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RESUMEN

En el afio 1995 se inicia el programa de farmacovigilancia en Chile, con el
propdsito de aumentar la seguridad en el uso de los medicamentos. Sin
embargo, hasta la fecha son varios los establecimientos de salud que no
desarrollan esta actividad o se ejecuta de manera débil, entre ellos el Hospital
Dr. Mauricio Heyermann Torres de Angol, por lo que se propuso como objetivo
fortalecer el sistema de farmacovigilancia actual del establecimiento en
conformidad a la normativa y directrices nacionales.

Para lograr el objetivo se protocoliz, difundié e implementé mediante un plan
piloto en el servicio de medicina un nuevo programa en el establecimiento,
fortaleciendo tanto la farmacovigilancia pasiva y activa con la inclusion de
diversos métodos para facilitar la notificacion del personal y aumentar la
deteccion de sospechas de RAM con una busqueda prospectiva en las
farmacoterapias de los pacientes.

El plan piloto se desarrollo durante dos meses y medio, en el cual se capacité a
52 profesionales, entre TENS, enfermeros y médicos, realizando un
seguimiento activo a 56 pacientes, obteniendo 14 sospechas de RAM mediante
los métodos de farmacovigilancia activos y pasivos, notificando 10 de ellas al
ISP durante el periodo en estudio, nUmero superior a las notificaciones del afio
2017. En consecuencia se obtuvo un cumplimiento de los objetivos
implementados, con las limitaciones del recurso humano y de tiempo. El
protocolo elaborado y visado por la referente de farmacovigilancia del
establecimiento se estableci6 como un documento interno de Farmacia, para
una continua actualizacion.

Palabras clave: farmacovigilancia, reaccién adversa a medicamento.
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ABSTRACT

In 1995, the pharmacovigilance program began in Chile, with the purpose of
increasing safety in the use of medicines. However, to date there are several
health facilities that do not carry out this activity or are carried out in a weak
manner, among them Dr. Mauricio Heyermann Torres de Angol Hospital, for
which purpose it was proposed to strengthen the current pharmacovigilance
system of the establishment in accordance with national regulations and
guidelines.

To achieve the goal, a new program was established, through diffusion and
implemented through a pilot plan in the medical service, strengthening both
passive and active pharmacovigilance with the inclusion of various methods to
facilitate the notification of personnel and increase the detection of suspicion of
ADR with a prospective search in the pharmacotherapies of patients.

The pilot plan was developed during two and a half months, in which 52
professionals were trained, including TENS, nurses and doctors, actively
monitoring 56 patients, obtaining 14 suspicions of ADR using active and passive
pharmacovigilance methods, notifying 10 of them to the ISP during the period
under study, number higher than the notifications of the year 2017.
Consequently, compliance with the implemented objectives was obtained, with
the limitations of human resources and time. The protocol prepared and
endorsed by the pharmacovigilance reference of the establishment was
established as an internal Pharmacy document, for a continuous update.

Key words: pharmacovigilance, adverse drug reaction.
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INTRODUCCION

Los medicamentos son una de las herramientas terapéuticas mas utilizadas en
la practica de la medicina, constituyendo una necesidad esencial para el
desarrollo de los paises (Magos Guerrero & Lorenzana Jiménez, 2009). Para la
obtencion de los beneficios que pudiese conllevar la utilizacion de un
medicamento, se debe precaver su uso apropiado (Torres Dominguez, 2010),
partiendo desde una correcta prescripcion, una apropiada dispensacién y su
oportuna administracion (Pérez Pefia, 2003). Distintas entidades sanitarias
internacionales han definido que existe un uso racional de medicamentos
“‘cuando los pacientes reciben la medicacion adecuada a sus necesidades
clinicas, en las dosis correspondientes a sus requisitos individuales, durante un
periodo de tiempo adecuado y al menor costo posible para ellos y para la
comunidad” (Vargas Castrillén, 2002). Estos preceptos han sido recogidos en la
Politica Nacional de Medicamentos, aprobada mediante la Res. Ex. MINSAL N°
512/2004, que establece las politicas relativas al acceso a medicamentos de

eficacia, seguridad y calidad garantizada.

Previo a la comercializacion y administracion de un medicamento este debe ser
aprobado por una agencia regulatoria, responsable de ejercer una autoridad
sobre el area de los medicamentos, alimentos y/o cosméticos, con
una capacidad reguladora o supervisora, como por ejemplo la FDA (Food and
Drug Administration), debiendo pasar por diversos estudios estrictamente
regulados, a través de pruebas experimentales in vitro e in vivo, tanto en
animales como en humanos, para demostrar su seguridad y eficacia (Garcia et
al., 2016), con el objetivo de asegurar que el paciente obtenga un producto de
calidad que cumpla con sus expectativas y las del equipo de salud (Sempere,
2009). Las pruebas son realizadas en cientos y miles de personas, las cuales

suelen practicarse en individuos seleccionados bajo condiciones controladas,
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comprobando la eficacia y precisando los efectos adversos atribuibles al
producto en estudio (Gonzalez et al., 2014), segun el modelo exigido por la FDA
en EEUU, pero basicamente comun para Europa y otros paises
industrializados. Sin embargo, esta poblacién estudiada no siempre representa
la realidad de la poblacion general ya que podemos encontrar pacientes con
estados nutricionales diferentes, a veces complejos, multiples patologias y
medicacion concomitante, ademas que con el tiempo pueden afadirse nuevas
indicaciones y/o modificarse la dosificacion inicialmente autorizadas (Vasen et
al., 2006), factores condicionantes puesto que pueden afectar los resultados
esperados en el paciente. En Chile, el ISP est4 encargado de velar por la salud
de la poblacién nacional, a través de la autorizacion para la importacion,

produccion y comercializacion de productos farmacéuticos.

Es por ello que una vez que el medicamento es aprobado por las agencias
regulatorias y es comercializado, no es raro que se identifiguen reacciones
adversas no pesquisadas durante la fase de estudio (Gonzalez et al., 2014),
pudiendo en algunos casos ser respuestas nocivas (Sanchez et al., 2014).

