Dentro de estas recomendaciones, en la base
de datos del NICE se puede elegir también
por Key Therapeutic Topic (KTT) y podemos
acceder arecomendaciones relacionadas con
el uso apropiado de medicamentos de forma

general. Sirvan de ejemplo las recomendacio-
nes de 2016 y de enero de 2017:

« KTT15: Biosimilar medicines.

- KTT16: Anticoagulants, including non-
vitamin K antagonist oral anticoagulants
(NOACs).

e KTT17: Acute kidney injury (AKl): use of
medicines in people with or at increased
risk of AKI.

« KTT18: Multimorbidity and polypharmacy.

« KTT19: Psychotropic medicines in people
with learning disabilities whose behaviour
challenges.

« KTT20: Safer insulin prescribing.

« KTT21: Medicines optimisation in long-
term pain.

Asimismo, existe otro tipo de blsqueda, por
QP Case Study, con 13 recomendaciones pu-
blicadas en el afo 2016, tres de ellas de gran
implicacién en el dmbito de la farmacia:

« Improving and maintaining medicines
reconciliation on admission.

* Medicines optimisation peer review: im-
proving prescribing and lowering costs.

«  Medicines management assistants: to
reduce medicine wastage.

“NO HACER", UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA
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"No hacer" en farmacia hospitalaria

El término “desprescripcién” no tiene una de-
finicidon exacta, pero en el dmbito del medica-
mento podriamos utilizar la de Gavildn et al*
“el proceso de desmontaje de la prescripciéon
de medicamentos por medio de su revision,
que concluye con la modificaciéon de dosis,
sustitucién o eliminacién de unos farmacos y
adicién de otros”.

La finalidad de la desprescripcion es recon-
siderar la prescripcién desde el principio, vy
aunque esta practica puede aplicarse a los
pacientes independientemente del ndmero
de farmacos que toman, adquiere especial
relevancia en los polimedicados, en aquellos
con multiples transiciones asistenciales y en
los pacientes frégiles.

La polimedicacion y el uso inapropiado de
farmacos se ha convertido en un problema

de salud publica en los paises desarrollados,
con importantes consecuencias clinicas, éti-
cas y econémicas. Por ello, cada vez nos en-
contramos con mds publicaciones sobre este
tema, asi como con iniciativas encaminadas a
favorecery facilitar esta practica; también di-
versas estrategias, sistematizaciones y fases
para llevar a cabo la desprescripciéon sobre
los pacientes mas susceptibles o las situacio-
nes mas aconsejadas. En el nimero 1, de ene-
ro de 2017, de European Journal of Hospital
Pharmacy podemos encontrar diversas inicia-
tivas llevadas a cabo en este dmbito?3.

Existen muchas guias de préactica clinica so-
bre cémo iniciar los tratamientos con medi-
camentos, pero muy poca informacién sobre
cuadndo y por qué motivos retirarlos.
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Esta reciente publicacién de la OCDE surge
debido a que el gasto sanitario estd aumen-
tando en todos los paises miembros de esta
organizacién. Se considera que una parte
considerable de este gasto contribuye de
forma minima a mejorar la salud de la pobla-
cién. Se establece como premisa que los pai-
ses deberfan gastar menos en sanidad y esto
no tendria un impacto negativo sobre los
indicadores o resultados sanitarios. Esta pu-
blicacién identifica actividades inefectivas y
costosas en los sistemas de salud, analiza sus
causas y propone medidas. Asimismo, revisa
estrategias puestas en marcha por diversos
paises para reducir el gasto innecesario, obte-
ner precios mas bajos por los suministros sani-
tarios y disminuir los costes administrativos®.

Wasteful se traduce como antieconémico o de-
rrochador, y se consideran como tales: 1) los
servicios y procesos que producen dafo o no
generan beneficio, y 2) los costes que podrian
evitarse sustituyéndolos por alternativas mas
econdémicas con beneficios idénticos o mejores.

Se consideran tres principales categorias de
wasteful spending:

Cuidados clinicos: cuando los pacientes
no reciben el cuidado apropiado. Incluye
servicios duplicados y eventos adversos
prevenibles, como cirugia en el lugar
equivocado o infecciones adquiridas.

Gastos operacionales: cuando el cui-
dado clinico podria ofrecerse utilizando
menos recursos y manteniendo los be-
neficios. Como ejemplo incluye medica-
mentos o dispositivos que se desechan
sin ser utilizados, o bien oportunidades
perdidas cuando podrian obtenerse pre-
cios menores o gastos mas bajos en el caso
de medicamentos utilizando genéricos y
biosimilares, o sustituciones por alterna-
tivas terapéuticas de menor coste.

Procedimientos administrativos o de
adquisicion mas eficientes: se refiere a
fuentes que no afectan de formadirecta
a los pacientes y su cuidado. Incluyen
el fraude, el abuso y la corrupcién, ya
que desvian fuentes que deberian ir al
cuidado del paciente. Se incluyen tam-
bién los procedimientos de compra de
medicamentos mas eficientes.

“NO HACER", UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA
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"No hacer" en farmacia hospitalaria

Se ha disefiado para explicar algunos de los
conceptos clave que estan detras de un uso
prudente de los recursos sanitarios. Recoge
la vision de profesionales que trabajan para
el sistema de salud y también de los usua-
rios que utilizan estos servicios sociales en
Gales. Sus cuatro principios son los siguientes:

El proyecto Compromiso por la calidad de las
sociedades cientificas en Espafia se puso en
marcha por el Ministerio de Sanidad, Servi-
cios Sociales e Igualdad en coordinacién y
como respuesta a una propuesta de la So-
ciedad Espanola de Medicina Interna para
acordar recomendaciones de “no hacer”
basadas en la evidencia cientifica. Se ini-
cié en el mes de abril de 2013 con el ob-
jetivo principal de disminuir la utilizacién
de intervenciones sanitarias innecesarias,
entendiendo por innecesarias aquellas que
no han demostrado eficacia, tienen efecti-

1) los profesionales y los usuarios son corres-
ponsables y socios en este proceso; 2) cuida
primero de aquellos con mayores necesida-
des de salud; 3) haz solo lo que es necesarioy
no produzcas dafio innecesario; y 4) reduce la
variacion innecesaria a través de la medicina
basada en la evidencia.

vidad escasa o dudosa, no son coste-efecti-
vas 0 No son prioritarias°.

Como objetivos secundarios se han marcado
los siguientes:

 Evitar la yatrogenia secundaria a la rea-
lizacién de intervenciones innecesarias.

» Disminuir la variabilidad en la practica
clinica.

« Contribuir a difundir entre los profesio-
nales sanitarios el compromiso con la
calidady la eficiencia de los cuidados.
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+ Contribuir a difundir entre la poblacién
la utilizaciéon adecuada de los recursos
sanitarios.

Cuarenta y ocho sociedades cientificas pre-
sentaron cinco recomendaciones priorizadas
que ayudan a que todos los profesionales,
en su practica habitual, orienten la toma de

La SEFH no participé en un primer momento
en esta iniciativa, aunque manifesté su inten-
cién de unirse en 2017. Seria conveniente po-
der consensuar unas propuestas entre todos
los miembros de la SEFH e identificar aque-
llas actividades que debemos dejar de hacer
y aquellas que debemos potenciar para for-
talecer nuestra aportacion en el dmbito sani-
tario. El método idéneo de consenso podria
ser el Delphi, y a partir de un nimero mayor
de propuestas poder llegar a consensuar cin-
co de ellas, que serian enviadas por la SEFH
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decisiones a la no realizacién de estas inter-
venciones, contribuyendo con ello a la mejo-
ra de la atencién sanitaria y la sostenibilidad
del Sistema Nacional de Salud. Se publicaron
cinco recomendaciones por parte de cada
una de las sociedades cientificas que partici-
paron.

al Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e
Igualdad.

Como punto de partida, y con motivo de la
iniciativa de esta monografia, se propuso a
la SEFH la posibilidad de hacer una encuesta
entre un ndmero representativo de socios,
enviarles las siguientes propuestas, votar las
cinco que se considerasen mas importantes
y ordenarlas por importancia. Han votado 56
SOCios.
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"No hacer" en farmacia hospitalaria

Las diez propuestas sometidas a votacién fueron las siguientes:

1. No debemos sequir utilizando medicamentos de eficacia clinica incierta, alto
impacto econémico o problemas de seguridad sin promover estudios de
resultados en salud.

2. Nodejar de cuestionar la eficiencia de los medicamentos en nuestra actividad
evaluadora.

3. Nodejar que medicamentos de alto riesgo relacionados con la seguridad del
paciente, o medicamentos peligrosos, se utilicen en el hospital sin ser elabo-
rados o protocolizados en los servicios de farmacia.

4. No dispensar la medicaciéon a los pacientes externos/ambulantes sin una
correcta informacién y atencién farmacéutica que aseguren la adherencia.

5. No permitir que la actividad técnica y burocratica prime sobre la clinica rela-
cionada con la atencién farmacoterapéutica del paciente.

6. No centrar la investigacion y la innovacién Gnicamente en el dmbito interno
del servicio de farmacia, sino potenciarla estrechando la colaboracién con
otros profesionales.

7. No infravalorar la docencia; el futuro de la farmacia hospitalaria depende de
la docencia que ofrecemos a nuestros alumnos y residentes.

8. Dejar de considerar el tratamiento agudo hospitalario y el crénico del paciente
de forma separada, revisando el tratamiento crénico al alta hospitalaria.

9. Dejar de controlar los procesos relacionados con el medicamento de forma
manual. Implantar el uso de la tecnologia en la protocolizacién, la validacién,
la preparacién y la dispensacién de medicamentos.

10. Dejar de valorar y validar un tratamiento farmacolégico sin tener acceso a los
datos clinicos y analiticos del paciente.

Las propuestas que mas votos hanrecibido  menos votos que las anteriores, en 24 ocasio-
y su orden de prioridad nos hacenincluiruna  nes es considerada como primera prioridad
sexta propuesta, ya que habiendo recibido (Tabla 1):
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No debemos seguir utilizando medicamentos de eficacia clinica
incierta, alto impacto econémico o problemas de seguridad sin
promover estudios de resultados en salud.

47 votos y considerada como prioridad uno en 47 ocasiones.

No dejar que medicamentos de alto riesgo relacionados con la
seguridad del paciente, o medicamentos peligrosos, se utilicen
en el hospital sin ser elaborados o protocolizados en los servi-
cios de farmacia.

37 votos y considerada como prioridad uno en 26 ocasiones.

Dejar de considerar el tratamiento agudo hospitalario y el cr6-
nico del paciente de forma separada, revisando el tratamiento
cronico al alta hospitalaria.

33 votos y considerada como prioridad uno en 20 ocasiones.

No dispensar la medicacion a los pacientes externos/ambulan-
tes sin una correcta informacion y atencion farmacéutica que
aseguren la adherencia.

31 votos y considerada como prioridad uno en 19 ocasiones.

Dejar de controlar los procesos relacionados con el medica-
mento de forma manual. Implantar el uso de la tecnologia en
la protocolizacion, validacion, preparacion y dispensacion de
medicamentos.

33 votos y considerada como prioridad dos en 19 ocasiones.

Dejar de valorary validar un tratamiento farmacolégico sin tener
acceso a los datos clinicos y analiticos del paciente.

24 votos y considerada como prioridad uno en 24 ocasiones.
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"No hacer" en farmacia hospitalaria

Podriamos considerar que las principales
ideas que se extraen de esta encuesta refle-
jan las preocupaciones de los farmacéuticos
de hospital en los siguientes dmbitos:

» Criterios de efectividad, seguridad y
eficiencia orientas a resultados en salud.

Seguridad del paciente.

Continuidad asistencial en los tratamien-
tos farmacoterapéuticos.

Informaciény atencién farmacéutica en
los pacientes externos.

Implantacién de tecnologia y sistemas
de informacién como apoyo a nuestras
actividades.
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“No hacer” en terapia oncoldgica

“Los buenos cirujanos saben como operar, los mejores saben cuando operar

y los excepcionales cuando no operar.”

(An6nimo)

Pocas especialidades médicas suscitan un
respeto y una admiracién tan reverenciales
como la oncologia. Los hallazgos en este
campo, por nimios y tangenciales que sean,
despiertan las mayores expectativas entre
los ciudadanos e invaden los titulares de la
prensa general y de la de divulgacion pro-
fesional, como si la curacién definitiva del
cancer estuviera a la vuelta de la esquing, lo
que lamentablemente se encuentra bastan-
te alejado del triunfalismo periodistico. En
realidad, la quimioterapia antineopldsica es
capaz de explicar solo en parte el 20% del au-
mento de la supervivencia a 5 afos alcanzado
en la actualidad, pues la mayor parte se debe
al diagnéstico precoz', lo que no impide que
la utilizacién de superlativos para describir
el efecto de los antineoplasicos (“revolucio-

nario”, “rompedor”, “milagro”) sea mas que
frecuente?.

La aureola que rodea al cdncer como enfer-
medad hace dificil acercarse a él de otra ma-
nera que no sea la de que cualquier pequena
mejora merece la pena. Con frecuencia se
oye hablar de la llamada “innovacién incre-
mental”, de acuerdo con la cual los pequefos
beneficios seriados proporcionados por la
investigacién de medicamentos en el trata-
miento de ciertas enfermedades graves se
van sumando para obtener al final un benefi-
cio global mas grande con el Ultimo de ellos.
Esta escalada no tendria mayor problema si
no fuera porque los pequenos beneficios de-
bemos pagarlos a precios que generalmente
sobrepasan los umbrales de eficiencia esta-
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blecidos, frente a lo que la industria farmacéu-
tica argumenta que la no financiacién de los
primeros “pequefos beneficios” en salud pa-
ralizaria la investigacién acumulativa e impedi-
ria llegar al “gran beneficio” acumulado final.
Esto no es estrictamente cierto. Los costes del
tratamiento del carcinoma colorrectal metas-
tasico desde los primeros esquemas con fluo-
rouracilo hasta la actualidad, afiadiendo beva-
cizumab o cetuximab, se han multiplicado por
340, pero la supervivencia global Gnicamente
se ha duplicado, pasando de 12 a 21 meses3.

Esta resistencia general a hablar del dinero
que nos cuesta cada afio de vida ganado al
cancer (ajustado por calidad o no) no deberia
tener lugar en una sociedad madura. Es ne-
cesario que los ciudadanos puedan conocer
el precio de cada una de las prestaciones que
les proporciona su sistema publico de salud,

“NO HACER”, UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA

para poder exigir a los decisores en qué quie-
ren que se gasten sus impuestos: en preven-
cién, en tratamiento, en cuidados paliativos,
en hospitalizaciones, en programas de detec-
cién precoz, etc. Tal vez no sea casual que en
el reciente documento de la Organizacién
para la Cooperacién y el Desarrollo Econémi-
co (OCDE) acerca del despilfarro en sanidad
no se mencione en ningdn momento de ma-
nera directa a la oncologia“.

No se espere ver en las lineas que siguen re-
cetas magicas acerca de la desinversiéon en
la practica de la oncologia. No llega a tanto
nuestra osadia. Mas bien se trata de introdu-
cir elementos de reflexion en un complicado
escenario en el que los actores (clinicos, in-
vestigadores, industria, evaluadores, finan-
ciadores, ciudadanos, pacientes) rara vez se
ponen de acuerdo.
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“No hacer” en terapia oncolégica

En el ano 2010, un bioeticista publicé en
New England Journal of Medicine un editorial
en el que se instaba a las sociedades médi-
cas de los Estados Unidos a identificar cinco
pruebas o tratamientos (top five) utilizados
en exceso en su especialidad y que no pro-
porcionaran beneficios significativos a los pa-
cientes®. Poco tiempo después, a través de la
American Board of Internal Medicinese creé el
movimiento Choosing Wisely (CW) y se inicié
la campana para determinar, en nueve espe-
cialidades médicas, el top five para cada una
de ellas®. La iniciativa fue muy bien recibida,
y en la actualidad mas de 70 sociedades y un
millén de médicos son colaboradores de CW
(http://www.choosingwisely.org/). Los ob-
jetivos fundacionales de CW incluyen como
parte sustancial la discusién con los pacien-
tes para establecer de manera cooperativa
aquellos cuidados soportados por eviden-
cias, seguros, no redundantes y realmente
necesarios (http://www.choosingwisely.org/
about-us/).