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) el afio 2001 defini6 Reaccion
Adversa a Medicamento (RAM) como “cualquier respuesta al uso de un
medicamento que sea nociva y no intencionada, y que se produce a dosis
normalmente administradas en seres humanos con fines de diagnéstico,
profilaxis, tratamiento o modificacion de una funcion fisiol6gica”. En la literatura
se encuentran diferentes comunicaciones que permiten establecer que las RAM
constituyen un problema de salud publica, puesto que son causa de morbilidad
y mortalidad, lo que acarrea también incremento en los costos de atencion de
salud (Garcia et al., 2016)

Uno de los hitos en materia de seguridad de medicamentos y que sento
precedente, fue el denominado “desastre de la talidomida”. Este farmaco fue
desarrollado y empleado con el fin de reducir sintomas propios del embarazo,

sin embargo, los hijos de madres que lo emplearon nacian con defectos en la
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morfogénesis, fundamentalmente de sus extremidades (Puche Carfias et al,
2007). Este hecho gatillé una respuesta a nivel mundial, liderada por la OMS,
emitiéndose diferentes informes en los que se manifiesta la preocupacion en la
materia e insta a los paises a desarrollar sistemas para recolectar y evaluar de
manera sistematizada informacion sobre la seguridad de los medicamentos
(Salas Rojas et al., 2012). A partir de esto, en la década del 70 comienzan a
desarrollarse los llamados sistemas nacionales de farmacovigilancia, sistemas
gue existen en muchos paises, y desde 1995 en nuestro pais (Morales et al.,
2002) con un proyecto piloto, que dio origen al Programa Nacional de
Farmacovigilancia, el cual desde el afilo 1996 forma parte del Programa
Internacional de Farmacovigilancia de la OMS, desde ahi a la fecha se ha
trabajado de forma permanente en el monitoreo del perfil de seguridad de los

medicamentos y vacunas, con los siguientes objetivos:
e Conocer la realidad de las RAM en la poblacion chilena.
e Detectar aumentos en la frecuencia de ciertos efectos adversos.
e Identificar y evaluar los factores de riesgo que determinan su aparicion.

e Prevenir que los pacientes sean afectados innecesariamente por farmacos

potencialmente riesgosos.

e Como consecuencia, promover el uso racional y seguro de los

medicamentos.

Una de las herramientas de mucha utilidad para cumplir los objetivos
previamente planteados es realizar un seguimiento de los farmacos que reciben
los pacientes, permitiendo a partir de procedimientos estandarizados, maximizar
la efectividad de los tratamientos y minimizar los riesgos asociados (Amado-
Tineo et al., 2014). De igual forma, estas actividades permiten identificar las
reacciones adversas a medicamentos y que, tras su notificacion al organismo
competente, contribuyen a establecer con mayor certeza el perfil de seguridad

de los mismos. Por lo antes sefialado, cobra valor el desarrollo y la
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implementacion de sistemas de farmacovigilancia, constituyéndose como una

herramienta trascendental en materia de salud publica (Lazarou et al, 1998; De
Abajo et al, 2000; Laporte et al, 2001).

Factores de riesgo asociados a la apariciéon de RAM:

Dentro de las reacciones adversas a medicamentos existen distintos factores

gue pueden ser responsables de su aparicion (Naranjo et al, 1991), entre las

mayormente mencionadas se encuentran:

Sexo: la asociacién del sexo con la aparicion de reacciones adversas a
medicamento ha sido sugerida en varios estudios, en los cuales se ha visto
gue existe una mayor tendencia en las mujeres a sufrir una reaccién adversa
a medicamento, la cual se puede asociar a un mayor uso de medicamentos
y su mayor preocupacion al sufrir alguna complicacién, en las que acuden
con mayor frecuencia en busca de atencién médica (Ajayi et al, 2000; Onder

et al, 2002), sin embargo, esta tendencia no esta totalmente aclarada.

Genética: las caracteristicas genéticas que modifican tanto los patrones
farmacocinéticos como la accién farmacodinamica de los farmacos (Bernal
et al., 2013). El polimorfismo en los genes que codifican las enzimas que
metabolizan y transportan farmacos, asi como los receptores y canales
i6nicos responsables del efecto del medicamento, pueden aumentar el
riesgo de producir una RAM y/o alterar la eficacia de la droga
(OsickaMarinich, et al., 2014).

Edad: uno de los factores involucrados en la aparicion de RAM es la edad
del paciente (Routledge et al., 2003). Debido a caracteristicas
farmacocinéticas y farmacodinamicas de la poblacion geriatrica, estos
tienden a tener un mayor riesgo de reacciones adversas a medicamentos,
ya que pueden presentar alteracion en el metabolismo del farmaco,
desnutricion, disminucion de la funcion renal, entre otros factores. (Alvarez-
Falconi et al, 2007).



Polifarmacia: es un término que describe a los pacientes que reciben
muchos medicamentos, en algunos estudios hablan cuando son superiores
o igual a 5 medicamentos distintos al dia. Existen varias razones legitimas
para la administracion de la polifarmacia en algunos individuos. Primero, la
prevalencia de muchas enfermedades esta relacionada con la edad y varias
pueden coexistir en el mismo paciente. Segundo, puede que no sea posible
alcanzar una adecuada respuesta terapéutica con el uso de una sola droga.
La problematica de los individuos que reciben muchos medicamentos en
forma simultdnea es que pueden desarrollar con mayor facilidad reacciones
adversas, esto pudiera deberse a que se incrementa la posibilidad de
interacciones entre ellos (Mann et al, 2002).

Hipersensibilidad: para su aparicion es necesaria la sensibilizacion previa
del individuo y la mediacion de algiin mecanismo inmunitario. Por lo tanto es
necesaria la nocién de contacto previo. Se trata de reacciones de intensidad

claramente no relacionada con la dosis administrada.

Pseudoalergia: imita una reaccion alérgica pero no se produce un
mecanismo inmunoldgico en la liberacién de histamina desde los basofilos y
mastocitos, con manifestaciones clinicas muy similares a la alérgicas. Por
ejemplo, ciertos relajantes musculares usados en anestesia general inducen

una liberacién no inmunoldgica.

En relacion al mecanismo, necesario para entender el enfoque del problema,

las RAMs se clasificaron de acuerdo al esquema planteado en 1991 por

Rawlins y Thompson (Doucet et al, 2002; Knowles et al, 2000), estableciendo

gue las reacciones adversas pueden ser efectos predecibles con caracter dosis-

dependiente (tipo A) y también impredecibles sin caracter dosis-dependiente

(tipo B), las cuales son menos frecuentes que las anteriormente mencionadas

(Ajayi et al., 2000). También encontramos RAMs que aparecen tras la

administracion prolongada o continuada del farmaco y en general son

conocidas y previsibles (tipo C), o poco frecuentes y aparecer un tiempo
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después de la administracion del farmaco como la teratogénesis y la
carcinogénesis (tipo D). Por ultimo, estén las reacciones que aparecen como
consecuencia de la supresion brusca de la administracion prolongada de un
farmaco (tipo E) y reacciones que no se deben al principio activo, sino a

excipientes, impurezas o contaminantes (tipo F).

De igual modo las reacciones adversas se pueden clasificar segun la severidad,
las cuales pueden variar segun las distintas clasificaciones (Naranjo et al.,

1991), pero en general se pueden definir como:

Leve: no hay riesgo de vida, no necesita tratamiento adicional y no

requiere suspension del medicamento. -

e Moderada: no involucra riesgo de vida, no requiere suspension del

medicamento causal, pero si necesita un tratamiento adicional. -

e Grave o severa: involucra riesgo de vida o una invalidez permanente,

requiere la suspension del medicamento causal y tratamiento de la RAM.

e Letal: reaccién que involucra directa o indirectamente la muerte del

paciente.

Métodos utilizados en farmacovigilancia.

Entre los métodos para detectar una reaccion adversa a medicamento, es decir,
métodos de vigilancia, se distinguen dos tipos; farmacovigilancia pasiva y activa

(Morales et al., 2002), efectuandose de la siguiente manera:

Farmacovigilancia pasiva o notificacién espontanea: es un sistema basado en la
cooperacion voluntaria de médicos, farmacéuticos, enfermeras, matronas y
otros profesionales de la salud quienes, ante la sospecha de una reaccidon
adversa sufrida por un paciente, comunican esta observacion al referente de
farmacovigilancia del establecimiento (Morales et al., 2002). Este método es el
mas difundido y el que habitualmente se conoce como reporte espontaneo,

base de los sistemas nacionales de farmacovigilancia y preocupacion primordial
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del marco normativo (Roldan, 2015), presentando como ventajas la
reproducibilidad en distintos servicios hospitalarios, una mayor rapidez de
detecciodn, entre otras. La principal limitacion del programa de farmacovigilancia
pasiva es la infranotificacion (Nogaredai et al., 2006), donde la baja tasa de
reportes por parte del personal clinico resulta ser un tema muy importante a
considerar. Las causas de la infranotificacion son variadas y han sido objeto de
diversos estudios y encuestas que se han realizado al personal clinico

(Sanchez et al., 2014), de las que se puede destacar:
» Falsaidea de que Unicamente se comercializan medicamentos seguros. -
» Miedo a sufrir denuncias por parte de los pacientes. -

» Culpabilidad al pensar que el dafio del paciente es debido al

medicamento prescrito. -
= Ambicion de recoger y publicar series de casos. -
= Desconocimiento del procedimiento.

» Verglenza a notificar sospechas. -

Pereza, falta de tiempo, falta de interés.

Es por este motivo que la difusion de los programas de farmacovigilancia deben
contemplar posibles causas de infranotificacion (Sanchez et al., 2014),
estableciendo una capacitacion adecuada e incentivando al personal a notificar
(Ribeiro-Vaz et al., 2011).

Farmacovigilancia activa: involucra tomar la iniciativa de salir a buscar de
manera intencionada los casos de reacciones adversas a medicamentos
mediante programas de seguimiento activo de las farmacoterapias, asi como
también otros problemas relacionados a los mismos (interacciones, falta de
eficacia, utilizacibn de medicamentos que no necesita, etc.) (Ribeiro-Vaz et al.,

2011), por lo que es una metodologia destinada a detectar todos los casos que
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se produzcan dentro del grupo en estudio. Representan una aproximacion de
orientacion mas cientifica y, por lo tanto, metodica, para resolver la casuistica
de las reacciones adversas. Su principal utilidad es contribuir a caracterizar los
medicamentos en materia del potencial que éstos poseen para producir un dafio

en quien lo consume (Roldan, 2015).

Farmacovigilancia en Chile.

La OMS (2004) establecio la farmacovigilancia como una "garantia de
seguridad en el uso de los medicamentos". En tanto el Instituto de Salud
Publica la define como una "ciencia y conjunto de actividades relacionadas con
la deteccidén, evaluacion, comprensién y prevencion de los efectos adversos
asociados al uso de los medicamentos” (ISP, 2018). Pero esta definicion puede
ser mucho mas amplia, ya que hoy en dia la OMS dicta que la farmacovigilancia
es el estudio completo de la seguridad de los medicamentos, es decir,
problemas relacionados con los medicamentos segun necesidad, eficacia,
seguridad, entre otros. De igual forma se desarrolla en las condiciones de uso
en la practica clinica, abordando el desarrollo clinico y pre clinico de los
farmacos, pero en rigor, la farmacovigilancia es una actividad de salud publica
destinada a analizar y gestionar los riesgos de los medicamentos, enfoque que
el ISP promueve.

En Chile, en el afio 1995 se inici6 el programa nacional de farmacovigilancia,
afio en gue nuestro pais se unio a la red mundial de farmacovigilancia, liderado
por el centro colaborador de la OMS, The Uppsala Monitoring Center, (Ruiz,
2011), teniendo como finalidad fomentar la notificacion por parte de todo el
personal de salud de las sospechas de RAM al Subdepartamento de
Farmacovigilancia, dependiente del Instituto de Salud Publica (ISP), donde se

realiza el andlisis de esta informacion.

Segun las estadisticas del Subdepartamento de Farmacovigilancia del ISP, en
el 2017 se recibieron 11.857 notificaciones de sospechas de RAM y ESAVI

(Eventos Supuestamente Atribuibles a Vacunacion e Inmunizacién),
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incrementando respecto a los registros del las notificaciones del 2013 en
adelante (2013:10.870; 2014:10.549; 2015:10.666 y 2016:10.930). Este numero
del 2017 representa un crecimiento del 7,8% respecto del afio anterior y sigue
reafirmando que una cifra algo por sobre los 10.000 reportes anuales
representa la expresion del pleno funcionamiento del sistema nacional de
farmacovigilancia. A partir de la entrada en vigencia del Reglamento del
Sistema de Control de Productos Farmaceéuticos de Uso Humano (Decreto
Supremo N°3 del afio 2010), se produjo un acelerado crecimiento del niumero
de reportes, que pasoé de 1.561 el 2010 a 10.870 el 2013, manteniéndose, como
se mencionod, bastante estable desde entonces (Roldan, 2017). Esto se puede
atribuir a que este Decreto dicta que los profesionales de la salud tienen el
deber de comunicar al Instituto todas las sospechas de reacciones adversas de
las que tengan conocimiento y que pudieran haber sido causadas por un
determinado producto farmacéutico, asi como también de implementar y
mantener sistemas de farmacovigilancia. El sistema mayormente usado para la
notificacion de estas sospechas de RAM al ISP es el sistema de notificacion en
linea 0 RED-RAM, el cual esta destinado a facilitar el proceso de notificacion a
los profesionales de la salud de los centros asistenciales, a las vez constituye
un sistema de registro local de las reacciones adversas notificadas por dicho
centro, favoreciendo la gestion interna de las notificaciones, disponible para
todos los profesionales en la pagina web del ISP. En el afio 2017 fueron,
nuevamente los Quimico Farmacéuticos, Enfermeras y Médicos los
profesionales que mas contribuyeron con el sistema nacional de
Farmacovigilancia, enviando el 76%, 12,7% y 6,8% de las notificaciones,
respectivamente. Los internos de farmacia aportaron el 3,2% de las
notificaciones y los técnicos paramédicos el 0,5%, en tanto el conjunto de las
otras profesiones de la salud, lo que incluyé Tecnélogos Médicos, Matronas,

Kinesiblogos y un Dentista, aport6 el 0,7% de los reportes.