Casi simultdneamente, en 2012, el Lown Ins-
titute convocd una conferencia con el lema

Avoiding Avoidable Care, de la que salid la
necesidad de crear un movimiento profesio-
nal con base académica y también social a
favor de un nuevo sistema sanitario sosteni-
ble, efectivo, racional, personalizado vy justo
(http://www.rightcaredeclaration.org/). En
esta conferencia inicial surgié el movimiento
o alianza Right Care (RC), con el objetivo de
reducir tanto el exceso de uso como la infrau-
tilizacién de los recursos sanitarios, intentan-
do eliminar los cuidados perjudiciales y me-
jorando el respeto y la mutua comprension
entre pacientes y profesionales de la salud
(http://rightcarealliance.org/our-mission/).
En su documento se declara que la realiza-
cién de pruebas y tratamientos innecesarios,
ademas de no ser ética, es inaceptable, y se
lama a profesionales y lideres sanitarios a
reconocer su obligacién ética de situar al pa-
ciente en primer lugar.

Siguiendo la estela de estos movimientos,
numerosas sociedades cientificas y profe-
sionales se organizaron con objetivos bdasi-
camente similares y nacieron grupos vincu-
lados a ellos, como Slow Medicine en lItalia
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(http://www.slowmedicine.it/index.php/
it/) o portales como DianaSalud en Espafa
(http://www.dianasalud.com/), que nace en
el Centro de Investigaciéon Biomédica en Red
de Epidemiologia y Salud Pdblica y muy rela-
cionada con la medicina basada en la eviden-
cia.

Tanto en nuestro pais como en el extranje-
ro se publicaron recomendaciones acerca
de las practicas que no deben ser llevadas a
cabo, de manera similar a las solicitadas por
el movimiento CW. El Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad, dentro del Com-
promiso por la Calidad de las Sociedades Cienti-
ficas de Espafa, recogid las recomendaciones
que estas propusieron (http://www.msssi.
gob.es/organizacion/sns/planCalidadSNS/
cal_sscc.htm). La Sociedad Espafiola de On-
cologia Médica (SEOM), en su aportacion, re-
sumié en los cinco puntos que se muestran
en la Tabla 1 los aspectos que considerd mas
relevantes. Por su parte, la Generalitat de Ca-
talufia desarrollé el programa Essencial con
el fin de promover la evitacién de practicas
que no aporten valor a la atencién sanitaria

(http://essencialsalut.gencat.cat/ca/inici/);
en el drea de oncologia formuld las reco-
mendaciones que se recogen en la Tabla 2 y
que, curiosamente, no coinciden con las de la
SEOM. Otras sociedades, como la American
Society of Clinical Oncology (ASCO) y la Cana-
dian Association of Medical Oncology (CAMO),
han querido sumarse a esta tendencia (Ta-
blas 3y 4).

Desde algunos sectores se ha querido ver en
la aparicidn de estos nuevos movimientos el
final de lo que conocemos como “préctica ba-
sada en la evidencia” (PBE), a la que se ha til-
dado (a nuestro juicio errbneamente) de de-
masiado teorizante. En algunos casos se trata
mas bien de un deseo de aquellos que no han
sabido apreciar su caracter innovador y rup-
turista, o que no han sido capaces de com-
prender su metodologia. En cualquier caso, la
PBE ha sembrado el terreno en el que ahora
nacen estas iniciativas, y sin ella estas no hu-
bieran sido posibles. En la cldsica division en-
tre los doersy los users del conocimiento, la
PBE representaria la primera categoria y las
recomendaciones RCy CW serian la segunda.

“NO HACER”, UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA
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“No hacer” en terapia oncolégica

No administrar de forma concomitante anticuerpos antiEGFR y anticuerpos antiangiogénicos en can-
cer colorrectal metastasico KRAS nativo.

En cdncer de mama: no administrar de forma simultanea quimioterapia adyuvante con terapia endo-
crina adyuvante.

No iniciar tratamiento neoadyuvante (terapia sistémica primaria) para el cancer de mama sin un estu-
dio histolégico completo previo (que incluya receptores hormonales y HER2) y sin un marcaje previo

Tabla 1. del tumor.
Recomendaciones de No se recomienda utilizar bisfosfonatos para la prevencién de metastasis 6seas en pacientes con can-
“no hacer” de la Sociedad cer de prostata.

Espanola de Onco}lo'gla No administrar tratamiento adyuvante en pacientes diagnosticados de cancer de pulmén no microci-
Médica. tico en estadio IA (T1a-bNOMO) si los margenes son negativos.

1. Mamografia en mujeres menores de 50 afios y sin riesgo adicional
En mujeres menores de 50 afos sin factores de riesgo adicional de cancer de mama no se recomienda el
cribado sistematico mediante mamografia. La periodicidad del programa de cribado de cdncer de mama
(en mujeres de 50-69 afos) deberia de ser cada 2 afos.

2. Antigeno especifico de préstata (PSA) en el cribado de cancer de préstata
La determinacién del PSA como cribado poblacional del cdncer de préstata no deberia realizarse ya que

Tabla 2. no aporta beneficios en términos de reduccién de la mortalidad.
Recomendaciones de “no 3. Quimioterapia paliativa en el cAncer avanzado
hacer” del &rea oncoldgica Se desaconseja la quimioterapia dirigida contra el cancer cuando, agotadas dos lineas de tratamiento, el
enfermo tiene un mal estado funcional y las probabilidades de mejora son escasas.
dentro del programa
Essencial de |a Generalitat 4. Tratamiento hormonal continuo en pacientes con cancer de préstata
de Cataluna En pacientes con cancer de préstata sin progresion clinica y que han presentado una respuesta favorable

al tratamiento de induccion con terapia hormonal continua no se recomienda mantener este tratamiento
sistematicamente.

5. Enema opaco en el diagndstico de patologia de colon
El enema opaco en el diagnédstico de patologia de colon no se ha de utilizar como primera eleccién en la
sospecha de cancer colorrectal o de otra patologia de colon.

‘ MONOGRAFIAS DE FARMACIA HOSPITALARIA Y DE ATENCION PRIMARIA N° 8




No utilizar terapia dirigida al cancer en tumores sélidos en pacientes con las siguientes caracteristi-
cas: bajo estado funcional (3-4), no beneficio con intervenciones basadas en la evidencia previas, no
elegibles para un ensayo clinico, sin fuertes evidencias que soporten el valor clinico de posteriores
tratamientos anticancerosos.

No solicitar PET, TC ni rastreos 6seos con radionuclidos en el estadiaje del cancer de préstata precoz
con bajo riesgo de metastasis.

No solicitar PET, TC ni rastreos 6seos con radiontclidos en el estadiaje del cAncer de mama precoz con Tabla 3.
bajo riesgo de metastasis.
Recomendaciones de

No llevar a cabo pruebas de vigilancia (biomarcadores) ni de imagen (PET, TC o rastreos 6seos con “no hacer” de la American
radionuclidos) en pacientes asintomaticos que han sido tratados de cancer de mama con intencién . ..
. Society of Clinical
curativa.
Oncology .

No utilizar factores estimulantes de colonias de granulocitos para la prevencién primaria de la neutro-
penia febril en pacientes con menos de un 20% de riesgo para esta complicacion.

No dar a los pacientes que inician regimenes de quimioterapia de bajo o moderado riesgo de causar
nauseas y vomitos los antieméticos que estan destinados para regimenes con alto riesgo de causar
nauseas y vomitos.

No utilizar quimioterapia combinada (multiples medicamentos) en lugar de quimioterapia con un solo
farmaco en pacientes con cancer de mama metastasico si no se necesita una rapida respuesta para
eliminar sintomas relacionados con el tumor.

Evitar el uso de PET o PET-TC como parte del seguimiento sistematico para monitorizar la recurrencia
del cancer en pacientes asintomaticos que han finalizado el tratamiento inicial para eliminar el cancer,
excepto si hay un alto nivel de evidencia de que la imagen puede cambiar el resultado.

No hacer analisis de PSA en el cribado del cancer de préstata en hombres sin sintomas de enfermedad
cuando la esperanza de vida sea menor de 10 afos.

No utilizar terapia dirigida destinada a una aberracién genética especifica a no ser que las células
tumorales del paciente tengan un biomarcador especifico que prediga una respuesta efectiva a dicha
terapia dirigida.
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“No hacer” en terapia oncolégica

No solicitar pruebas de deteccion de recurrencia del cadncer en pacientes asintomaticos si no existe
una expectativa realista de que la detecciéon temprana puede mejorar la supervivencia o la calidad de
vida.

No llevar a cabo cribado sistematico de cancer o vigilancia de nuevos canceres primarios en la mayoria
de los pacientes con enfermedad metastasica.

Tabla 4 Evitar la quimioterapia y centrar la atencion en el alivio de los sintomas y en los cuidados paliativos en
los pacientes con cancer avanzado en quienes es poco probable que vayan a beneficiarse de la quimio-
Recomendaciones de “no terapia (p. ej., estado funcional 3-4).
hacer” de la Canadian I o - . . - L
. dical No hacer vigilancia colonoscopica sistematica cada aio en pacientes tras cirugia de colon oncoldgica.
Association of Medica La frecuencia debe basarse en los hallazgos de la colonoscopia anterior.
Oncology.

No retrasar ni evitar los cuidados paliativos en pacientes con cdncer metastasico por causa de utilizar
tratamientos dirigidos a la enfermedad.

No recomendar mas de una fraccién simple de radiacion paliativa para metastasis 6seas dolorosas y
no complicadas.

No iniciar tratamiento en pacientes con cancer de préstata de bajo riesgo (T1/T2, PSA <10 ng/ml,
Gleason <7) sin discutir previamente la vigilancia activa.

No iniciar radioterapia total de mama en 25 fracciones como parte de la terapia conservadora de la
mama en mujeres mayores de 50 afios con carcinoma de mama invasivo en estadios tempranos sin
considerar pautas mas cortas.

No proporcionar cuidados (p. €j., seguimiento) en medios de alto coste (p. €j., ingreso en centros on-
colégicos) que puedan ser prestados de manera igualmente efectiva en medios de menor coste (p. €j,
atencién primaria).

No utilizar sistematicamente tratamiento locorregional extensivo en la mayor parte de los canceres
en los cuales existe enfermedad metastasica y minimos sintomas atribuibles al tumor primario (p. €j.,
cancer colorrectal).
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Una falacia habitualmente repetida, y que en
muchos sectores ha conseguido convertirse
en verdad revelada, es que una mayor inver-
sion en sanidad lleva siempre aparejada una
mejora en salud. Las evidencias, sin embargo,
apuntan en otra direccién. De acuerdo con
los datos de la OCDE, la expectativa de vida
se correlaciona pobremente con el porcen-
taje del producto interior bruto destinado a
cuidados de salud’, y paises con inversiones
per cdpita por encima de los 8.000 délares
(como los Estados Unidos) tienen expectati-
vas de vida al nacer muy por debajo de otros

paises, como Grecia, Portugal, Espafa e Italia,
con inversiones que alcanzan con dificultad
la cuarta parte de esa cifra. Para las explica-
ciones a cuenta de la contribucién de la dieta
mediterrdnea (que indudablemente existe),
ha de mencionarse que Austria, Suecia y Fin-
landia se mueven en valores similares’.

Una excelente recopilacion bibliografica
acercade lo que se havenido en llamar “less is
more” (menos es mas) puede verse en http://
www.lessismoremedicine.com/.

“NO HACER”, UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA
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“No hacer” en terapia oncolégica

Podemos definir las guias de practica clinica
(GPC) como posicionamientos que incluyen
recomendaciones destinadas a optimizar el
cuidado del paciente, y que se basan en re-
visiones de la evidencia y en andlisis de los
beneficios y los riesgos de las diferentes
alternativas disponibles. Para poder ser fia-
bles deben: a) estar basadas en revisiones de
la evidencia existente; b) ser desarrolladas
por paneles multidisciplinarios de expertos
y representantes de los principales grupos
afectados; c) considerar los subgrupos de pa-
cientes y sus preferencias; d) estar basadas
en un proceso explicito y transparente que
minimice sesgos y conflictos de intereses; e)
proporcionar una clara explicacién de las al-
ternativas y de los niveles de evidencia y las
fuerzas de recomendacién; y f) actualizarse
con frecuencia®.

No es este el lugar para analizar en profundi-
dad el papel de las GPC. Baste mencionar su
importancia para disminuir la variabilidad en
la practica debida a la incertidumbre y para
mejorar la eficiencia global de los sistemas
sanitarios. Pero esto Unicamente ocurre en

un mundo ideal, porque tras su paso por la
realidad las GPC aparecen frecuentemente
contaminadas por conflictos de intereses®!"
y su credibilidad y rigor metodolégicos no
son uniformes'. A pesar de que se exige que
los panelistas declaren de manera exhausti-
va los mencionados conflictos de intereses
existentes, y de que se dispone de metodolo-
gfa para el andlisis critico de la calidad de las
GPC (el instrumento AGREE™), en la préctica
rara vez se tienen en cuenta estos aspectos.
Se estima, de manera bastante conservado-
ra, que aproximadamente el 50% de las GPC
presentan algdn sesgo metodoldgico, tie-
nen contenidos cuestionables al respecto de
la evidencia primaria a que se refieren o los
resultados documentados son diferentes de
los esperados, siendo especialmente baja la
calidad de las guias procedentes de socieda-
des profesionales médicas comparadas con
las realizadas por agencias nacionales'.

Entre las guias mdas utilizadas en Oncologia
se cuentan las de la SEOM, las del National
Comprehensive Cancer Network (NCCN), las
del British Columbia Cancer (BC Cancer), las
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del National Institute for Care and Health Ex-
celence (NICE) britanico, las de la European
Society of Medical Oncology (ESMQ) y las de la
ASCO. Algunos articulos han evaluado la cali-
dad de estas y otras guias oncoldgicas, y los
resultados no han sido demasiado estimulan-
tes. Langton et al.'® pasaron el instrumento
AGREE-Il a ocho GPC de las mas conocidas,
que alcanzaron puntuaciones altas en miras
y objetivos y en claridad de la presentacién,
pero suspendieron en aplicabilidad en la
practica clinicay en procesos usados para sin-
tetizar la evidencia'. Ademads, las revisiones
que se citan en las guias son de baja o muy
baja calidad en el 70% de los casos'é. A pesar

“NO HACER”, UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA

de estos bajos valores, en comparacién con
otras especialidades las GPC de oncologia al-
canzan un mayor grado de calidad'.

El panorama es, como vemos, un tanto de-
solador, pero aln queda lugar para la espe-
ranza. Una mejora (sustancial) en la metodo-
logia de elaboracién de las GPC y una mayor
independencia de todos aquellos factores
que puedan influir en cuestiones subjetivas
conseguirian que dieran el salto, desde un
mero repositorio de técnicas y tratamientos,
a un recurso realmente Gtil en la disminucidén
de la variabilidad y en la mejora de la practica
clinica.
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La adicién de cuidados paliativos a los enfer-
mos terminales tiene un impacto altamente
positivo y que no se reduce a estos, sino que
se extiende también, curiosamente, a los fa-
miliares y los cuidadores'. Desde un punto
de vista clinico, un ensayo ha demostrado en
carcinoma de pulmén no microcitico metas-
tasico que la adicién de cuidados paliativos
tempranos al cuidado oncolégico estdndar
aumenta la calidad de vida y la supervivencia
comparativamente con este?, y cabria pre-
guntarse si la peor supervivencia en el grupo
control no se debié a un agresivo manejo de
la quimioterapia™.

Aunqgue no integrada en lo que podemos
considerar cuidados paliativos clasicos, la
quimioterapia paliativa en los estadios del
final de la vida (QTPFV) requiere una conside-
racion adicional. Se acepta que la limitacién
de la QTPFV a los periodos anteriores a las
dos Ultimas semanas de vida es un criterio
de calidad, pero diversos estudios indican
que entre un 10% y un 20% de los pacientes
la recibirdn?®. Dado que la disponibilidad de
la quimioterapia es en general creciente en

el Primer Mundo, su tolerabilidad progre-
sivamente mayor y los cuidados de soporte
mejores?’, hay un légico incremento en la
utilizacién de la QTPFV, aunque su duracién
6ptima ha sido muy discutida y aln no estd
establecida™. En la practica es habitual con-
tinuar el tratamiento hasta la progresién de
la enfermedad o la aparicién de toxicidad in-
aceptable, pero este criterio no estd basado
en evidencias sélidas?? y es dificil determinar
cuando parar.