En afos recientes, el sistema de farmacovigilancia se ha consolidado, y el

Centro Nacional de Farmacovigilancia ha continuado con la difusion de
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contenidos y con capacitaciones permanentes de los profesionales de la salud
de distintos ambitos, mediante boletines en su pagina de internet y charlas en
los establecimientos (ISP, 2018). Desde 2011 hasta ahora, se desarrollé e
implemento la normativa que regula la actividad en Chile, a partir de la inclusion
de la farmacovigilancia en el DS N°3 y de la aprobacion de la respectiva Norma
Técnica (N°140) por parte del Ministerio de Salud. Ademas, se creo el Equipo
de Farmacovigilancia de Vacunas, lo que permitidé asi contar con un segundo
Comité de expertos. ElI marco legal que regula las actividades de

farmacovigilancia en Chile son (ISP, 2018):

e Decreto Supremo N° 3 de 2010, del MINSAL: aprob6 el Reglamento del
Sistema Nacional de Control de los Productos farmacéuticos de uso
Humano, el cual en su Titulo X establece a los profesionales de la salud y
los titulares de los registros sanitarios de medicamentos registrados en el
pais, la obligacién de notificar todas las sospechas de RAM.

e EIl Ministerio de Salud aprob6 por resolucion N° 381 de 20 de junio de 2012
la nueva Norma General Técnica N° 140 sobre el Sistema Nacional de
Farmacovigilancia de Productos Farmacéuticos de Uso Humano.

e La Resolucion N° 1540 de 2012, crea el Comité de Expertos para el
asesoramiento al Instituto de Salud Publica de Chile en el ejercicio de su
funcibn de control sanitario de medicamentos en lo relativo a la
Farmacovigilancia.

e La Resolucién 1287 de 2012; Modifica los plazos para presentar ante el ISP
las sospechas de reacciones adversas para los titulares de registro sanitario.

e La Resolucion N°108 de 2013: Aprueba instructivo de farmacovigilancia para
la elaboracién de los informes periodicos de seguridad.

e La Resolucién N°2.741 de 2013: Modifica la Resolucion Exenta N°108, de
14 de Enero de 2013, que aprueba el instructivo de farmacovigilancia para la
elaboracion de los informes periddicos de seguridad.
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e La Resolucion N°3.496 de 2013: Aprueba el instructivo de farmacovigilancia
para la elaboracion de los planes de manejo de riesgos elaborado por el
Departamento Agencia Nacional de Medicamentos del Instituto de Salud
Publica de Chile.

e La Ley 20.724: Modifica el codigo sanitario en materia de regulacion de
farmacias y medicamentos ("Ley de Farmacos")

e La Resolucion Exenta N°0292/2014: Estructura Departamento Agencia
Nacional de Medicamentos — ANAMED.

Dentro del ISP, al sub depto. de Farmacovigilancia le corresponde realizar las
actividades de Farmacovigilancia, es decir, la deteccion, evaluacién,
comprension y prevencion de los efectos adversos asociados al uso de los
medicamentos, por medio de las notificaciones de sospechas de reacciones
adversas a medicamentos enviadas por los profesionales de la salud. Ademas,
se encarga de revisar y difundir la informacion relevante sobre la seguridad de

los medicamentos en el pais (ISP, 2018), y con ello las siguientes funciones:

» Entregar informacion de medicamentos objetiva y evaluada, principalmente

a los profesionales de la salud del pais y al publico en general (ISP, 2018)

» Monitorizar y evaluar sistematicamente las reacciones adversas asociadas
al uso de los medicamentos (RAM) (ISP, 2018).

» Monitorizar y evaluar sistematicamente la informacion de seguridad de
medicamentos publicada en las principales Agencias Internacionales de
Medicamentos (ISP, 2018)

Farmacovigilancia en el Hospital Dr. Mauricio Heyermann de Angol

El Hospital de Angol es un Establecimiento de alta complejidad de la red
hospitalaria Servicio de Salud Araucania Norte en la provincia de Malleco, con
un sistema de atencién abierta y cerrada, contando con un total de 188 camas,

donde solo en el afio 2017 se atendieron 7320 pacientes hospitalizados. El
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establecimiento tiene un programa de compromiso a la calidad y seguridad de
la atencidon a los usuarios, trabajando desde el 2012 en la deteccién de
sospechas de reacciones adversas a medicamento y su posterior notificacion al
Sub-Departamento de farmacovigilancia del Instituto de Salud Publica de Chile
(ISP). El Hospital se orienta a las notificaciones de aquellas RAM que generan
cambios en la terapia farmacologica del paciente, utilizando para ello la
plataforma RED-RAM elaborada por el Instituto de Salud Publica de Chile.

En la actualidad se encuentran 45 usuarios ingresados a la plataforma digital
como usuario activo y un administrador del sistema, el referente de
farmacovigilancia del establecimiento (quimico farmacéutico), cargo delegado
por el Director del Hospital, quien no dispone de horas exclusivas asignadas
para esta actividad, y recae la responsabilidad de revisar cada una de las
notificaciones realizadas, completarlas directamente o reenviarlas al usuario
notificador para mayores antecedentes y realizar el envio al ISP. Como la
mayoria de los establecimientos de salud en Chile, segun el ISP, las
notificaciones de sospechas de reacciones adversas a medicamentos en el
establecimiento dependen mayoritariamente de la notificacién espontanea del
personal, contando hoy en dia con bajas cifras de notificaciones. Entre enero y
junio del 2018 se han reportado solo cinco reacciones adversas a
medicamentos en atencion cerrada, de un total de 3562 pacientes
hospitalizados entre esa fecha, por lo que la farmacovigilancia en el Hospital es
débil.

En vista de los antecedentes expuestos, surge la idea de desarrollar un plan de
fortalecimiento del actual sistema de farmacovigilacia que opera en el
establecimiento, apoyado por el quimico farmacéutico responsable,
estableciendo una base de trabajo para una futura actualizacion que se
acomode a la realidad de trabajo del Hospital, reproducible en cualquier
servicio, lo que hace preguntarse si, ¢el fortalecimiento del sistema de
farmacovigilacia en el Hospital Mauricio Heyermann Torres de Angol,

incrementard las tasas de reportes de RAM?
12



OBJETIVOS

Objetivo general

e Fortalecer el sistema de farmacovigilancia en el Hospital Dr. Mauricio
Heyermann Torres de Angol, en conformidad a la normativa y directrices

nacionales.

Objetivos especificos

e Sistematizar y protocolizar las actividades de farmacovigilancia efectuadas
en el establecimiento.

e Ejecutar un plan de capacitacion dirigido al personal clinico del
establecimiento.

e Aplicar de manera piloto en el servicio de medicina del establecimiento
metodologias activas y pasivas de farmacovigilancia.

e Evaluar el impacto de las acciones implementadas para el fortalecimiento de

la farmacovigilancia en el establecimiento.
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3. METODOLOGIA

El programa se dividi6 en tres etapas las que se ejecutaron durante cinco
meses, comprendidos entre junio y octubre del 2018.
En la figura N°1 se esquematiza las etapas del programa incluyéndose sus

respectivos objetivos y plazos de ejecucion.

Figura 1. Etapas del programa a implementar.

14



3.1 Sistematizacién de las actividades de farmacovigilancia.

Se presentd verbalmente al Director Técnico de Farmacia, la idea de
estandarizar los procedimientos implementados mediante la elaboracion de un
protocolo, por la importancia de saber como se debe realizar las actividades y
meétodos instaurados de farmacovigilancia con énfasis en la deteccion de
sospechas de RAM. Frente a la aceptacion de parte del DT de la Unidad, para
la elaboracion del protocolo se empledé el formato autorizado del
establecimiento y como referencia se empled el "Manual sistema de gestion
documental del Hospital Dr. Mauricio Heyermann Torres de Angol". El protocolo
terminado fue revisado por la encargada de farmacovigilancia del
establecimiento y aprobado por el Director Técnico de Farmacia, quedando

como documento interno de Farmacia.

3.2 Plan de capacitacién y difusion de la farmacovigilancia.

Se ejecutaron dos estrategias de capacitacion y difusion de la
farmacovigilancia, las que estuvieron dirigidas al personal clinico, necesario

para el cumplimiento del programa (Capella et al., 2014).

3.2.1 Boletines informativos.
Se elaboraron dos boletines con informacion clara y concisa acerca de

conceptos fundamentales en farmacovigilancia, tanto para el personal médico y

paramédico, desarrollados de la siguiente manera:

e Boletin 1: se enfocd en conceptos basicos de farmacovigilancia, inicios en
Chile y él porque se le debe dar mayor relevancia en el area de la salud.
También se explicO las reacciones adversas a medicamento, con su
definicion, importancia y clasificacion. El boletin se envi6 al personal clinico
del establecimiento (médicos, TENS y enfermeras) mediante soporte

electronico a través de correo electronico. (Anexo N°1).

e Boletin 2: se enfoco en las actividades a realizar en el plan piloto, por lo

tanto, fue dirigido al personal del servicio correspondiente para tal efecto, y
15



se explic6 como se debe realizar la notificacidbn para alertar al quimico
farmacéutico referente de farmacovigilancia, detallando los pasos a seguir,
sefialando los instrumentos a utilizar (etiqueta autoadhesiva y la carpeta
con una ficha para completar en caso de sospecha) y como se deben usar
(Anexo N°2). El boletin se entregd fisicamente al personal clinico del

servicio durante las charlas informativas.

3.2.2 Charlas informativas.
Se realizaron al personal clinico del servicio de medicina, entre médicos (as),

TENS y enfermeras (0s) (por ser parte del plan piloto), como un método directo
de educacién, dando a conocer conceptos basicos sobre la farmacovigilancia y

como debe ser desarrollada en el establecimiento.

Las charlas se llevaron a cabo durante la primera semana de la implementacion
del plan piloto, replicandose en siete oportunidades, a fin de cubrir todos los
turnos del personal, con una duracion aproximadamente de 15 minutos. El
horario de las charlas lo asigné la enfermero jefe del servicio de medicina. La

charla a los médicos se efectud en su reunién semanal.

3.3 Desarrollo y aplicacion del plan piloto para notificacién de sospechas
de RAM.

Para la ejecucién del plan piloto se determiné el grupo de trabajo en el cual se
implementé los procedimientos y meétodos de farmacovigilancia para la

deteccion de sospechas de RAM, activa y pasiva.

3.3.1 Seleccién de muestra.

Se incluyeron en este plan piloto a los pacientes hospitalizados del servicio de
medicina durante un periodo contemplado entre los meses de agosto y octubre
del 2018. Este servicio consta de 6 salas con 8 camas cada una y 2 salas de
aislamiento con 4 camas en total. Previo a la implementacién, se presentd la
propuesta de forma oral al Médico Jefe de Servicio, explicando el procedimiento

a realizar, quien autorizo y ofrecié su colaboracion en la implementacion.
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Los criterios de inclusién y exclusion aplicados para la seleccion de los
pacientes a los que se les realiz6 un seguimiento y busqueda activa de de
RAM, se detallan a continuacion. Para la estrategia de farmacovigilancia
pasiva, se incluyeron a todos los pacientes del servicio de medicina

hospitalizados durante el periodo antes sefialado.
Criterios de inclusion.
e Pacientes hospitalizados en el Servicio de Medicina
e Pacientes de ambos sexos
e Pacientes de cualquier edad

e Pacientes en tratamiento con antibiéticos parenterales de uso no
restringido: Amikacina 500 mg/2ml, Clindamicina 600 mg/4ml, Gentamicina
80 mg/2ml, Ceftriaxona FA 1g, Cloxacilina FA 500mg, Cefazolina FA 1g,
Ampicilina FA 1g, Ceftazidima FA 1g y Cefotaxima FA 1g.

e Pacientes en tratamiento con antibioticos parenterales de uso restringido:
Vancomicina FA 1g, Imipenem-Cilastatina FA 500mg, Piperacilina-
Tazobactam 4.0/0.5 g, colistina FA 150 mg.

e Pacientes en estado de aislamiento en el servicio de medicina.
Criterios de exclusion.

e Pacientes en tratamiento con antibiéticos de uso oral, antivirales y

antifangicos.

3.3.2 Implementacion de estrategias para la notificacion espontanea.

Se implemento dos estrategias para la notificacion de sospechas de RAM por
parte del personal clinico al encargado de farmacovigilancia. Una de ellas fue

destinar una carpeta que contenia una ficha simplificada de notificacion, en la
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cual el personal clinico debia registrar las sospechas de RAM detectadas,
obteniendo un registro en el servicio. La carpeta se ubicd en la estacion de
enfermeria, en un lugar accesible para localizarla en cualquier momento. En la
ficha se debian consignar los siguientes antecedentes: iniciales del paciente,
sexo, edad, numero de cama, descripcion de la sospecha de RAM detectada,
medicamento (S) sospechosos y concomitantes de ser el caso. (Anexo N°3). Se
realizd una ronda diaria a la sala de enfermeria para inspeccionar la carpeta,
procediendo al analisis en el caso de encontrar un registro de sospecha de
RAM.