Los potenciales beneficios de la QTPFV que
se pretende obtener con su uso pasan por
mantener o mejorar la calidad de vida, au-
mentar la supervivencia y aliviar los sintomas
en situaciones de emergencia, pero estos
beneficios serdn muy variables dependiendo
de la enfermedad de base?'. En contra de la
QTPFV hay también poderosos argumentos
y se ha sefalado que se asocia con un riesgo
aumentado de parada cardiorrespiratoria, de
ventilacién mecanica y de fallecimiento en la
unidad de cuidados intensivos, que empeora
la calidad de vida y que los pacientes que la
reciben tienen mas dificultades en asumir
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la naturaleza incurable de su enfermedad?3.
Una reciente revisién sistemdtica demuestra
que, en los enfermos con una expectativa de
vida de menos de 6 meses, el tratamiento an-
tineoplasico especifico no mejora la supervi-
vencia con respecto a los cuidados paliativos,
y ademas la calidad de vida es peor®.

Muchos pacientes quieren mantener la es-
peranza y pensar en resultados positivos, y
para ellos cualquier pequefa ganancia esta
justificada, pero en ocasiones ello estd ori-
ginado por una deficiente comunicacién con
sus médicos acerca de su pronéstico, lo que
hace que consideren la QTPFV como una al-
ternativa curativa?'. Por su parte, los oncélo-
gos pueden sobreestimar el prondstico en un
30% de los casos?® y podrian verse influidos
por las expectativas que generan los nuevos
tratamientos de vanguardia (terapia génica,
medicina de precisién) para sobrevalorar su
efectividad?®, lo que también dificulta la co-
municacién correcta y la toma de decisiones
equilibrada por parte del paciente. En la Ta-
bla 5 vemos algunos do’s y dont’s relaciona-
dos con estos aspectos?’.

Resulta dificil, desde un punto de vista éti-
co, no hacer todo lo posible por un paciente
identificable al que se ve en riesgo de muerte
inminente, de acuerdo con la conocida “Regla
del rescate” de Jonsen?8, pero esto no debe
hacer olvidar que los principios bioéticos que
inicialmente deben ser contemplados, los lla-

mados prima facie, son el principio de justicia
y el de no maleficencia, y solo después de ha-
ber verificado que estos no han sido concul-
cados se volvera la vista hacia la autonomiay
la beneficencia®. Si damos por sentado que
el médico respetard sin dudarlo el primum
non nocere de Thomas Sydenham (aunque se
haya atribuido a Hipdcrates), aplicando el tra-
tamiento cuyo balance entre beneficio y ries-
go sea maximo, deberd también contemplar,
desde el punto de vista de la justicia social
o distributiva, que los recursos econémicos
invertidos de acuerdo con la “Regla del res-
cate” dejaran de utilizarse en otros enfermos
en los que tal vez el efecto clinico fuera de
mayor magnitud (coste de oportunidad), por
lo que pensar “mas para el mas grave” consti-
tuye un falso altruismo?.

De acuerdo con datos de la SEOM, en 2013 el
coste de los medicamentos contra el cancer
supuso en Espafa el 7,1% del gasto global en
medicamentos, lo que ascendié a algo mas
de 1.100 millones de euros®'. Resulta dificil
estimar cudnto de este dinero fue empleado
en QTPFV, y la cifra de 500 millones que da
Novoa®® probablemente sea exagerada, pero
no parece descabellado sugerir que gran
parte de las inversiones en antineoplasicos
al final de la vida estarian mejor utilizadas si
se destinaran a la mejora de los cuidados pa-
liativos, en un marco donde solo uno de cada
dos enfermos terminales puede beneficiarse
de ellos®.
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Tabla 5.

Recomendaciones de
“hacer” y “no hacer”
acerca de la quimioterapia
en el cdncer avanzado
(adaptado de Harrington
et al?").

Hacer (médico)
Diagnéstico

Preguntar al paciente cuanto quie-
re saber

Definir “respuesta” y “cura”

Escribir una lista de beneficios y
efectos adversos de la quimiote-
rapia

Preguntar al paciente por sus ob-
jetivos

Discutir con el paciente qué hacer
cuando el cancer sea resistente a
la quimioterapia

No hacer

No asumir que se conoce lo que
la gente quiere o no quiere saber
acerca de su diagnéstico

No asumir que el paciente conoce-
ra sus posibilidades de ser ayuda-
do

Comentario

Aunque las culturas varian, la mayoria
de los pacientes quieren conocer su
prondéstico y sus opciones; pueden in-
fraestimar sus posibilidades y renun-
ciar a la quimioterapia

Los pacientes pueden confundir un
porcentaje de respuesta con un por-
centaje de curacién

Deben existir beneficios definibles de
la quimioterapia antes de empezar

Dos meses pueden ser criticos para
algunas personas e irrelevantes para
otras

Es un buen momento para decir “es-
peramos controlar la enfermedad,
pero en algin momento crecerdy ello
supondra el final de su vida; necesita-
mos prepararnos para eso”

Decir “el cancer se ha reducido,
pero aun esta ahi”

No decir “el cancer estad respon-
diendo”; si se dice, hay que contar
con que la respuesta durara al me-
nos varios meses

Importante recalcar qué es lo que ocu-
rrird de manera mas probable y asi el
paciente podra hacer sus planes

Ser optimista si existen motivos Mucha gente puede ser optimista in-
para ello cluso si el cancer crece

Iniciar una discusion acerca de las
6rdenes de “no reanimar”

Es un buen momento para decir “el
cancer esta creciendo, y puede oca-
sionar su muerte. Hay algunas cosas
importantes sobre las que hablar; di-
game cuanto quiere saber”

Progresion del cancer o situaciones al final de la vida

Sacar el tema del hospital de pa-
liativos cuando aln existen ciertas
opciones oncoldgicas, no al final
de la vida*

Cada médico debe averiguar la du-
racion de la estancia y el nimero
de sus pacientes que fallecen en
los 7 dias siguientes al traslado al
hospital de paliativos

Decir al paciente que no se le aban-
donara cuando vaya al hospital de
paliativos

No solicitar el hospital de paliati-
vos Unicamente para el manejo del
fallecimiento en el hogar

Considerar el hospital de paliativos
como una opcién que forma parte del
cuidado médico habitual de una per-
sona con cancer

El médico debe considerar estos datos
para mejorar su practica

Algunos médicos ven a los pacientes
cada dos semanas en los hospitales de
paliativos
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Diversas agencias reguladoras han habilita-
do mecanismos para la aprobacién rapida de
ciertos medicamentos en circunstancias es-
peciales. La Agencia Europea de Medicamen-
tos (EMA) permite la evaluacién acelerada (y
la posterior aprobacién) de un medicamento
cuando este sea de graninterés desde el pun-
to de vista de la salud publica y represente
unainnovacion terapéutica (http:;//www.ema.
europa.eu/docs/en_GB/document_library/Re-
gulatory_and_procedural_guideline/2015/07/
WC500190556.pdf). La Food and Drug Admi-
nistration (FDA), por su parte, requlé en 1992
la aprobacién répida de medicamentos para
mejorar el acceso a aquellos tratamientos
destinados a enfermedades que ponen en
peligro la vida*. En muchas ocasiones, es-
tos medicamentos acceden al registro tras
ensayos en fase 2 en los que las medidas de
resultado son subrogadas, con las limitacio-
nes y los riesgos que eso supone. Entre 1995
y 2008, la FDA aprobé 19 nuevas moléculas
para oncologia, de las que 13 (68,4%) dispo-
nian Unicamente de ensayos en fase 2 y solo
3 (15,8%) se habfan estudiado en fase 3. Du-

rante el mismo periodo, 37 medicamentos
recibieron la aprobacién regular, y de ellos
18 (48,7%) con ensayos en fase 3y 5 (13,5%)
con ensayos en fase 233, Este fendmeno es
particularmente frecuente en los medica-
mentos oncolégicos, cuadruplicando al resto
de medicamentos (47,1% frente a 13,4%)3.
Sin embargo, cerca de un 75% de los anti-
neoplasicos no pasaran de la fase 2 a la fase
3,y un 60% caeran entre la fase 3y la apro-
bacién por la FDA, siendo las dreas mas exi-
tosas en tumores solidos el carcinoma renal,
el de mamay el melanoma, y las que tienen
las tasas mas altas de fracaso son el pancreas
y el estdmago®. Algunos ejemplos de me-
dicamentos oncolégicos que no pasaron de
la fase 2 a la fase 3 entre 1999 y 2017 fue-
ron brivanib (carcinoma hepatocelular, falta
de eficacia, toxicidad), iniparib (carcinoma
de mama triple negativo, falta de eficacia),
vacuna MAGE-A3 (carcinoma de pulmén no
microcitico tras cirugia, falta de eficacia), alo-
vectin-7 (melanoma metastasico, falta de efi-
cacia) y figitumumab (carcinoma de pulmdn
no microcitico, falta de eficacia, toxicidad)®.
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Si se comparan con otros grupos terapéuti-
cos, en los medicamentos oncoldgicos las
cifras medias de fracaso en alcanzar la fase
3 son algo superiores (42% y 69%, respecti-
vamente)3®.

Por su parte, en 2015, la EMA aceptd 17 so-
licitudes de evaluacién acelerada, de las que
siete eran de antineoplasicos y cinco para el
tratamiento de enfermedades infecciosas;
seis fueron rechazadas?.

Hace algunos anos, el famoso informe Karol-
inska, financiado por los laboratorios Roche,
analizé en 19 paises europeos, que cubrian el
96% de la poblacién del continente, si existia
un acceso similar e igualmente rapido en to-
dos ellos para determinados medicamentos
antineoplasicos reconocidos como importan-
tes avances, y como se correlacionaba esto
con la mejora de la supervivencia®. Aunque
el informe proporciond un volumen aprecia-
ble de datos de gran interés (por ejemplo,
que los costes de la investigacién en antican-
cerosos se reparten a partes iguales entre la
industria farmacéutica y las organizaciones
gubernamentales o sin animo de lucro), el
corolario mas difundido fue la existencia de
una relacion positiva entre la introduccién de
nuevos farmacos oncoldgicos y el aumento
de la supervivencia®®, lo que posteriormente
fue muy cuestionado desde el punto de vista
metodoldgico®®. No es casualidad que fuera
en la revista Forbes donde un destacado di-
rectivo del Centro de Excelencia en Oncolo-
gfa de la FDA, Richard Pazdur, afirmara que

la cuestién no va de aprobar los nuevos an-
tineopldsicos, sino de cuan rdpido hay que
aprobarlos?*.

La realidad, sin embargo, nos sefala decidi-
damente que no se trata de evaluar (y apro-
bar) més rdpido, sino mejor. Hirsch et al*
compararon 8.942 ensayos clinicos en onco-
logia realizados entre 2007 y 2010 con una
muestra de ensayos de otras especialidades.
Los ensayos clinicos de antineoplésicos care-
cieron de aleatorizacion 2,8 veces mas que el
resto, no usaron comparador 2,6 veces mas
y fueron no cegados 1,8 veces mas. Ademas,
los medicamentos aprobados por la via ra-
pida tuvieron una mediana de pacientes re-
clutados en los ensayos de registro de 104,
mientras que los que siguieron la via normal
contaron con 580%. Desde el punto de vista
de la seguridad, tampoco parece que la ve-
locidad de aprobacién beneficie a los pacien-
tes. Los antineopldsicos aprobados usando
evidencias procedentes de estadios tempra-
nos de investigacién (estudios no aleatori-
zados, no ciegos, con medidas de resultado
intermedias) tuvieron un 72% mas de proba-
bilidades de provocar efectos adversos gra-
ves que los aprobados con estudios mas rigu-
rosos®. Sin embargo, desde el punto de vista
del fabricante todos estos detalles carecen
de importancia si se consigue la aprobacién
del medicamento, porque, como demostro el
caso del bevacizumab, el proceso de retirada
de un medicamento del mercado es largo,
tediosoy pleno de oposicidn, incluso si se de-
muestra que es inefectivo®.
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Un aspecto crucial en todas las especialida-
des, pero especialmente en Oncologia, es la
definiciéon del beneficio clinico de las inter-
venciones: qué esperamos obtener del tra-
tamiento y en qué medida. Recientemente,
tanto la ESMO* como la ASCO* se han acer-
cado a este tema de manera valiente y obje-
tiva.

Las recomendaciones europeas establecen
como potenciales beneficios clinicos de los
nuevos tratamientos tanto el aumento de la
cantidad de vida (mayor supervivencia glo-
bal, mayores periodos libres de enfermedad
o de su progresién) como de su calidad (ma-
yor supervivencia libre de enfermedad, me-
nor toxicidad), y establecen una gradacién
del beneficio clinico, segln se trate de trata-
mientos curativos 0 no, con tresy cinco nive-
les, respectivamente. En el caso de los trata-
mientos curativos, el beneficio viene definido
por aumentos de la supervivencia global a los
3 afos mayores del 5% (nivel A), menores del
3% (nivel C) o entre ambos valores (nivel B):
si no se dispone de datos de supervivencia
global, puede valorarse la supervivencia li-

bre de enfermedad en funcién del valor de
HR: <0,65 (nivel A), 0,65-0,80 (nivel B) o0 >0,8
(nivel C). En el caso de los tratamientos no
curativos, y segln se disponga o no de datos
de supervivencia global, se valoran tanto el
tamano del efecto segln el HR como la su-
pervivencia (global o libre de enfermedad)
alcanzada para establecer el nivel (1-5), que a
diferencia de los tratamientos curativos con-
templa los datos de calidad de vida y toxici-
dad para subir o bajar de nivel. De acuerdo
con estas valoraciones, por poner dos ejem-
plos, el trastuzumab alcanzaria la categoria
mas alta (A) entre los tratamientos curativos
de mama y el regorafenib proporcionaria un
beneficio clinico muy limitado en el cancer
colorrectal entre los no curativos (nivel 1)*.

Las guias de la ASCO, por su parte, asignan un
valor cuantitativo a cada farmaco para unain-
dicacién concreta mediante la estimacién de
su eficacia (HR, supervivencia global, supervi-
vencia libre de progresién, tasa de respues-
ta), su toxicidad y una serie de consideracio-
nes adicionales, entre las que se cuenta la
calidad de vida, para dar un valor clinico neto
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numérico. Como Ffactor diferencial con res-
pecto a las recomendaciones de la ESMO, las
americanas introducen aspectos econémicos
mediante la valoracién del coste de adquisi-
cién del medicamento, aunque no lo integran
en el valor clinico neto*. La asignacién de un
valor numérico permite, obviamente, una
comparacién visual mas clara de las posicio-
nes relativas de los tratamientos.

La definiciéon del escenario de valor en que
nos movemos mediante un abordaje consen-
suado debe proporcionar una guia (til acerca

de qué intervenciones llevar a cabo y cudles
no, en funcién del beneficio que vamos a ob-
tener y de los riesgos que corremos. Entre
los medicamentos que todos los afios publica
Revue Prescrire en su seccion Medicaments a
écarter (medicamentos a separar) figuran, en
el Gltimo ndmero, algunos farmacos oncoldgi-
cos para los que la relacién riesgo-beneficio se
decanta peligrosamente por el primero de los
términos: mifamurtida, nindetanib, olaparib,
panobinostat, trabectedina, vandetanib y vin-
flunina deberian, en opinién de la fuente men-
cionada, ser apartados de la terapéutica“.
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La diferencia entre eficacia y efectividad no
se limita a una mera cuestién semantica.
Mientras que la primera somos capaces de
medirla mediante disefios de investigacién
mas o menos complejos, a los que llama-
mos ensayos clinicos, la segunda necesita
ser probada y demostrada pasando por la
cruda realidad. Los estrictos criterios de in-
clusién y exclusién de los ensayos clinicos se
desdibujan y aparece un nuevo concepto, el
de aplicabilidad, bajo el que entendemos la
medida en que los efectos observados en los
estudios publicados (eficacia) se asemejaran
a los resultados esperados cuando una inter-
vencién especifica sea aplicada a la poblacién
de interés bajo condiciones reales y no expe-
rimentales (efectividad)*’. Este cambio de es-
cenario provoca que en muchas ocasiones los
resultados de los ensayos clinicos no se re-
produzcan en la clinica pragmatica de todos
los dias, probablemente debido al “efecto
Hawthorne” de la participacién en un ensayo
clinico, que hace que un 50% de las veces el
grupo control de los ensayos de oncologia
tenga mejores resultados que su equivalente
externo no participante“, y lo mismo ocurre

en el grupo de intervencién: cuando se com-
pararon los resultados del tratamiento del
carcinoma de préstata metastdasico resisten-
te a la castracién con prednisona y docetaxel
en la practica habitual y en los ensayos clini-
cos, se vio que la mediana de supervivencia
en estos fue de 20,4 meses frentea 13,6 en la
otra (p=0,007), mientras que laincidencia de
neutropenia febril fue del 9,6% frente al 0%,
respectivamente®.

Este fendmeno, al que podemos llamar “eva-
nescencia de los efectos”, puede ser explicado
(al menos parcialmente) por el reclutamiento
en los ensayos clinicos de pacientes con mejo-
res caracteristicas prondsticas y menos comor-
bilidad*®, que responden mejor al tratamiento
y sufren menos efectos adversos.

El conocimiento de este fendmeno debe
hacernos mirar con ojos criticos y un tanto
incrédulos aquellos resultados publicados
en los que la diferencia de efectos alcance
la significacion estadistica de manera justa.
Un ensayo clinico llevado a cabo con vinflu-
nina frente al mejor cuidado de soporte en
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pacientes con carcinoma urotelial de células
transicionales resistente al platino no mostré
diferencias entre los grupos cuando los da-
tos se analizaron por intencién de tratar (HR:
0,88; intervalo de confianza del 95% [IC95%]:
0,69-1,12), pero si (aunque de manera margi-
nal) cuando se analizé la “poblacién elegible”

(HR: 0,78, 1C95%: 0,61-0,99)°". No es extrafo
que, con estos antecedentes, Revue Prescrire
haya calificado a la vinflunina como un “medi-
camento a separar”#, aunque fuera este en-
sayo clinico (junto con algun otro en fase 2) el
que propicio la aprobacién del medicamento
por parte de la EMA®?,
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Los movimientos CW y RC han supuesto una
bocanada de aire fresco mundial en la practi-
ca clinica. Estas reflexiones no se planteaban
hace unos anos (dejar de hacer algo, dont’s),
pero empiezan a adquirir una preeminencia
que sin duda ocasionard un cambio importan-
te en los sistemas de salud, mds acostumbra-
dos en general a |a filosofia del “hacer” (do’s).
En el drea de oncologia, tanto la alta especifi-
cidad de los tratamientos como su usualmen-
te pobre tolerabilidad, unidas al alto coste de
las intervenciones (diagnédsticas o terapéuti-
€as), propician que este tipo de medidas de-
ban ser contempladas con especial interés.
La evaluacién critica de las guias, el uso jui-

cioso de la quimioterapia paliativa o la utili-
zacién sistematica y protocolizada de nuevos
medicamentos solo cuando las evidencias
acerca de su eficacia estén bien establecidas,
son algunos de los aspectos a considerar, sin
olvidar desde luego la adecuada interacciéon
informativa con el paciente. Una buena rela-
cién con este, explicdndole bien las causas de
lo que se hace y de lo que no se hace, evitard
ideas equivocadas por su parte y aumentara
el clima de empatia con el médico. En situa-
ciones como las que aqui se han planteado
adquiere su maximo sentido la frase de Clau-
de Bernard: “curar a veces, aliviar a menudo,
consolar siempre”.
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"No hacer" en paciente crénico complejo

En los dltimos afos ha aumentado el nimero
de pacientes de edad avanzada, pluripatolé-
gicos, fragiles, crénicos y complejos. Estos
pacientes son los mayores consumidores de
recursos sanitarios, ya que suelen presentar
una o varias enfermedades crénicas, agra-
vadas por la edad y con reagudizaciones fre-
cuentes que van deteriorando su capacidad
funcional y cognitiva. De hecho, se estima
que el 70% del gasto sanitario esta relaciona-
do con las enfermedades crénicas’.

Los pacientes mayores son mas susceptibles
a presentar iatrogenia asociada al uso de
los medicamentos, en parte debido a los

cambios asociados a la edad que influyen
en el comportamiento de los medicamen-
tos, pero también a causa de la polimedica-
cién. Algunos estudios muestran que la pre-
valencia de polimedicacién en los pacientes
mayores de 65 afios es superior al 50%2. Se
ha estimado que la mitad de los pacientes
no toman adecuadamente su medicacién,
y esta situacién se agrava en el caso de
los pacientes mayores polimedicados?*.
Asi mismo, factores dependientes del pa-
ciente, como la fragilidad, la presencia de
sindromes geridtricos, la dependencia o el
deterioro cognitivo, agravan todavia mas la
jatrogenia por farmacos.
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Los acontecimientos adversos asociados a la
medicacién (AAM) en los pacientes mayores
duplican a los de la poblacién adulta joven'y
estdn implicados en el 5-20% de los ingresos
hospitalarios®>¢. Muchos de estos AAM son
prevenibles, es decir, podrian evitarse con
una adecuada prescripcién y reduciendo los
farmacos potencialmente inapropiados: en-
tre un 4,4% y un 43% de los pacientes ma-
yores de 65 afos, segln datos publicados en
nuestro pais’, y hasta un 70% segun los datos
de otros paises®. Por tanto, es imprescindible
desarrollar estrategias que mejoren la cali-
dad de la prescripcién, asi como la seguridad
y la eficacia en el uso de los medicamentos,
disminuyendo los problemas relacionados
con la medicaciény, en definitiva, aumentan-
do la calidad de vida del paciente.

Los factores de riesgo para la aparicién de
AAM se relacionan con el tratamiento, con el
paciente y con el sistema*#1°,

Entre los factores de riesgo relacionados con
el tratamiento se encuentran:

» La polimedicacién.

« Losfarmacos que requieren monitoriza-
cioén.

« Los farmacos de alto riesgo.

« Tener 12 o mas tomas diarias de medi-
cacion.

+ Haber sufrido cuatro o més cambios de
tratamiento en el Ultimo ano.

Entre los factores de riesgo relacionados con
el paciente se encuentran:

+ Tener tres o més enfermedades conco-
mitantes.

* Antecedentes de mala adherencia.
*  AAM previos.

» Edad superior a 85 anos.

» Demencia

« Insuficiencia renal.
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Y entre los factores de riesgo relacionados
con el sistema se encuentra la presencia de
multiples prescriptores.

Respecto a los medicamentos de alto ries-
go, en el afo 2014, el Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad publicé una lista
especifica para pacientes crénicos. Esta lista
puede facilitar el desarrollo de practicas se-
guras efectivas dirigidas a evitar los errores
mds frecuentes con dichos medicamentos, e
igualmente su utilizacién permite identificar
a los pacientes mas susceptibles de sufrir da-
flos graves cuando se produce un error con la
medicaciéon y en los que se hace necesaria la
implantacién de acciones preventivas'.

La lista de medicamentos de alto riesgo para
pacientes cronicos engloba los que aparecen
en la Tabla 1. La revisién periddica de la utili-
zacién de estos medicamentos es imprescindi-
ble en los pacientes fragiles, ya que se asocian
con un mayor riesgo de aparicién de AAM®,

El objetivo de la atencién farmacéutica en
el paciente crénico complejo es optimizar la
efectividad, la seguridad y la eficiencia del
tratamiento con la finalidad de mantener o
mejorar la calidad de vida del paciente, con
pleno respeto a su dignidad y autonomia
para la toma de decisiones, es decir, realizan-
do una atencién centrada en la persona'. En
el ano 2012, la Sociedad Espafola de Farma-

cia Hospitalaria (SEFH) elaboré un plan estra-
tégico de atencién al paciente crénico en el
que se recogen todos los aspectos a desarro-
llar por el Farmacéutico de hospital para con-
seguir una atencién centrada en el paciente
de calidad, en colaboracién con el resto de
profesionales y alineada con los planes y las
estrategias publicados por las diferentes co-
munidades auténomas en relacién al pacien-
te crénico™.

El papel del farmacéutico en la reduccién de
AAM, de errores de medicacién y de pres-
cripciones potencialmente inapropiadas, asf
como en la mejora de la adherencia y de la
informacién de los medicamentos a pacien-
tes y a otros profesionales sanitarios, estd
demostrado claramente. Sin embargo, el im-
pacto de la intervencién farmacéutica en re-
sultados en salud, calidad de vida y reduccién
de costes sanitarios todavia no esta claro,
fundamentalmente debido a que los pacien-
tes sobre los que se actla tienen un alto gra-
do de complejidad, e intervienen diferentes
profesionales sanitarios de distintos dmbitos.
En cualquier caso, todas las intervenciones
mejoran cuando el farmacéutico se integra
en un equipo multidisciplinario™23.

En aquellos pacientes que tengan alguno o
varios factores de riesgo, el farmacéutico
debe priorizar su actuacion con el fin de pre-
venir la aparicién de dichos AAM evitables.
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» Antiagregantes plaquetarios, anticoagulantes orales, betabloqueantes adrenérgicos, diuréticos del
asa, digoxina oral, amiodarona/dronedarona, espironolactona/eplerenona.

« Antiepilépticos de estrecho margen (carbamazepina, fenitoina, dcido valproico).
« Antiinflamatorios no esteroideos, opidceos.
« Antipsicéticos, benzodiacepinas y analogos.

« Citostdticos orales, corticoides a largo plazo (>3 meses), inmunosupresores, metotrexato oral (uso no
oncoldgico).

 Hipoglucemiantes orales, insulinas.
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Las gufas de practica clinica se desarrolla-
ron en un intento de mejorar la calidad de la
atencién médica y disminuir su variabilidad
clinica. El manejo de las enfermedades créni-
cas se basa en guias clinicas especificas para
cada enfermedad individual, habitualmente
centradas en pacientes sin multimorbilidad;
sin embargo, en muchas ocasiones no son
extrapolables e incluso aumentan el riesgo
de iatrogenia en pacientes crénicos comple-
jos?4. Otros problemas afiadidos son que es-
tos pacientes suelen estar excluidos de los
estudios en los que se basan las guias clini-
cas, y el conocimiento de la interrelacién de
enfermedades es limitado, por lo que estos
pacientes acabardn teniendo un alto grado
de iatrogenia si no se realiza una correcta op-
timizacion del tratamiento?*. La aplicabilidad
de las guias clinicas en los pacientes con mul-
timorbilidad se ha estudiado recientemente
en el Reino Unido?, haciendo recomendacio-
nes para su manejo farmacoterapéutico. En
Espafa, GuiaSalud ha incorporado un aparta-
do especifico para el abordaje de la comorbi-
lidad y la pluripatologia en la elaboracién de
las guias de practica clinica?®.

El Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales
e Ilgualdad aprobé el proyecto denominado
“Compromiso por la Calidad de las Sociedades
Cientificas en Espana”. El objetivo principal es
disminuir el uso de intervenciones médicas
innecesarias, entendiendo por tales aquellas
que no han demostrado eficacia, tienen efec-
tividad escasa o dudosa, no son coste-efecti-
vas o No son prioritarias. Los objetivos secun-
darios son la reduccién de la variabilidad en
la préctica clinica, la difusién entre los médi-
cos y los pacientes para orientar en la toma
de decisiones, el uso adecuado de los recur-
sos sanitarios y, por Gltimo, la promocion de
la seguridad y la reduccién de la iatrogenia.
Entre los afos 2013y 2014 se publicaron las
recomendaciones de las diferentes socieda-
des cientificas, y en la Tabla 2 se resumen
aquellas que engloban estrategias seguras
relacionadas con la farmacoterapia y que
afectan a pacientes crénicos complejos o de
edad avanzada?’?. Estas iniciativas también
se han llevado a cabo en otros paises, como
los Estados Unidos y el Reino Unido, con las
iniciativas Choosing Wisely del American Board
of Internal Medicine?®, Do not do del National
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Institute for Clinical Excelence (NICE)*® o Less
is More de la American Medical Association’".
Asi mismo, en el Reino Unido, concretamen-
te en Escocia y en Gales, se han publicado
recomendaciones en relacion a la polifar-
macia, la prescripcién apropiada de medi-
camentos y las intervenciones que deben

“NO HACER", UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA

hacerse en los pacientes mayores polimedi-
cados, fragiles y complejos®32. Ademas, han
surgido diferentes iniciativas y blogs, como
Prescripcion prudente, que anima a reducir el
uso de medicamentos y a hacer una utiliza-
cién muy cuidadosa e individualizada de los
mismos?3.
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Sociedad cientifica Recomendaciones

SEGG, SEMG - No usar medidas terapéuticas intensivas para conseguir una reducciéon de la
HbA1 <7,5% en ancianos con multimorbilidad, fragiles, dependientes y con una
expectativa de vida <10 afos.

- No prescribir farmacos sin considerar el tratamiento previo, evaluar interaccio-
nesy el grado de adherencia al cumplimiento.

- No tomar decisiones clinicas en personas mayores de 75 anos sin haber evaluado
su situacion funcional.

SEMI - No usar acido acetilsalicilico como prevencién primaria en personas sin enferme-
dad cardiovascular.

- No usar benzodiacepinas para el tratamiento del insomnio, la agitacion o el deli-
rio en personas de edad avanzada.

- En la mayoria de las ocasiones en que se detecta una cifra de presion arterial
elevada no existe indicacién para iniciar tratamiento antihipertensivo de manera
inmediata.

SEC - No usar como primera linea de tratamiento clopidogrel en monoterapia tras un
infarto de miocardio.

- No prescribir fibratos de forma sistematica para la prevencion primaria de la
enfermedad cardiovascular.

- No utilizar de forma sistemdtica antagonistas de los canales del calcio para redu-
cir el riesgo cardiovascular después de un infarto de miocardio.

- No usar en pacientes con disfuncién sistélica ventricular izquierda, por sus efec-
tos adversos (empeoramiento de la insuficiencia cardiaca, proarritmia, muerte),
agentes antiarritmicos (con especial énfasis en los del grupo I-C).

- En pacientes con fibrilacion auricular persistente en quienes se ha corregido su
causa (por ejemplo, infeccion pulmonar o fiebre) y se ha llevado a cabo con éxito
la cardioversién, no se recomienda el uso de antiarritmicos para mantener el rit-
mo sinusal, a no ser que haya factores de riesgo para la recurrencia.

SEN - No usar farmacos con potenciales efectos secundarios extrapiramidales (anti-
eméticos, antivertiginosos, procinéticos) en pacientes con enfermedad de Par-
kinson.

- No usar anticoagulantes de forma sistematica en el tratamiento del ictus agudo.

- En los pacientes con esclerosis multiple no usar tratamiento con corticoesteroi-
des de larga duracién.

HbA1: hemoglobina glucosilada; SEC: Sociedad Espanola de Cardiologia; SEGG: Sociedad Espafiola de Geriatria y
Gerontologia; SEMG: Sociedad Espanola de Medicina Geritrica; SEMI: Sociedad Espanola de Medicina Interna; SEN:
Sociedad Espafola de Neurologia.



La atencién a los pacientes crénicos comple-
jos pasa por la colaboracién y la integracién
de todos los profesionales implicados en el
mismo nivel asistencial y entre niveles. La
atencién debe estar centrada en la persona,
individualizando y valorando en cada caso las
terapias mas adecuadas, priorizando los pro-
blemas de salud y siempre teniendo en el eje
central al paciente, al cuidador 0 a ambos.

Segun la evidencia cientifica, para optimizar
la fFarmacoterapia en el paciente mayor y dis-

minuir la iatrogenia las estrategias a desarro-
llar son'27.14.182534-37:

+ Constitucion de equipos multidisciplina-
rios y multifacéticos en los que haya un
farmacéutico, un médicoy una enferme-
ra, entre otros profesionales sanitarios.