Para la segunda estrategia se gestiond, a través del Comité de Farmacia, la
implementacion un sistema de aviso mediante una etiqueta amarilla
autoadhesiva (Anexo N°4), las cuales se ubicaron en la sala principal de
enfermeria junto a las recetas de dosis unitarias. El personal clinico debia
adherir las etiguetas en las recetas de dosis unitaria de los pacientes en los
cuales se sospechaba de una RAM, y de esta forma al llegar las recetas a la
farmacia para su dispensacion se daba aviso al quimico farmacéutico para el
estudio del caso. El personal clinico del servicio fue capacitado previamente

mediante la charla y boletines previamente sefialados para su correcto uso.

3.3.3 Procedimiento para la implementacion de la busqueda activa de RAM

Para la ejecucion del programa de busqueda activa de RAM se realizd una
monitorizacion prospectiva de la farmacoterapia de los pacientes durante los
dias habiles, mientras que durante feriados, festivos y fin de semana se
reportaron mediante los sistemas de notificacidbn espontanea. En la figura N°2
se esquematiza las etapas que se consider6 para el disefio de

farmacovigilancia activa (Roldan, 2015).
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Figura 2. Metodologia de trabajo para la ejecucion de la busqueda activa de RAM
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3.3.3.1 Etapas de la movilizacion de pacientes:

Visita inicial: se registr6 la informacién relevante de la ficha clinica, examenes
bioguimicos y de la consulta al paciente en caso de ser posible, por sus
medicamentos y cualquier inquietud y/o molestia fisica que pudiera tener, asi
como también a la familia en el caso de estar presente en el lugar, buscando
algun indicio que se omitiera en la ficha clinica para efectuar el seguimiento
farmacoterapéutico.

Al realizar la primera visita se uso el criterio del Quimico Farmacéutico para
determinar cuando se realizara las futuras visitas, optimizando el recurso

humano, siendo maximo cada dos dias.

Seguimiento clinico y farmacoterapéutico: se realiz6 mediante la utilizacion
de los perfiles farmacoterapéuticos (Anexo N°5) y de analisis de sospechas
RAM (Anexo N°6) previamente elaborados y validados por la referente de
farmacovigilancia, por lo que al visitar a los pacientes se poseia la informacién
de la ultima visita. Se entrevist6 al paciente (de ser posible) y/o a la familia, y se
buscO observaciones de sospechas de RAM, signos y sintomas que no
correspondan normalmente a la patologia de base, o que se pudiera omitir en la
ficha clinica, como alguna inquietud del paciente sobre su salud, asi como
también en los examenes bioquimicos de ser posible, junto con la actualizacion
de los perfiles.

Este seguimiento se realizé durante toda la estadia del paciente en el servicio
de medicina y en cada visita se siguidé de la misma manera, hasta su alta o

derivacion a otro servicio.

Deteccion de sospechas de RAM: mediante los perfiles farmacoterapeuticos y
las visitas se analiz6 la terapia en busca de alguna "alerta” o inquietud que
tuviera el paciente que llamara la atencion del quimico farmacéutico pudiendo
establecer una relacién causal entre la sospecha de RAM con un medicamento
de su terapia, y de establecerse se procedid a su analisis y notificacion. Las

alertas difieren en cada grupo terapéutico, y por ejemplo, en los antibioticos la
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reduccion de dosis 0 su suspension a solo 2 dias de administrarlo son ejemplos
de ello.

Durante el andlisis de los casos se analizé el medicamento sospechoso y los
concomitantes, asi como también la RAM, clasificandola de acuerdo a su

gravedad, evitabilidad y causalidad, mediante los perfiles de andlisis de RAM.

Actuacion Farmacéutica: se procedidé a comunicar a los profesionales de
salud la sospecha detectada, notificandola al ISP en los plazos
correspondientes segun la gravedad, entregando una pauta con
recomendaciones al médico sobre como actuar frente a la RAM encontrada
(Anexo N° 7), y efectle, segun su criterio, las medidas necesaria para asegurar

el bienestar del paciente.

Notificacion de la sospecha al ISP: se registré los datos del paciente para la
notificacion de la sospecha de RAM al ISP, completando el formulario oficial en
la plataforma destinada para tal efecto, segin los plazos establecidos de
gravedad.

En la figura N°3 se esquematiza la clasificacion de reacciones adversas a

medicamento por gravedad y plazo de notificacion.
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Figura 3. Gravedad y plazos de notificacién para RAMs (Roldan, 2015).

Seguimiento de la evolucion del paciente: luego de la deteccion de una
sospecha de RAM y su respectiva intervencion se realizé un seguimiento diario
para observar la evolucién del paciente, de esta manera se verifica el cese de la
RAM o su continuidad, procediendo a su andlisis. De igual forma el seguimiento
se realiz6 hasta el alta del paciente o la derivacién a otro servicio.

3.3.4 Analisis de los datos obtenidos por sospechas de reacciones
adversas a medicamento.

Se evalué las reacciones adversas a medicamentos segun la causalidad de que
la reaccion estuviera relacionada con el farmaco, asi como la evitabilidad y
gravedad. La causalidad de las reacciones adversas a medicamento se

determind utilizando el algoritmo de Naranjo (ANEXO N°8), (Gholami et al.,



1999). La evitabilidad se determind mediante los criterios adaptados de
Schumock y Thornton, en la que se consider6 prevenible la RAM cuando se
respondia afirmativamente a una o mas de las preguntas que establece esta
herramienta, la cual esta representada en la tabla N°1 (Vazquez-Alvarez et al.,
2017) . La gravedad se valoré con la escala modificada de Hartwig y Siegel, la
cual clasifica la reaccion adversa como leve, moderada o grave (Vazquez-
Alvarez et al., 2017), detallada en la Tabla N°2.

Tabla N°1. Prevencion de reacciones adversas a medicamento.

1. ¢ Historial de alergia o reaccidn previa al medicamento?

2. ¢Medicamento no apropiado para la condicién clinica del paciente?
3. éDosis, via o frecuencia de administracién inadecuada para la edad, peso o patologia del
paciente?

1. éNecesidad de monitorizacién de niveles plasmaticos?

2. ¢Reaccién debida a una interaccidon conocida?

3. ¢Concentracidén plasmatica por encima de rango terapéutico?

4. ¢No se administré medidas preventivas al paciente?

5. éLas medidas preventivas fueron inadecuadas y/o inapropiadas?