Utilizacién de herramientas para preve-
nir los AAM:

- Sistemas informaéticos de pres-
cripciéon electrénica asistida con
alertas electrénicas y con soporte
a la decisién clinica.

- Utilizacién de criterios implicitos
y explicitos de prescripcién inade-
cuada (MAI, Beers, STOPP-START,
etc.).

Valoracién geriétrica integral.

Mejorar la comunicacién entre profesio-
nales de distintos niveles asistenciales,
garantizando la continuidad de los cui-
dados en las transiciones asistenciales.

Desarrollo de una politica de prescrip-
cién de medicamentos con objetivos
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comunes que garantice la continuidad
asistencial.

» Revisiénsistematicay periddica de todo
el tratamiento crénico del paciente,
determinando la necesidad, la idonei-
dad vy la seqguridad de cada uno de los
medicamentos prescritos adaptandolo
al estado de salud del paciente.

» Educacién sanitaria a otros profesiona-
lesy a los pacientes.

» Toma de decisiones en terapéutica ba-
sadas en la evidencia e individualizacion
de los tratamientos.

» Implicar al paciente o al cuidador en
la responsabilidad del tratamiento y la
toma de decisiones compartida.

» Conciliacién deltratamiento en las tran-
siciones asistenciales.

» Verificar la adherencia al tratamiento,
vigilando la automedicacion.

El Farmacéutico, por su cualificacién y forma-
cién especifica en farmacoterapia, puede co-
laborar en todos estos aspectos integrado en
el equipo multidisciplinario, de manera que
se cubran todas las necesidades del paciente,
garantizando la continuidad en la atencién
sanitaria y aportando valor que repercuta en
una mejora de la atencién y en resultados en
salud.

Los aspectos clave en los que el farmacéutico
debe implicarse son:

* Mejora de la prescripcién.

* Conciliacién de la medicacién.

Revisién de la medicacién crénica.
Adherencia al tratamiento.

Informacién del tratamiento y educa-
cion.

Los puntos clave de la participacién del far-
macéutico son:

Colaborar en el desarrollo y la implan-
tacién de las nuevas tecnologias de la
informacién y de la comunicacién (TIC),
concretamente de la historia clinica
electrénica, la prescripcién electrénica
con ayudas y alertas a la prescripcion, y
laincorporacion de sistemas de soporte
a la decisién clinica.

Participar en el plan de cuidados y esta-
blecimiento de objetivos terapéuticos,
con la eleccién del tratamiento farma-
colégico masadecuado para el paciente.

Participaren la elaboraciény la actualiza-
cién de protocolos de utilizaciéon segura
y eficaz de medicamentos, productos
sanitarios y nutricién enteral basados
en la evidencia sobre las enfermedades
mas prevalentes.

Colaborar en la revisién pormenorizada
del tratamiento previo antes de prescri-
bir nuevos medicamentos, y desprescri-
bir aquellos que ya no se necesitan.

Participar en la seleccién de medicamen-
tos de eficacia demostrada, toxicidad co-
nociday con experiencia en la poblacién
geriatrica.
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« Aportar seguridad a la utilizacién de
medicamentos, de modo que cuando se
inicia un farmaco se valoren los posibles
efectos adversos y las interacciones
medicamentosas, y siempre buscando
la minima dosis eficaz ajustandola a la
funcién renal, a la funcién hepéticay al
peso.

- Evitar prescripciones en cascada.
« Simplificar al maximo el tratamiento.

» Seleccionar medicamentos que se
presenten en las dosis y formas farma-
céuticas adecuadas a las necesidades
del paciente, con una vida media mas
larga que permita reducir el nimero
de tomas diarias. Adaptar las formas
farmacéuticas a las necesidades del
paciente valorando alternativas en caso
de disfagia, etc., incluyendo las nuevas
especialidades en la guia farmacotera-
péutica del hospital.

El proceso de desprescripcidon consiste en la
reduccién o la suspensiéon de medicamentos
con el objetivo de reducir la polifarmaciay los
AAM, y mejorar el estado de salud de los pa-
cientes®3° Es un proceso continuo que debe
adaptarse a cada paciente y circunstancia. En
los pacientes fragiles y polimedicados, es un
proceso necesario para disminuir la iatroge-
nia. Los medicamentos que pueden ser des-
prescritos son aquellos “sin indicacién”, para
condiciones clinicas resueltas o con duracién
de tiempo limitado, que causan reacciones
adversas, con prescripciones en cascada y
que son ineficaces, o cuando los objetivos te-
rapéuticos han cambiado y la expectativa de

vida es corta (terminales, fragiles, demencia
avanzada), si hay duplicidad e interacciones
clinicamente relevantes, errores de prescrip-
cién, farmacos inadecuados, etc.*041,

La desprescripcion puede hacerse de dos ma-
neras*:

« Por farmacos (tipo “tala selectiva”):
aplicar de forma generalizada la despres-
cripcion de un medicamento a un grupo
de pacientes concreto. Es muy Util para
retirar fArmacos innecesarios. Resultan
de gran utilidad los criterios de Beersy
STOPP.

» Por paciente (tipo “poda”): reconsiderar
en un paciente concreto su tratamiento
farmacoldgico. Suele apoyarse en algo-
ritmos que facilitan la toma de decisio-
nes. Se basa en criterios de necesidad y
de efectividad-seguridad.

Las fases del proceso de desprescripcion
son“o:

1. Revisartodos los medicamentos que el pa-
ciente estd tomando, valorando el estado
fisico y los aspectos de la personay de su
contexto sociofamiliar,

2. Analizar la adherencia, las interacciones
y los efectos adversos. Valorar metas de
atencién, objetivos del tratamiento, espe-
ranza de vida y tiempo hasta el beneficio,

3. Actuar: comenzar por desprescribir los
fadrmacosinapropiados, que dafian o no se
usan, pasando de un escenario preventivo
o modificador de la enfermedad a uno
paliativo o sintomético.

4. Acordar con el paciente segln sus expec-
tativas, creencias y preferencias.
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5. Monitorizar: resaltar logros, valorar la ad-
herencia a la desprescripcién y detectar
sintomas o agravamientos de la enferme-
dad de base.

Se define como “prescripcién en cascada”
cuando se una un nuevo farmaco para tratar
o prevenir un AAM creyendo que se trata de
una nueva condicién médica. La nueva pres-
cripcién puede a su vez originar otro AAM
que a su vez causara el inicio de otro nuevo
medicamento®. Es fundamental detectar los
posibles AAM de forma precoz. El farmacéu-
tico, en la revisién del tratamiento crénico
del paciente, podré ver la indicacién de los
farmacos prescritos y detectar posibles pres-
cripciones en cascada.

El objetivo de la conciliacién de la medicacién
es reducir los eventos adversos por medi-
camentos prevenibles, es decir, los errores
de medicacién durante las transiciones asis-
tenciales*. La conciliaciéon de la medicacién
(reconciliation of medication) se define como
el proceso formal y multidisciplinario que
implica tanto a los profesionales sanitarios
como a los pacientes o cuidadores, y que in-
tenta prevenir los errores de medicacién que
ocurren en la transicién asistencial. Requiere
una revisién sistematica y exhaustiva de to-
dos los medicamentos que estd tomando el
paciente, con el fin de disponer de una lista
exacta y precisa, y usarla como referencia
para compararla con las prescripciones reali-
zadas cuando se va a efectuar una transicién
asistencial. Las discrepancias encontradas

deben ser comentadas con el prescriptor vy,
si procede, ser corregidas. Los cambios han
de serregistrados y comunicados al siguiente
proveedor de salud y al paciente*¢,

El proceso de conciliacién de la medicacién
se ha demostrado como una estrategia im-
portante para reducir los errores de medi-
cacién. Se ha estimado que los errores de
medicacién dan lugar hasta a un 20% de los
AAM en los hospitales y a un porcentaje im-
portante de los reingresos hospitalarios. Por
ello, numerosos organismos expertos en
seguridad del paciente han recomendado
la implantacién de procedimientos norma-
lizados para conciliar la medicacién en los
centros sanitarios*. En Espafa, diferentes
sociedades cientificas, como la SEFH y la So-
cietat Catalana de Farmacia Clinica, han pro-
movido la implantaciéon de practicas de con-
ciliacién*#8, La SEFH, en su documento 2020
Hacia el futuro con seguridad, incorpora entre
sus objetivos estratégicos para el afio 2020 la
existencia, en el 100% de los hospitales, de
procedimientos normalizados de conciliacién
de la medicacién tanto al ingreso como al alta
hospitalaria®®. La terminologia y la clasifica-
cién de las discrepancias se recoge en el do-
cumento de consenso publicado por la SEFH
en el ano 2009°°,

Se ha evaluado el papel del farmacéutico en
la conciliacién de la medicacién y se ha de-
mostrado que es el profesional que detecta
un mayor nuimero de discrepancias y que con-
sigue una mayor informacién en lo relativo a
los medicamentos que toma el paciente y a
los efectos adversos®' . Por tanto, el proceso
de conciliacién al ingreso vy al alta realizado
por el farmacéutico es una efectiva estrate-
gia para reducir los errores de medicacién®?.

Deben implantarse practicas de conciliacién
de la medicacién al ingreso, al alta hospita-
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laria y en las transiciones asistenciales, de
forma estandarizada, sistematica y de acuer-
do con la direccién del centro. En el ingreso
hospitalario, lo recomendable es hacerlo en
las primeras 24 horas, aunque para algunos
medicamentos se recomienda hacerlo en las
primeras 4 horas®3. Es necesario realizar la
historia farmacoterapéutica completa al in-
greso del paciente. Asi mismo, al alta hay que
elaborar un informe farmacoterapéutico que
deberd llegar al siguiente agente de salud,
debiendo quedar constancia de los cambios
que se hayan realizado con respecto a la me-
dicacion previa del paciente.

La revisién de la medicacién crénica se define
como “la valoracién de manera critica y es-
tructurada de los medicamentos del paciente
con el objetivo de conseguir un acuerdo con
el paciente sobre el tratamiento, optimizan-
do el impacto de los medicamentos, minimi-
zando el nimero de problemas relacionados
con la medicacién y reduciendo el coste”>**,
En la revisién hay que tener en cuenta los
factores tanto inherentes al paciente como
al profesional sanitario y al entorno social.
La revisién de la medicacién puede hacerse a
diferentes niveles en funcién de su profundi-
dad: desde el nivel 0, espontaneo, sin estruc-
turar, hasta el nivel 3, en el que se hace una
revision personalizada de la medicacién del
paciente y su patologia, con entrevista y de
manera estructurada.

Se recomienda que la revisién:

« Se haga en pacientes seleccionados
(estratificar por riesgo o complejidad).

« Mejore el tratamiento de los pacientes.

« Seasistemdticay estructurada.
« Seaacordada con el paciente.

» Se registre en la historia clinica del pa-
ciente.

» Se monitorice (medir el impacto del
cambio).

Los aspectos a explorar incluyen:

» Indicacion: valorar si el paciente tiene
algan problema de salud no tratado, o
por el contrario tiene prescritos medica-
mentos no indicados.

« Efectividad: valorar si el tratamiento
prescrito es la alternativa mas eficaz
basada en la evidencia o en las guias de
practica clinica, y si esta siendo efectivo
para el objetivo terapéutico planteado;
en este Ultimo caso se recomienda valo-
rar la adherencia.

» Seguridad: valorar si hay duplicidades,
contraindicaciones por edad, patologia
o funcién renal, si ha existido o existe
riesgo de interaccién o de reaccién ad-
versa, y sihayindicios de prescripciéon en
cascada.

» Adecuacién del medicamento: valorar si
es adecuado y conveniente a las nece-
sidades clinicas y la edad del paciente,
y si la dosis, la pauta y la duracién del
tratamiento son las adecuadas; ademas,
se establecera si la forma farmacéutica
es la mas adecuada al paciente tenien-
do en cuenta problemas de deglucién,
disfagia, inhaladores, etc.

Manejo de la medicacion por el paciente:

valorar si el paciente es capaz de abriry
manipular los envases, si existen otros
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mas sencillos, etc. Considerar si seria
beneficioso la utilizacién de sistemas
personalizados de dosificacién.

Las herramientas disponibles son:

Criterios implicitos: cuestionario Ha-
mdy, No Tears Tool y MAI>37:55%6 Estos
cuestionarios contemplan una serie de
aspectos como medida de una adecuada
prescripcién, como pueden ser los cos-
tes, la dosis incorrectay la duracién del
tratamiento. Son métodos muy fiables
y tienen mas en cuenta la perspectiva
del paciente, pero consumen mucho
tiempo vy sus resultados dependen de
los conocimientos del profesional que
los esté aplicando.

Criterios explicitos: Beers, STOPP/START
y Priscus®™°, Estdn compuestos por
listas de farmacos no recomendados
en pacientes mayores, por si mismos o
en funcion de las patologias. Los START
recogen los errores de omisién mas fre-
cuentes en los pacientes mayores. Los
criterios explicitos constituyen una he-
rramienta fundamental de ayuda tanto
para médicos como para farmacéuticos
en la deteccién de prescripciones po-
tencialmente inapropiadas, y algunos de
ellos pueden incluirse como alertas en
los sistemas de prescripcion electrénica.
La evidencia en la mejora de los resulta-
dos en salud cuando se utilizan de forma
sistemdtica todavia es discreta, pero
existen estudios que han demostrado
con su utilizacién una reduccién de los
AAM, de las visitas a urgencias y de las
hospitalizacionesy los reingresos, dismi-
nuyendo los costes de hospitalizaciény
mejorando la calidad y la seguridad de
la prescripciéon®®®2, No tienen en cuen-
ta la particularidad de cada caso; por

ejemplo, la comorbilidad. Los farmacos
mas frecuentemente citados en estos
criterios son las benzodiacepinas, los
antiinflamatorios no esteroideos, los
antihistaminicos y los antipsicéticos®3.

» Otras: ACOVEY Screning Tool for Medica-
tion Review?.

La falta de adherencia al tratamiento puede
afectar al 50% de los pacientes diagnostica-
dos de enfermedades crénicas. La adherencia
al tratamiento depende de numerosos facto-
res, y es un problema complejo con enorme
relevancia sanitaria que hay que abordar de
diferentes maneras. El farmacéutico puede
colaborar en la medida de la adherencia al
tratamiento y en las estrategias de mejo-
ra*483764 Entre estas se encuentran:

« Lasimplificacion de la pauta posolégica,
adaptandola a las actividades cotidianas
del paciente.

« La revisién de efectos adversos que
hagan que el paciente abandone la me-
dicacién.

« Involucrar al paciente o al cuidador en
las decisiones farmacoterapéuticasy en
su plan de cuidados.

« Proporcionar al paciente o al cuidador
informacién sobre los medicamentos e
instrucciones claras sobre el régimen te-
rapéutico. El farmacéutico debe colabo-
rar en el plan de cuidadosindividualizado,
yenelmomento del alta hospitalaria ha
de ofreceral paciente o al cuidador toda
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la informacién oral y escrita acerca de  Es fundamental hacer una entrevista con el
los medicamentos suspendidos, de los  paciente, con el cuidador o con ambos. El mo-
nuevos y del plan farmacoterapéutico.  delo de entrevista es la semiestructuraday su

objetivo es, en primer lugar, recopilar infor-
Revisar la adherencia cada vez que se  macién sobre la farmacoterapia del pacien-
prescriba, dispense o revise el trata- te, sus problemas de salud y todos aquellos
miento, preguntando al pacienteacerca  condicionantes que puedan interesar y re-
delolvido de la toma de medicacién, los  percutir en el correcto cumplimiento del tra-
motivos, etc. tamiento. Una vez hechas las intervenciones

necesarias, la entrevista servird para propor-
Utilizar sistemas personalizados de do-  cionar informacién sobre los medicamentos
sificacién. y para mejorar la adherencia al tratamiento?.
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Es necesario considerar la relacién beneficio/
riesgo de la medicacién prescrita, valorando
la necesidad de continuar tratamientos pre-
ventivos o cuyo beneficio tarda mas tiempo
en aparecer que la esperanza de vida estima-
da®. Pueden utilizarse los criterios de Hol-
mes et al’®, publicados en el afo 2008, que
consisten en agrupar los farmacos en cua-
tro categorias, el autor ademas afadia una
quinta categoria en la que no hubo consenso
acerca de la accién a tomar:

1. Siempre apropiados: antidiarreicos, la-
xantes, antieméticos, broncodilatadores
inhalados, analgésicos, antiepilépticos,
ansioliticos, lubricantes oculares, expec-
torantes, medicamentos para tratar las
Ulceras por presion.

2. A veces apropiados: inhibidores de la
bomba de protones, antihistaminicos H2,
betabloqueantes, antagonistas del calcio,
diuréticos, inhibidores de la enzima con-

vertidora de la angiotensina, nitrogliceri-
na, mucoliticos, corticoides inhalados, an-
tipsicéticos, antidepresivos, antibidticos,
antivirales, insulina, colirios oftdlmicos,
electrolitos, suplementos nutricionales.

. Raramente apropiados: alfa-bloqueantes,

digoxina, antiarritmicos, clonidina, hidra-
lazina, antiandrégenos, bisfosfonatos,
mineralocorticoides, heparina, anticoa-
gulantes orales, estimulantes del apetito,
relajantes de la vejiga, antiespasmadicos,
tamsulosina.

. Nunca apropiados: hipolipidemiantes, an-

tiagregantes plaquetarios excepto acido
acetilsalicilico, inhibidores de la acetil-
colinesterasa, memantina, citostaticos,
inmunomoduladores, antiestrégenos,
hormonas sexuales, antagonistas hormo-
nales.

. No consenso: acido acetilsalicilico (como

antiagregante), sedantes e hipnéticos,
relajantes musculares, estimulantes del
sistema nervioso central, antivertiginosos,
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vitaminas, suplementos minerales, hierro,
finasterida, calcitonina, estimulantes de la
vejiga.

Recientemente se ha publicado la lista
STOPPFrail mas actualizada que la anterior, y
que recoge los farmacos susceptibles de ser
desprescritos en pacientes mayores fragiles
con una esperanza de vida corta. Esta lista
contiene 27 criterios organizados por siste-
mas fisioldgicos®’.

La mayor parte de los pacientes con demen-
cia presentan sintomas psicoconductuales,
agitaciény delirio. Estas alteraciones pueden
tratarse con psicofarmacos (antipsicéticos),
pero muchas veces se utilizan de forma ina-
propiada y durante mas tiempo del necesa-
rio. Por ello es aconsejable revisar periddi-
camente el tratamiento con estos farmacos,
reduciendo al maximo la dosis y la duracién,
ya que los antipsicéticos se asocian a mayor
riesgo de caidas, delirio, eventos cardiovascu-
lares y muerte®.

Los pacientes candidatos a revisar la prescrip-
cién de antipsicéticos son aquellos en trata-
miento durante mas de 3 meses y que han
permanecido estables; los pacientes con de-
mencia vascular, ya que el riesgo de eventos
cerebrovasculares asociados a los antipsicoti-
cos es mayor en esta poblacion; y los pacien-
tes con demencia que tienen antecedentes
de enfermedad cardiovascular o cerebrovas-
cular, o factores de riesgo vasculares®.

En los pacientes con delirio o sindrome con-
fusional agudo, el tratamiento farmacolégico
de eleccién, siempre que sea posible, es por

via oral (olanzapina, risperidona, quetiapinay
haloperidol cuando no pueden utilizarse los
anteriores). La via parenteral debe reservarse
para casos excepcionales. Estos farmacos se
utilizardn durante el menor tiempo posible y
se hard un descenso progresivo de la dosis,
monitorizando los posibles efectos adver-
S0s°8,

El 50% de los pacientes mayores de 80 anos
se caen al menos unavezal afio, y al menos el
70% de las veces las caidas tienen consecuen-
cias clinicas, costes sanitarios y dafios para
los pacientes que muchas veces son irreversi-
bles®. Entre los factores de riesgo asociados
a las caidas y que pueden ser modificables se
encuentran la polifarmacia vy la utilizacién de
determinados medicamentos que incremen-
tan dicho riesgo. Este grupo de medicamen-
tos que se ha asociado con un mayor riesgo
de caidas en los pacientes mayores se ha de-
nominado FRID (Fall Risk-Increasing Drugs)*'®,
(Tabla 3). En la revisién del tratamiento del
paciente crénico complejo debe sistemati-
zarse la revision de los FRID, intentando re-
ducirlos lo maximo posible®,

Los medicamentos con accién anticolinérgica
deben prescribirse con precaucién por el alto
riesgo de efectos adversos, como constipa-
cién, retencion urinaria, sequedad de ojos y
boca, sedacidén, confusidn, delirio, fotofobia,
caidas y deterioro cognitivo. Ademads, se ha
sugerido que puede existir una relacién entre
el nimero de medicamentos con accidén anti-
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Farmacos de alto riesgo - Antidepresivos (sobre todo triciclicos)
- Antipsicéticos
- Anticolinérgicos
- Benzodiacepinas e hipnéticos

- Dopaminérgicos (enfermedad de Parkinson)

Farmacos de riesgo medio - Antiarritmicos
- Antiepilépticos
- Analgésicos opiaceos
- Alfabloqueantes
- IECA/ARA-II
- Diuréticos

- Betabloqueantes

Farmacos de bajo riesgo - Antagonistas del calcio
- Nitratos
- Antidiabéticos orales

- Antagonistas H2

Otros fFarmacos - Corticoides orales

Namero cronico de Farmacos - Polifarmacia (>5 fFarmacos)

IECA: inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; ARA-Il: antagonistas de los receptores de la
angiotensina Il



colinérgica y el incremento de la mortalidad.  del riesgo anticolinérgico acumulado’. Este
Existen diferentes escalas que miden elriesgo  es otro punto clave a revisar en el tratamiento
anticolinérgico de los medicamentos®™, e in-  crénico de los pacientes por la amplia iatroge-
cluso en Internet se dispone de calculadoras  nia que producen a corto, medio y largo plazo.
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“No hacer” en urgencias para farmacia hospitalaria

Los servicios de urgencias se configuran
como una unidad intermedia del sistema sa-
nitario que presta servicios hasta la estabili-
zacién del cuadro clinico a los pacientes que
son finalmente ingresados en el hospital, y
como un servicio final para aquellos pacien-
tes que, habiendo acudido a la unidad, son fi-
nalmente dados de alta’. Son entornos com-
plejos que atienden en un tiempo reducido
y con informacién disponible limitada a po-
blaciones de riesgo, ya sea por edad, grave-
dad del proceso, pluripatologia o utilizacién
de medicamentos o de procedimientos de
alto riesgo. Ademas, se caracterizan por una
elevada presién asistencial y un ambiente
complejo que supone un desafio Unico para
la seleccién, la dosificacién, la preparacién, la
administracion y la monitorizacién de la far-
macoterapia.

La medicina de urgencias y emergencias es
una especialidad en constante y répida evo-
lucién, que requiere profesionales con un
alto nivel de actualizacién cientifica con el fin
de ofrecer los mejores cuidados al paciente
con patologia urgente. Los farmacéuticos de

urgencias desempenan un importante papel
para asegurar un uso eficiente y seguro de
los farmacos, optimizando la farmacotera-
pia de los pacientes con patologia urgente, y
dando continuidad asistencial entre la aten-
cién primaria y la especializada. Para trabajar
en un ambiente como el de urgencias, deben
tener una extensa formacion clinica en las pa-
tologias urgentes mds prevalentes, ademas
de habilidades en comunicacién, trabajo en
equipo y capacidad para priorizar el trabajo
de manera eficiente y efectiva.

Las actividades clinicas del farmacéutico de
urgencias incluyen, entre otras, el disefio de
un plan farmacoterapéutico individualizado
de acuerdo a las guias de practica clinica,
la seleccién adecuada de antimicrobianos
segln los datos locales, el manejo de sin-
tomatologia aguda, la monitorizaciéon de la
seguridad vy la eficacia de la farmacoterapia
seleccionada, y la dosificacién ajustada a la
edad vy a los resultados de laboratorio. Con
respecto a la medicaciéon crénica, el farma-
céutico revisa la historia fFarmacoterapéuti-
ca del paciente y realiza la conciliacién de la

MONOGRAFIAS DE FARMACIA HOSPITALARIA Y DE ATENCION PRIMARIA N° 8



medicacién analizando la idoneidad de conti-
nuar dicha medicaciéon en urgencias con res-
pecto a la situacion clinica del paciente?.

El fFarmacéutico de urgencias también rea-
liza actividades relacionadas con la gestién
de riesgos, identificando posibles problemas
asociados con los medicamentos que pueden
haber contribuido al ingreso en urgencias;
igualmente, debe detectar, analizar y preve-
nir eventos adversos, incluyendo reacciones
adversas a medicamentos y errores de medi-
cacion, que pudieran haberse originado en el
servicio de urgencias.

AUn no existe una cartera de servicios defini-
da del farmacéutico de urgencias. Con la in-
tencién de orientar en este sentido, la Ameri-
can Society of Health-System Pharmacy (ASHP)
publicé en 2011 una gufa con una lista de
actividades para describir el papel del farma-
céutico, sugerir objetivos que satisfagan las
necesidades especificas de la unidad y definir

las mejores précticas en el servicio de urgen-
cias® (Tabla 1).

Hasta nuestro conocimiento, no existen pu-
blicaciones con disefios adecuados que com-
paren distintas actuaciones del farmacéutico
de urgencias, y por tanto, ninguna de ellas en
particular ha demostrado ser superior a otra.
Seguramente debido a la gran variabilidad en
la actividad farmacéutica diaria en urgencias,
es dificil que puedan medirse los efectos de
manera consistente®. Lo cierto es que la com-
plejidad y las caracteristicas particulares de
los servicios de urgencias hacen que la acti-
vidad farmacéutica en este dmbito difiera de
cualquier otra llevada a cabo en el resto del
hospital.

El objetivo de esta publicacién es llamar la
atencién sobre las actividades farmacéuticas
no recomendadas a la hora de prestar asis-
tencia farmacéutica en el servicio de urgen-
cias.
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“No hacer” en urgencias para farmacia hospitalaria

Clinicas Gestion
Esenciales Esenciales
Disefio y seguimiento de un plan farmacoterapéutico Programa de seguridad de pacientes
individualizado
Validacion de prescripciones médicas Programa de mejora de la calidad
Tabla 1 Monitorizacién de la farmacoterapia Liderazgo y relaciones interprofesionales
abla 1.
Procedimientos con los medicamentos de alto riesgo Protocolos en emergencias
Actividades del ) ) ) : :
o . Asistencia en emergencias (politraumatismos,
Farmacéutico de intoxicaciones, parada cardiorrespiratoria...)
urgencias segun la Gestion de stocks
American Society of B )
Informacién de medicamentos
Health-System Pharmacy.

Registro de la actividad fFarmacéutica

Deseables Deseables

Seguimiento farmacoterapéutico de pacientes Formacion de pregrado y posgrado
pendientes de ingreso hospitalario

Historia farmacoterapéutica y conciliacion Investigacion en farmacoterapia y en
actividad farmacéutica en urgencias
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Las siguientes recomendaciones de “no ha-
cer” corresponden a una seleccién de actua-
ciones frecuentes que no deberian abordar-
se al prestar asistencia farmacéutica en el
servicio de urgencias. No se ha encontrado
bibliografia especifica sobre este tema, por
lo que se han seleccionado las actuaciones
no recomendadas seguin la experiencia de
los autores. Las actuaciones de “no hacer” se
han englobado en seis bloques basicos de in-
tervenciones del farmacéutico de urgencias
(Tabla 2):

« Generales.

» Monitorizacién de la farmacoterapia.
« Antibioticoterapia.

» Toxicologia.

+ Conciliacién.

+ Sequridad.

2.1.1. No prestar asistencia farmacéu-
tica de manera no presencial

El servicio de urgencias es una unidad que
trabaja las 24 horas del dia, los 7 dias de la
semana, los 365 dias al ano. Es un ambiente
complejo en el que confluyen una gran canti-
dad de pacientes de gravedad variaday varia-
ble, en el que se realizan multiples interven-
ciones farmacoterapéuticas, muchas veces
en situaciones de gran presién asistencial.
Por tanto, es un entorno que puede favore-
cer la aparicién de eventos adversos relacio-
nados con la medicacién.

Los principales errores de medicacién
en urgencias se generan en las fases de
prescripcion y administraciéon®. La situacion
clinica del paciente marcard la rapidez en
la prescripcion y la administracion de la far-
macoterapia. Teniendo esto en cuenta, se
ha demostrado que la incorporacién de un

“NO HACER", UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA

79



“No hacer” en urgencias para farmacia hospitalaria

Generales

No prestar asistencia farmacéutica de manera no presencial.

No esperar al pase de visita para validar la farmacoterapia.

Monitorizacion de la farmacoterapia

No validar heparina no fraccionada sin monitorizacién de la coagulacion.

Tabla 2. No validar cambios entre anticoagulantes sin comprobar la sequridad de la transicién.

Recomendacionesde  antibioticoterapia
actuaciones farmacéuticas
de “no hacer” en No validar antibioticoterapia sin revisar cultivos previos.

urgencias. No prescribir antibioticoterapia sistematicamente en la exacerbacién de la enfermedad pulmonar obstruc-
tiva crénica.

Toxicologia

No determinar valores de digoxina en sangre hasta 6 horas después de la Gltima toma.

No evitar la administracién intravenosa de N-acetilcisteina por sintomas anafilactoides.

Conciliaciéon

No resolver discrepancias de conciliacion sin valorar la situacion clinica del paciente.

Seguridad

No permitir el uso de distintas concentraciones en los medicamentos de alto riesgo.

No permitir el uso de boligrafos de insulina para mas de un paciente.
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farmacéutico al servicio de urgencias pro-
porciona informacién inmediata sobre la
dosificacion de los medicamentos, las altera-
ciones farmacocinéticas y farmacodindmicas
en distintas situaciones clinicas, incluidas las
emergencias, y las urgencias toxicolégicas,
proponiendo alternativas terapéuticas mds
seguras o eficaces segun las condiciones del
paciente®. Una asistencia farmacéutica no
presencial disminuiria enormemente la efi-
cacia en la prevencién de errores de medica-
cién, en un servicio en el que la rapidez de la
actuaciéon puede condicionar el pronéstico
del paciente, y en donde se ha visto que has-
ta un 60% de los pacientes tendrd un error de
medicacién. En un estudio se comprobd que
los errores de medicacién disminuyeron un
30% en los turnos en los que habia un farma-
céutico de forma presencial en el servicio de
urgencias, en comparacion con los turnos en
los que no habifa farmacéutico en la unidad,
reduciendo en hasta 13 veces la posibilidad
de producirse un error de medicacién. En
este estudio se demostrd que los pacientes
graves eran los que mas se beneficiaban, con
una reduccién de los errores de medicacién
de hastaun 41%’.

No es de extrafiar que, en una encuesta al
personal de un servicio de urgencias sobre
la asistencia prestada por los farmacéuticos,
la actividad mas valorada fuese la disponibi-
lidad inmediata para resolver consultas rela-
cionadas con la medicacién en el momento
en que va a ser utilizada®.

Por tanto, independientemente del tiempo
disponible, y entendiendo las dificultades
de recursos humanos que existen en Espana
para dedicar a la asistencia farmacéutica en
las unidades clinicas, la actividad en el servi-
cio de urgencias deberia realizarse idealmen-
te de manera presencial.

2.1.2. No esperar al pase de visita
para validar la farmacoterapia

La validacién de la prescripcién es una activi-
dad farmacéutica estructurada que requiere
la recopilacién de todos los datos disponi-
bles: situacién clinica (incluyendo sospecha
diagnéstica, constantes, pruebas comple-
mentarias, etc.), prescripcién y medicacién
previa del paciente (considerando los crite-
rios de la medicina basada en la evidencia)
y datos de alergias; todo ello con el fin de
comprobar la idoneidad del medicamento, la
dosis y la via de administracién. La validacion
deberd incluir la revision de las interacciones,
contraindicaciones, duplicidades terapéuti-
cas y alertas relacionadas con la seguridad.
Este es un proceso complejo en el que hay
que evaluar una gran cantidad de datos para
poder disefiar el mejor plan farmacoterapéu-
tico ajustado al diagnéstico y a las caracteris-
ticas de cada paciente.