Tabla N°2 . Escala de Hartwig y Siegel para gravedad de las RAMs. (Padmavathi et al, 2013)

Enfermedad primaria no complicada que

Leve . . .. ., .
no requiere tratamiento ni interrupcidn del tratamiento

Aparecen signos y sintomas pero la funcidn de los érganos y sistemas

Moderada . . L
no se ve afectada, y puede requerirse tratamiento farmacolégico

Surgen manifestaciones que amenazan la vida, requieren
hospitalizacion o la prolongan, originan invalidez, incapacidad
persistente o]
malformaciones, reducen la esperanza de vida o causan la muerte

Grave

3.4 Evaluacion del impacto

Para medir el impacto del programa implementado se establecieron
indicadores y encuestas de satisfaccién al personal, dando la posibilidad de

afiadir recomendaciones para su evaluacion a futuro.

3.4.1 Indicadores.

e Tasade las sospechas de RAMs por gravedad.

Indicador:

N° de sospechas de RAM con analisis gravedad en el periodo de estudio x 100
N° total de sospechas de RAM recibidas y detectadas en el periodo.

Definicion: el indicador evalud localmente todas las sospechas de RAMs
recibidas y detectadas, analizadas por gravedad con la escala de Hartwig y
Siegel.
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Criterios: se considero la totalidad de detecciones de reacciones adversas a
medicamentos recibidas y detectadas por los métodos de farmacovigilancia.

e Tasade las sospechas de RAMs por causalidad.

Indicador:

N° de sospechas de RAM con analisis de causalidad en el periodo de estudio x 100
N° total de sospechas de RAM recibidas y detectadas en el periodo.

Definicion: el indicador evalué localmente todas las sospechas de RAMs
recibidas y detectadas, analizadas por causalidad con el algoritmo de

naranjo.

Criterios: se considero la totalidad de detecciones de reacciones adversas a

medicamentos recibidas y detectadas por los métodos de farmacovigilancia.

e Tasade las sospechas de RAMs por evitabilidad.

Indicador:

N° de sospechas de RAM con analisis evitabilidad en el periodo de estudio x 100
N° total de sospechas de RAM recibidas y detectadas en el periodo.

Definicion: el indicador evalué localmente todas las sospechas de RAMs
recibidas y detectadas, analizadas por evitabilidad con el criterio de

Schumock y Thornton.

Criterios: se consider6 la totalidad de detecciones de reacciones adversas a
medicamentos recibidas y detectadas por los métodos de farmacovigilancia.
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e Tasa de notificaciones de sospechas de RAM al ISP.

Indicador:

N° de notificaciones de RAMs efectuadas al ISP al término del periodo de
implementacién x 100
N° total de sospechas de RAMs recibidas y detectadas en el periodo de
implementacion

Definicion: El indicador evaluo las notificaciones completadas y enviadas al
ISP.

Criterios: Se consider6 todas las sospechas de RAM posterior a su analisis

y relacion con un medicamento de la farmacoterapia.

3.4.2 Encuesta de satisfaccion al personal clinico
La encuesta fue revisada y validada por la encargada de farmacovigilancia del

establecimiento, y se aplicé al personal clinico al término de la implementacion

del programa en el servicio de medicina (ver anexo N°9)

3.5 Implicancias éticas.

Segun la regulacion de los derechos y deberes que tienen las personas en
relacion con acciones vinculadas a su atencién en salud se mantuvo siempre
reservada su informacion, tanto de la ficha clinica, analisis bioquimicos y
documentos donde se registraron procedimientos y tratamientos a los que

fueron sometidas, considerados como dato sensible.

Por este motivo se presentd el programa al comité de ética cientifico del

establecimiento, quienes aprobaron el proyecto, dando inicio a su ejecucion.
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4. Resultados

Sistematizacion de las actividades de Farmacovigilancia

El protocolo fue revisado y aprobado por la referente de farmacovigilancia del
establecimiento, a la espera de pasar por el servicio de calidad para otorgar las

firmas correspondientes (Anexo N° 10).

Plan de capacitacién dirigido al personal clinico

A la induccion del programa de farmacovigilancia asistieron 52 personas, de las
cuales un 17,3% correspondieron a enfermeros(as), 15,4% a médicos(as),
9,6% a estudiantes de distintas areas y un 57,7% a TENS, realizando 7 rondas
para cubrir todos los turnos posibles, con excepcion a los médicos, explicando
en su reunién mensual los métodos implementados, en la tabla N° 3 se

caracterizan a los participantes.

Tabla 3. Participantes de la induccion al programa de farmacovigilancia en el servicio de
medicina.

Interno de Interno de Alumnos en practica

TENS Enfermeria | Medicina medicina enfermeria | técnicos en enfermeria
(n=30) (n=9) (n=8) (n=2) (n=1) (n=2)

Hombres |12 3 3 2 0 1

Mujeres 18 6 5 0 1 1

Promedio |32,4 +5,3|34,5 + 7,2|52,8+11,3

de edad anos afnos Afios 24 anos 25 afios 19,5 + 0,5 afios

Con respecto al sexo, las mujeres abarcaron 59,6% (n= 31) del personal en las

inducciones, mientras que el 40,4% (n= 21) de los participantes fueron

hombres. El grupo con el promedio de edad mas longevo en fueron los

meédicos(as) con 52,8 £ 11,3 afios, mientras que el grupo con el promedio de

edad mas joven fueron los alumnos en practica de las distintas areas, internos
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de medicina, enfermeria y alumnos de técnicos en enfermeria, 24 afios, 25
afios, 19,5 = 0,5 afos respectivamente. La cobertura de las charlas fue de un

91,2%, ya que 2 médicos, 2 TENS y un enfermero no asistieron a la charla.

La induccidn al personal de farmacia fue realizada durante la reunion semanal,
a la cual asistieron siete TENS y los cuatro quimicos farmaceéuticos del

establecimiento.

Plan piloto en el servicio de medicina

Durante la implementacion del programa se realizé seguimiento a 56 pacientes
del servicio de medicina. En relacion a los pacientes y sus medicamentos, el
80,4% (n= 45) de los pacientes fue tratado con ceftriaxona, catalogandose
como el antibiético de uso parenteral mas utilizado, todos con indicacion de 2
gramos diarios, dato determinado mediante los perfiles farmacoterapéuticos
elaborados de todos los pacientes. Con respecto a los antibiéticos de uso
restringido, se realizdé seguimiento a 2 pacientes con imipenem con variacién en
sus indicaciones y 3 pacientes con vancomicina, todos respaldados mediante
antibiogramas o cultivos. En la Tabla N°4 se indican diversos datos obtenidos

en el plan piloto.
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Luego del estudio y analisis de las RAM se establecié una relacion causal para
10 de ellas, las cuales se notificaron al ISP. El grupo de pacientes con mas de
65 afios correspondio al 60% del total de pacientes con sospecha de RAM.
Respecto al género, hombres y mujeres comparten un 50%. El promedio de la
estancia hospitalaria para estos pacientes fue de 7,4 + 4,1 dias, con la menor
estancia de 4 dias y la mayor de 23 dias. En relacibn al numero de
medicamentos, los pacientes recibian 6,3 + 2,4 medicamentos al momento de la

primera visita. En la tabla N° 4 se aprecian los resultados obtenidos.