En el servicio de urgencias no existe un pase
de visita convencional, tal como ocurre en las
areas de hospitalizacién. En urgencias, guia-
dos por los objetivos asistenciales en este
ambito, se prioriza la visita médica por una
situacién clinica inestable o pruebas, explora-
ciones o técnicas diagnésticas que descarten
o confirmen una patologia grave, con el fin
de seleccionar el mejor tratamiento y destino
posible. En situaciones de sobrecarga asis-
tencial (frecuente en los servicios de urgen-
cias), se prioriza la orientacion diagnéstica de
los pacientesy su ubicacién en el drea corres-
pondiente a su nivel de gravedad para recibir
los mejores cuidados. También es importante
en estas situaciones agilizar la elaboracion de
informes de alta de pacientes con patolo-
gfas no urgentes, o de urgencias ya resuel-
tas. Si un farmacéutico quisiera participar en
un pase de visita en estas condiciones para
validar los tratamientos, no dispondria del
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tiempo necesario para hacer una valoracién
global de todas las circunstancias que condi-
cionan el disefio de un plan farmacoterapéu-
tico individualizado.

Idealmente, el farmacéutico de urgencias de-
bera trabajar en la unidad asistencial, revisan-
do de manera independiente el plan farma-
coterapéutico de cada uno de los pacientes
en el drea asignada, y de acuerdo con el tiem-
po disponible para la asistencia farmacéuti-
ca. Posteriormente, en algin momento de
la jornada laboral, valorard y consensuaré las
recomendaciones farmacoterapéuticas con
los médicos responsables de cada paciente,
y realizard las recomendaciones oportunas
de preparacién o administracién al personal
de enfermeria. De esta forma, ademas, po-
drd estar inmediatamente disponible para
resolver cualquier consulta relacionada con
la Farmacoterapia, a solicitud del personal de
urgencias o de los pacientes.

2.2.1. No validar heparina no
Fraccionada sin monitorizacion de
la coagulacion

Casi la mitad de los pacientes con un sin-
drome coronario agudo que son sometidos
a fibrindlisis reciben dosis de heparina no
fraccionada por encima del rango terapéu-
tico. Los pacientes que reciben estas sobre-
dosificaciones tienen tasas mas elevadas de
sangrado grave y transfusiones. La heparina
no fraccionada es un medicamento de alto
riesgo, por lo que cualquier incidente en su
manejo puede producir danos graves en el
paciente, incluso la muerte’.

Las guias del American College of Cardiologyy
de la American Heart Associationrecomiendan
una dosificacion de heparina no fraccionada
ajustada al peso para el sindrome coronario
agudo con y sin elevaciéon del segmento ST.
En el estudio CRUSADE Quality Improvement
Iniciative se vio que la heparina no fracciona-
da solo se ajustd al peso el 35% de las veces,
y que la tasa de sangrado grave era propor-
cional a la dosis recibida, tanto en bolo como
en infusién®°,

El American College of Chest Physicians, en su
Gltima guia de anticoagulacién, recomien-
da la dosificacién por peso y monitorizar la
respuesta y el ajuste de dosis mediante el
control del tiempo de tromboplastina par-
cial activada (TTPa). Debido a las caracte-
risticas y los reactivos de cada laboratorio,
cada hospital debe tener su propio proto-
colo de monitorizacién de la coagulacién en
pacientes en tratamiento con heparina no
fraccionada'. En la Tabla 3 se muestra un
ejemplo de nomograma de dosificacién y
monitorizacién con heparina no fraccionada
para el tratamiento de la enfermedad trom-
boembdlica.

Para el tratamiento del sindrome coronario
agudo aln no existe consenso sobre el rango
terapéutico, pero parece que se corresponde
conun 10% menor que el utilizado para la en-
fermedad tromboembélica’ 2.

El farmacéutico de urgencias debe promover
y verificar la dosificacién por peso de la he-
parina no fraccionada, asi como monitorizar
los controles de coagulacién necesarios para
evitar la aparicidon de eventos adversos rela-
cionados con un medicamento de alto riesgo
y estrecho margen terapéutico de uso fre-
cuente en urgencias.
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Control de TTPa Ajuste posoldgico Préximo control

Dosis inicial 80 U/kg en bolo, luego 18 U/kg por hora

TTPa<35s 80 U/kg en bolo, aumentar 4 U/kg por hora

TTPa35-45s 40 U/kg en bolo, aumentar 2 U/kg por hora

TTPa46-70 s Sin cambios

TTPa71-90's Disminuir 2 U/kg por hora Tabla 3.

TTPa>90s Suspender la infusién 1 h'y disminuir 3 U/kg por hora Ejemplo de nomograma
de dosificacién

de heparina no
fraccionada.
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2.2.2. No validar cambios entre anti-
coagulantes sin comprobar la seguri-
dad de la transicion

Los anticoagulantes orales son medicamen-
tos de alto riesgo, con una utilizacién am-
plia y creciente en nuestro pais, motivada
por la longevidad de la poblaciéon y por su
utilizacién en la prevencién de complica-
ciones tromboembdlicas en pacientes con
fibrilacién auricular y en otras indicaciones.
Sin embargo, tienen un manejo muy com-
plejo y un estrecho margen terapéutico, por
lo que estdn frecuentemente implicados en
los eventos adversos por medicamentos que
motivan ingresos hospitalarios o que prolon-
gan la hospitalizacién. Estos eventos adver-
sos se han atribuido en muchas ocasiones a
errores de medicacién, entre los que se citan
una prescripcion incorrecta, por desconoci-
miento de su compleja dosificacién o de sus
interacciones; errores de conciliacion en las
transiciones asistenciales; e inadecuado se-
guimiento de los pacientes, entre otros.

En este contexto, el Ministerio de Sanidad
elaboré en 2016 el documento de consenso
Prdcticas sequras para el uso de anticoagulan-
tes orales, con una serie de recomendaciones
dirigidas a prevenir los errores de medica-
cién, entre las que destaca la elaboracién de
gufas o protocolos por parte de las institucio-
nes sanitarias en los que se contemple cémo
realizar la conversién de anticoagulantes an-
tivitamina K (AVK) a los nuevos anticoagulan-
tes orales de accién directa (ACOD), y vicever-
sa. De esta forma, si se dispone de un nimero
limitado de anticoagulantes orales en la guia
farmacoterapéutica, pueden evitarse omisio-
nes de dosis o saber cémo realizar la terapia
puente con heparinas de bajo peso molecular
en pacientes que van a ser sometidos a inter-
venciones quirdrgicas mayores o menores's.

La transicién entre anticoagulantes puede re-
sultar un desafio, debido en gran parte a las
diferencias en las propiedades farmacociné-
ticas y farmacodindmicas, pero siempre que
la situacion clinica lo permita hay que evitar la
interrupcion de la anticoagulacién y asegurar
una transicién eficaz y segura tras la evalua-
cién del riesgo de trombosis y de sangrado
del paciente en cuestién'™.

En urgencias se dan distintas circunstancias
que requieren realizar cambios en la via de
administracién en pacientes en tratamiento
crénico con anticoagulantes orales. Entre las
mas frecuentes, se encuentran:

« Disminucién del nivel de consciencia.
 Insuficiencia respiratoria grave.

* Intubacién orotraqueal.

» Alto riesgo de sangrado.

» Alto riesgo trombético en pacientes en
rango infraterapéutico.

Por ello, el farmacéutico de urgencias debe
desarrollar procedimientos enfocados a mini-
mizar la probabilidad de errores durante las
transiciones entre anticoagulantes, ya que
cualquier incidente puede dar lugar a dafos
graves (trombdticos o hemorrdgicos), e in-
cluso llevar a la muerte. Este riesgo adquiere
mayor relevancia en urgencias, ya que habi-
tualmente se atiende a pacientes especial-
mente vulnerables (ancianos, con insuficien-
ciarenal, etc.).

En la Tabla 4 se muestran algunos ejemplos
de las transiciones entre anticoagulantes que
con mayor frecuencia se realizan en los servi-
cios de urgencias'>’®.

MONOGRAFIAS DE FARMACIA HOSPITALARIA Y DE ATENCION PRIMARIA N° 8



De A Recomendacion

Apixaban Heparina sédica Esperar 12 h tras la ultima dosis de apixaban para iniciar la
anticoagulacion parenteral.
HBPM Si existe alto riesgo de sangrado, puede considerarse omitir el
bolo inicial i.v. de heparina sddica previo a la infusion continua.
Dabigatran Heparina sédica Si CICr >30 ml/min, esperar 12 h tras la Gltima dosis de
dabigatran para iniciar la anticoagulacién parenteral.
J P J P Tabla 4.
HBPM Si CICr <30 ml/min, esperar 24 h tras la Gltima dosis de -
dabigatran para iniciar la anticoagulacion parenteral. Transiciones entre

Si existe alto riesgo de sangrado, puede considerarse omitir el anticoagulantes
bolo inicial i.v. de heparina sédica previo a la infusién continua. frecuentes en

Edoxaban Heparina sédica Iniciar la anticoagulaciéon parenteral cuando estuviera prevista urgencias.
la siguiente dosis de edoxaban.

HBPM Si existe alto riesgo de sangrado, puede considerarse omitir el
bolo inicial i.v. de heparina sédica previo a la infusién continua.

Rivaroxaban Heparina sodica Iniciar la anticoagulacién parenteral cuando estuviera prevista
la siguiente dosis de rivaroxaban.

HBPM
Iniciar HBPM cuando INR <2.

Heparina sodica HBPM Iniciar HBPM a las 2 h de suspender la infusion con heparina
sédica.

“NO HACER", UNA VISION DESDE LA FARMACIA HOSPITALARIA 85




“No hacer” en urgencias para farmacia hospitalaria

2.3.1. No validar la antibioticoterapia
sin revisar cultivos previos

Una correcta cobertura y una adecuada se-
leccién de los antibiéticos pueden afectar po-
sitivamente a la morbimortalidad y los gastos
sanitarios relacionados con la patologia in-
fecciosa. Las decisiones sobre la terapia em-
pirica deben hacerse con la intencién de cu-
brir los microorganismos esperados, basados
en la situacion clinica, el foco, los patrones de
resistencia local y los factores predisponen-
tes a la adquisicién de resistencia a los anti-
bidticos. Los boletines de sensibilidad anti-
biética basados en datos de sensibilidad local
agregada se usan con frecuencia para guiar
las opciones de tratamiento empirico. Sin
embargo, estas son sobreestimaciones que
no incorporan informaciéon potencialmente
valiosa de la historia microbioldgica personal
de cada paciente. La colonizacién preexisten-
te es un fenémeno bien documentado tanto
para las infecciones comunitarias como para
las nosocomiales, y proporciona una informa-
cién Gtil para considerar los cultivos previos
en la toma de decisiones del tratamiento an-
timicrobiano empirico'.

Urgencias es una unidad clinica diana para
llevar a cabo programas de optimizacién de
antibidticos, ya que es una interfaz entre
atencién primaria y atencién especializada,
y @ menudo supone el primer contacto del
paciente que consulta por una patologia in-
fecciosa con la atencién sanitaria. Por ello,
una correctay adecuada seleccidén del antimi-
crobiano puede condicionar el prondstico del
paciente a corto, medio y largo plazo.

Diversos estudios han demostrado que el farma-
céutico de urgencias consigue mejorar los indi-
ces de adecuacién antibidtica, e incluso reducir

los reingresos hospitalarios cuando se hace res-
ponsable de este tipo de programas’'® .

Se ha evidenciado que revisar los resultados
de los cultivos previos de los pacientes tiene
un alto valor predictivo en la identificacién
del organismo y en la sensibilidad de los ais-
lamientos posteriores, detectados incluso
varias semanas mas tarde. Aunque hay que
tener en cuenta que esta correspondencia
entre microorganismo y sensibilidad entre
dos cultivos positivos se ve afectada por el
tiempo transcurrido entre ellos, y también
por el uso de antibidticos y por haber cultivos
negativos entre ellos™.

El Farmacéutico de urgencias debe implicarse
en el desarrollo de actividades de optimiza-
cién de antibioticos, y de forma prioritaria en
la revision de la historia microbioldgica del
paciente, incluida la antibioticoterapia reci-
bida en atencién primaria, con el fin de op-
timizar la Farmacoterapia y los resultados en
salud del paciente con patologia infecciosa.

2.3.2. No prescribir antibioticoterapia
sistematicamente en la exacerbacion
de la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica

La enfermedad pulmonar obstructiva créni-
ca (EPOCQ) es un proceso de alta prevalencia,
mortalidad y fuerte impacto socioeconémi-
o, y su exacerbacién sigue siendo una de las
afecciones mas frecuentemente atendidas
en los servicios de urgencias, causando nu-
merosos ingresos hospitalarios.

El objetivo del tratamiento de la exacerba-
cién de la EPOC es minimizar el impacto ne-
gativo de la exacerbacién actual, asi como
prevenir futuras exacerbaciones.

Aun teniendo un origen infeccioso en el 50-
75% de los casos, las guias de practica clinica
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actuales recomiendan no utilizar antibidticos
de forma indiscriminada, sino que deben em-
plearse en aquellos pacientes que cumplan
los siguientes criterios de Anthonisen: au-
mento de la disnea, aumento del volumen
del esputo y presencia de purulencia; o dos
de estos criterios si el cambio en la coloracién
del esputo (purulencia) es uno de ellos?°?'.

En las agudizaciones muy graves, cuando el
paciente requiere ventilaciéon mecénica (in-
vasiva o no invasiva), la cobertura antibidtica
es obligada, ya que ha demostrado reducir la
incidencia de neumonia secundaria y la mor-
talidad de forma significativa?.

La eleccidén del antibiético dependera del co-
nocimiento de las especies bacterianas invo-
lucradas, de las resistencias antibidticas loca-
les, de la gravedad de la propia agudizacién
y del riesgo de infeccién por Pseudomonas
aeruginosa®?. Habitualmente, el tratamiento
empirico inicial se realiza con amoxicilina-
acido clavulanico, quinolonas, macrélidos o
cefalosporinas, y la duracién recomendada
esde 5a 7 dias®.

El farmacéutico de urgencias debe promover
un uso adecuado de los antibiéticos en el servi-
cio de urgencias, verificando y llevando a cabo
politicas que eviten un abuso en su uso, espe-
cialmente en una poblacién tan sensible como
son los pacientes con exacerbacién de la EPOC.

2.4.1. No determinar las concentra-
ciones de digoxina en sangre hasta 6
horas después de la Gltima toma

La digoxina es un medicamento de alto ries-
go, con un estrecho margen terapéutico,

de amplia utilizacién en el control de la res-
puesta ventricular en la fibrilacién auricular,
y en el manejo de la insuficiencia cardiaca en
pacientes con disfuncién grave del ventricu-
lo izquierdo (fraccién de eyeccién <40%). La
digoxina se absorbe bien por via oral, con una
biodisponibilidad del 65-80%. Sus efectos se
inician al cabo de 30-90 minutos y alcanzan
su maximo a las 4-6 horas, el cual se retrasa
en presencia de alimentos o con la ingestién
simultdnea de farmacos anticolinérgicos?3.

La determinacién de la concentracién de
digoxina durante la fase de absorcién y dis-
tribucién no es, en general, significativa. La
digoxina tiene una fase de distribucién inicial
relativamente larga, que dura 4-8 horas, lo
que refleja la distribucion desde el compar-
timento central a los compartimentos de los
tejidos periféricos. Debido a la alta variabili-
dad interindividual y a la falta de correlacién
con la concentracién en el sitio de accién, la
interpretacion racional de tal concentracién
es casi imposible. Ademds, las elevadas con-
centraciones plasmaticas de digoxina duran-
te la fase de distribucién, que en la mayoria
de los casos son clinicamente irrelevantes,
pueden inducir a los médicos a realizar ac-
ciones innecesarias, como ajustar la dosis de
digoxina. Por lo tanto, en general no se reco-
mienda tomar una muestra menos de 6 ho-
ras después de la ingestién de digoxina. Si al
paciente se le hubiese administrado digoxina
por via intravenosa, ademdas de respetar el ci-
tado intervalo (algunos autores recomiendan
4 horas), no se debe extraer sangre por la mis-
ma via por la que se ha introducido el farma-
co0?3. Se han publicado estudios con valores de
digoxina determinados antes de 6 horas tras
laingesta de entre el 25% vy el 64%2*.

La monitorizacién de la concentracion de di-
goxina sin una indicacién adecuada, con un
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tiempo de muestreo equivocado o con una
interpretacién errénea del resultado, no solo
puede limitar significativamente sus benefi-
cios, sino que ademds puede provocar impor-
tantes costes de manera innecesaria.

El intervalo terapéutico mas aceptado oscila
entre 0,8 y 1,9 ng/ml. Alteraciones metabdli-
cas o la presencia de otros factores, como la
hipopotasemia, potencian la cardiotoxicidad
de la digoxina a concentraciones incluso den-
tro del margen terapéutico, aunque los signos
de toxicidad digitélica suelen asociarse a con-
centraciones superiores a los 2 ng/ml. Algunos
pacientes toleran bien una concentracién de
digoxina en sangre de 2-3 ng/ml, pero si es su-
perior a 6 ng/ml se considera que es de muy
alto riesgo (>50%) de parada cardiaca?.

El Farmacéutico de urgencias debe verificary
promover procedimientos para una adecua-
da extraccién de muestras para la determina-
cién de la digoxina en sangre. Debe evitarse
especialmente que una interpretaciéon erré-
nea de la misma dé lugar a decisiones que
comprometan la sequridad y la eficacia de un
tratamiento con un medicamento de tan es-
trecho margen terapéutico.

2.4.2. No evitar la administracion
intravenosa de N-acetilcisteina por
sintomas anafilactoides

La N-acetilcisteina (NAC) previene la hepato-
toxicidad inducida por paracetamol restitu-
yendo las concentraciones hepéticas de gluta-
tién que limitan la acumulacién del metabolito
N-acetil-p-benzoquinoinamina, implicado en
la accién toxica sobre los hepatocitos, y au-
mentando la via metabdlica del paracetamol
por sulfoconjugacién.

La prevencién de la hepatotoxicidad del pa-
racetamol es mayor si la NAC se administra

dentro de las primeras 8 horas tras la sobre-
dosificacién, aunque actualmente se acepta
su indicacién aunque hayan transcurrido mas
de 36 horas. Tanto la via oral como la intrave-
nosa han probado ser eficaces, y existe cierta
controversia en cuanto a qué via usar como
primera linea.

Debido a los efectos adversos gastrointesti-
nales, fundamentalmente nduseas y vémitos,
que se presentan con la administracion oraly
que pueden impedir que el paciente cumpla
el tratamiento con NAC de forma adecuada,
muchos toxicélogos recomiendan la via intra-
venosa como via de eleccién, aun presentan-
dose en el 15% de los casos una reacciéon de
tipo anafilactoide.

Lo cierto es que la mayoria de estas reac-
ciones son leves, predominando el enrojeci-
miento vy la urticaria, aunque también pue-
den aparecer angioedema, broncoespasmo
e hipotensién. Se cree que estos efectos
adversos estan relacionados con la velocidad
de infusién. Por esta razén, muchos expertos
recomiendan administrar la primera dosis de
carga, de 150 mg/kg, en infusién de 60 minu-
tos, en lugar de los 15 minutos recomenda-
dos originalmente?®.

Las guias publicadas por Bailey y McGuigan?®
proporcionan informacién sobre cémo tratar
los efectos adversos comunes debidos a la
administracion intravenosa de NAC. El enro-
jecimiento no requiere tratamiento en la ma-
yoria de las ocasiones. La urticaria leve puede
tratarse con dexclorfeniramina, pudiéndose
continuar la infusién de NAC sin requerir sus-
pensién alguna?.

Sin embargo, en los casos en que la urticaria
seaimportante o aparezcan sintomas respira-
torios, como broncoespasmo o angioedema,

MONOGRAFIAS DE FARMACIA HOSPITALARIA Y DE ATENCION PRIMARIA N° 8



puede ser necesario suspender temporal-
mente la infusién de NAC hasta la resolucién
de los sintomas, que en general ocurre en
una hora. En los casos graves puede conside-
rarse pasar a la administracion oral de NAC,
silos sintomas no mejoran significativamente
aun tratando con dexclorfeniramina o salbu-
tamol?®.

El farmacéutico de urgencias debe verificar
que no se descarte la administracién de la
infusién intravenosa de NAC en una intoxi-
cacién por paracetamol por la aparicion de
sintomas anafilactoides, a menos que se de-
sarrolle una reaccién adversa grave que ame-
nace la vida del paciente.

2.5.1. No resolver discrepancias de
conciliacion sin valorar la situacion
clinica del paciente

El proceso de conciliacién es una de las ac-
tividades del farmacéutico de urgencias. La
conciliaciéon de la medicacién es el proceso
formal y estandarizado de obtener la lista
completa de la medicacién previa de un pa-
ciente, compararla con la prescripcién activa,
y analizar y resolver las discrepancias encon-
tradas?®’.

La revisiéon y la resolucién de las discrepan-
cias encontradas entre la medicacién crénica
del paciente y la prescripcién hospitalaria es
un proceso muy importante en el servicio de
urgencias. La situacién clinica de un pacien-
te en este ambito debe considerarse como
potencialmente grave hasta llegar a un diag-
néstico definitivo que lo confirme o descar-
te. Por ello, siempre habrd que sopesar los

riesgos de reintroducir medicacién crénica y
su interaccién con los posibles diagndsticos y
la situacion clinica del paciente. En la Tabla 5
se ofrece un ejemplo de los principales items
para la valoracién clinica de un paciente en el
servicio de urgencias.

Asi, un ejemplo relacionado con la sospecha
diagndstica serfa una paciente diabética e
hipertensa con un ingreso en urgencias por
una fibrilacién auricular répida de debut, y
que tomara de manera cronica acido acetil-
salicilico para la prevencién primaria de la
enfermedad cardiovascular. No se le debe re-
introducir la antiagregacién en urgencias ya
que tiene una puntuacién de CHA,DS,-VASC >2
y, por tanto, presenta criterios para iniciar la
anticoagulacion oral. La terapia combinada
de anticoagulacién y antiagregacién en esta
paciente aumentaria el riesgo de sangrado,
sin ningun beneficio clinico frente a la anti-
coagulacién como Unico tratamiento anti-
trombédtico?.

Por otro lado, aunque no exista una contra-
indicacion clara, siempre habrd que valorar la
evolucién clinica del paciente en urgencias y
el potencial riesgo-beneficio de reiniciar un
tratamiento crénico. Asi, un ejemplo rela-
cionado con la evolucién clinica del paciente
en urgencias serfa un paciente con un ictus
isquémico agudo que tomara trazodona vy
quetiapina como tratamiento crénico. Habria
que valorar, por un lado, la tolerancia por via
oral, debido al riesgo aumentado de bron-
coaspiracion, y por otro lado, valorar el riesgo
de que una disminucién del nivel de conscien-
cia por el efecto sedante de la trazodona o de
la quetiapina (o de ambas a la vez) enmascare
un empeoramiento neuroldgico, derivado de
una transformacién hemorragica como com-
plicacion mas grave del ictus isquémico en
fase aguda.
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« Sospecha diagnéstica.

» Constantes: presion arterial, frecuencia cardiaca y saturacién de O,.
* Pruebas analiticas: bioquimica y hemograma.

« Tolerancia oral.

« Evolucién clinica durante la estancia en urgencias.

Tabla 5.

Ejemplo de valoracién de
la situacion clinica.

.:a: HUGC Dr. Negrin - SERVICIO DE URGENCIAS

NHC: Cama: Fecha: [/ /
Paciente:
Figura 1.
Ejemplo de etiqueta de Peso: Hora de preparacion:
medicamento de alto
riesgo en el servicio de DOPamina
urgencias.

Glucosado 5%

Concentracion 2 mg/mL
Conservar a temperatura ambiente. CADUCA a las 24 horas
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Por dltimo, al continuar el tratamiento créni-
co de los pacientes en el servicio de urgen-
cias habra que tener en cuenta la variabilidad
y la labilidad en la evolucién clinica que pue-
dan presentar los pacientes dependiendo de
la patologia, las caracteristicas personales y
el tiempo desde su llegada y desde el inicio
del tratamiento en urgencias.

2.6.1. No permitir el uso de distintas
concentraciones en los medicamentos
de alto riesgo

Los medicamentos de alto riesgo son aque-
llos que presentan una probabilidad elevada
de causar efectos adversos graves o incluso
mortales cuando no se utilizan correctamen-
te.

Una de las estrategias propuestas por el Insti-
tuto para el Uso Seguro de los Medicamentos
(ISMP, Institute for Safe Medication Practices),
con el fin de reducir las posibles consecuen-
cias derivadas de los errores en la utilizacién
de estos medicamentos, es la estandariza-
cién de las concentraciones de las dilucio-
nes?. La falta de estandarizacién ha sido en
gran parte causa de sobredosificacién de
medicamentos, siendo esta fatal en muchos
casos. Las concentraciones de las soluciones
para infusién de medicamentos de alto ries-
go, especialmente las de morfina, heparina,
insulina e inotropos, deben estar estandari-
zadas en una concentracién Unica, que debe-
ria ser la que se utilice en, al menos, el 90%
de los casos en toda la institucién?®,

La ASHP, con el apoyo de la Food and Drug Ad-
ministration, también estd trabajando actual-

mente en esta direccién a través de un pro-
yecto de seqguridad que finalizard en 2018, en
el que ya han elaborado una lista de los medi-
camentos de alto riesgo cuyas diluciones han
estandarizado?'.

En cuanto a la informacién contenida en la
etiqueta, se indicard como minimo el nombre
genérico del medicamentoy la concentracion
de medicamento por mililitro (p. j., 5 mg/ml),
la cantidad total de medicamento afadido (p.
ej., 500 mq), el volumen total de fluido en el
envase expresado en mililitros (p. ej., 100 ml),
el nombre completo del paciente y el niime-
ro de historia clinica o la fecha de nacimiento
(dependiendo del segundo identificador que
se utilice en cada instituciéon)3233,

Deben utilizarse las unidades de medida
aceptadas internacionalmente y evitar el uso
de abreviaturas proclives a error. En particu-
lar, se recomienda evitar la letra griega u para
los microgramos (ug), y emplear en su lugar
“mcg” o la palabra entera (microgramo), asi
como evitar el uso de “cc” y en su lugar utili-
zar siempre “ml"3233,

Para algunos medicamentos que presen-
tan nombres similares puede emplearse la
técnica de destacar en mayuscula aquellas
letras del nombre distintivas, con el fin redu-
cir los errores por confusién de los nombres,
(p. ej., DOBUTamina, DOPamina)32. En la
Figura 1 se muestra un ejemplo de etiqueta
de medicamento de alto riesgo con concen-
tracién estandarizada y descripcidon con téc-
nica de letras mayusculas resaltadas.

El farmacéutico de urgencias debe promo-
ver el desarrollo de procedimientos con los
medicamentos de alto riesgo que incluyan
la estandarizacion de su concentracién y su
correcta identificacion, asi como su difusidn,
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para que todo el personal que participa en
su manejo los conozca y ponga en practica.
Estos procedimientos deben contar con el
personal de enfermeria desde su elaboracién
hasta su difusién, ya que son los profesiona-
les sanitarios encargados de la preparacion y
la administracién de estos medicamentos.

En la Tabla 6 se presentan algunos ejemplos
de concentraciones estandarizadas de medi-
camentos de alto riesgo usados en el servi-
cio de urgencias del Hospital Universitario de
Gran Canaria Dr. Negrin.

2.6.2. No permitir el uso de boligrafos
de insulina para mas de un paciente

La insulina, considerada un medicamento de
alto riesgo por el ISMP, estd frecuentemen-
te implicada en errores de medicacién en los
hospitales, siendo uno de los escenarios mas
frecuentes el servicio de urgencias®. Estos
errores se han descrito en las distintas etapas
del sistema de utilizacién de medicamentos
(prescripcién, dispensacién, transcripcion,
preparacion y administracién), pero ocurren
con mas frecuencia durante los procesos de
prescripcién y administracién. A su vez, la in-
sulina @ menudo estd implicada en las reac-
ciones adversas como causa de ingreso en los
servicios de urgencias.

En unainiciativa para promover el uso seguro
de insulina, la ASHP ha elaborado una serie

de recomendaciones que incluyen el desarro-
llo de protocolos de prescripcién de insulina,
la prescripcién durante la transicién de insuli-
na intravenosa a subcutanea, la prescripciéon
del tratamiento de la cetoacidosis diabética,
la eliminacién del uso sistematico de la pauta
mévil de insulina para el manejo de las hiper-
glucemias, la restriccion del almacenamiento
de ciertos tipos de insulina en las plantas de
hospitalizacién, y la estandarizacién de la di-
lucién de insulinag, entre otras?*.

Una de las recomendaciones que destaca es
la de asegurar que los boligrafos de insulina
sean de uso individual, debido al riesgo de in-
feccidén por el posible reflujo de sangre o de
restos biolégicos dentro del boligrafo tras la
inyeccion. Asi, los boligrafos deben etiquetar-
se de manera que queden claramente identi-
ficados con los datos de cada paciente3+3¢,

ELISMP alerté en 2013 del aumento de casos
de pacientes expuestos a los virus de la inmu-
nodeficiencia humana, de la hepatitis By de
la hepatitis C tras la reutilizaciéon de boligra-
fos de insulina después de cambiar la aguja
desechable®.

El farmacéutico de urgencias debe promover
politicas de seguridad que incluyan progra-
mas de educacién al profesional sanitario en
cuanto al uso seguro de los boligrafos de in-
sulina, de manera que nunca se usen en mas
de un paciente.
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Farmaco

ADREnalina
DOBUTamina
DOPamina
Insulina Regular
Isoprenalina
Heparina
Midazolam
Morfina
NitroGLICERINA
NORadrenalina

Presentacion

1 mg/ml

250 mg/20 ml
200 mg/5 ml
1.000 UI/10 ml
0,2 mg/1 ml
25.000 UI/5 ml
15 mg/3 ml

10 mg/ml

5 mg/5 ml
10 mg/4 ml
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Disolucion

2 mg/100 ml SG5%

250 mg/250 ml SG5%

200 mg/100 ml SG5%

100 UI/100 ml SF

1,6 mg/100 ml SF

10.000 UI/100 ml SF

100 mg/100 ml SF

100 mg/100 ml SF

20 mg/100 ml SG5% cristal
10 mg/100 ml SG5%

Concentracion

0,02 mg/ml
1 mg/ml

2 mg/ml

1 Ul/ml
0,016 mg/ml
100 UI/ml

1 mg/ml

1 mg/ml

0,2 mg/ml
0,1 mg/ml

Tabla 6.

Ejemplo de
concentraciones
estandarizadas de
medicamentos de alto
riesgo en el servicio de
urgencias del Hospital
Universitario de Gran
Canaria Dr. Negrin.
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Los farmacéuticos de urgencias desa-
rrollan un papel clave en asegurar un
uso eficiente y seguro de los farmacos,
optimizando la farmacoterapia de los
pacientes con patologia urgenteydando
continuidad asistencial entre la atencién
primaria y la especializada.

La presencia diaria de un farmacéutico
en el servicio de urgencias proporciona
informacién inmediata sobre la selec-
cion, la dosificacién y la administracion
de medicamentos en distintas situacio-
nes clinicas, incluidas las emergencias y
las urgencias toxicoldgicas e infecciosas.

La mayoria de estas actividades requie-
ren una gran rapidez de actuacioén para
no comprometer el pronéstico del pa-
ciente, por lo que se debe promover al
maximo la presencia fisica del farmacéu-
tico para proporcionar intervenciones
adecuadasy en tiempo real.

Elfarmacéutico de urgencias debe impli-
carse en el desarrollo de procedimientos
estandarizados para los medicamentos
de alto riesgo, asi como realizar una
valoracién cuidadosa del paciente y de
sus datos clinicos y analiticos antes de
aplicarlos.
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