Tabla 4. Caracterizacion de los pacientes y resultados obtenidos durante la implementacion del

programa.

Hombres Mujeres
(n=27) (n= 29) Total

Promedio edad (afios) 56,2 +16,3 63,9 +14,3 60,05 + 15,3
N° promedio de medicamentos 53+2,4 7,2+3,4 6,25%+2,9
N° promedio de dias de estadia 43+3,3 54+4,2 4,85 + 3,75
N° promedio de visitas a los pacientes 2,1+1,2 1,9+ 1,5 2+1,35
N° de sospechas de RAM detectadas 6 5 1
(seguimiento activo)
N° de sospechas de RAM recibidas 3 0 3
(notificacion espontanea)
N° de sospechas de RAM recibidas y
detectadas por antibidticos de wuso|5 2 7
parenteral
N° de sospechas de RAM recibidas y

. 4 3 7
detectadas por otros medicamentos
N° de sospechas de RAM notificadas al ISP |5 5 10
Promedio de edad (afios) de los pacientes

+ + +

con RAM notificadas al ISP 47£19,05 77,4432 62,2+11,69
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De las 14 sospechas de RAM recibidas y detectadas un 50% (n= 7)
correspondieron a antibiéticos de uso parenteral, perteneciente al grupo de
estudio, e igual cantidad fueron para otros medicamentos, representadas en el

grafico N° 1.

m Antibioticos de uso
parenteral

W Otros medicamentos

Grafico N°1. Distribucion de las sospechas de RAM recibidas y detectadas por grupo de
medicamentos.

En la tabla N° 5 se muestra las reacciones adversas recibidas y detectadas que
se notificaron al ISP durante la implementacion del programa con la

terminologia WHOART, junto al medicamento sospechoso.
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Tabla N° 5. Sospechas de reacciones adversas detectadas y notificadas al ISP durante el
programa y sus medicamentos causantes.

Reaccién adversa (terminologia WHOART) Medicamento

Epistaxis Acenocumarol
Reaccién alérgica Ceftriaxona
Acatisia Metoclopramida
Reaccion alérgica Quetiapina
Eritema Vancomicina
Taquicardia Fluticasona
/Salmeterol
Mareos Ceftriaxona
Vémitos Ceftriaxona
Palpitaciones levofloxacino
Nauseas Acido tranexamico

De los medicamentos de las RAM notificadas 5 correspondieron a antibiéticos
de uso parenteral, perteneciente al grupo de estudio, repitiéndose la ceftriaxona
en 3 de los casos, dos hombres y una mujer, evidenciando mala tolerancia y
reaccion alérgica. Un segundo antibiotico fue el levofloxacino y la vancomicina

como el anico de uso restringido.

En el grafico N° 2 se detalla los resultados del andlisis efectuado a las
sospechas de RAM notificadas al ISP (n= 10), segun causalidad, gravedad y

evitabilidad, mediante los instrumentos previamente sefialados.
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Grafico N°2. Resultados del analisis de RAM segun causalidad, evitabilidad y gravedad.

Del analisis correspondiente a cada sospecha de RAM posterior a su deteccion
o recibimiento por notificacion espontanea, se observé que el 100% de las
RAMs notificadas al ISP (n=10) se catalogaron como de gravedad moderada,
notificandolas dentro del plazo de 30 dias. Un 50% pudo ser prevenible y un
50% no prevenible. En relacion a la causalidad un 70% de las RAM puede
atribuirse al medicamento sospechoso como probable, mientras que un 30%
resultdé en posible y un 0% de las sospechas fueron seguras o improbables en

causalidad, segun el algoritmo de naranjo como instrumento utilizado.

Impacto de la implementacion

e [Indicadores:

El programa de farmacovigilancia fue evaluada mediante los siguientes

indicadores descritos en la tabla N°6.



Tabla N° 6. Indicadores de los resultados al término de la implementacion del programa.

Indicadores Formula Operacion  Resultado

Tasa de las | N2 de sospechas de RAM con analisis de gravedad en el periodo de 100%
sospechas de | estudio x 100 | 14 x 100

RAMs por | N2 total de sospechas de RAM recibidas y detectadas en el periodo. 14

gravedad.

Tasa de las| N2 de sospechas de RAM con analisis de causalidad en el periodo de 100%
sospechas de | estudio x 100 | 14 x100

RAMs por | N2 total de sospechas de RAM recibidas y detectadas en el periodo. 14

causalidad.

Tasa de las | N2 de sospechas de RAM con analisis evitabilidad en el periodo de 100%
sospechas estudio x100| 14x100

de RAMs por | N2 total de sospechas de RAM recibidas y detectadas en el periodo. 14
evitabilidad.

Tasa de | N° de notificaciones de RAMs efectuadas al ISP al término del periodo 71,43%
notificaciones | de implementacién x 100

de sospechas | N° total de sospechas de RAMs recibidas y detectadas en el periodo | 10 x 100

de RAM al ISP. | de implementacion 14

Encuesta de satisfaccién:

Las calificaciones promedios, expresadas en escala de 1 a 7, para cada una
de las preguntas de la encuesta se detallan en la tabla N° 7.

De los 52 participantes a la induccion del programa de farmacovigilancia se
encuestd a 34 de ellos, alcanzando una cobertura del 65,38%. El 34,62%
restante terminaron sus funciones en el servicio de forma permanente o

transitoria, sin poder encuestarlos.
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Tabla N° 7. Resultados de la encuesta de satisfaccién por cargos y calificacion promedio

Pregunta Cargo Promedio
¢éUsted, como calificaria la
) » o TENS 6,3
informacién recibida sobre conceptos y modo
de ejecucion de la farmacovigilancia en los | pédicos(a) 6,5
boletines y charlas?
Enfermeros(a) 6,3
éUsted, como calificaria la ficha
entregada en la carpeta de notificaciones de | TENS 6,6
reacciones adversas a medicamento, en
) ] ) ) Médicos(a) 6,1
cuanto a sencillez, claridad e incentivo de su
uso?
Enfermeros(a) 6,0
éUsted, como calificaria las
etiquetas amarillas autoadhesivas para| TENS 6,6
facilitar la comunicacion con el servicio de
) L ) Médicos(a) 6,3
farmacia en la notificacion de reacciones
adversas a medicamento?
Enfermeros(a) 6,3
éSegin la  escala de notas, cédmo
calificaria usted la incorporaciéon del Quimico | TENS 6,3
Farmacéutico en la vigilancia activa del
tratamiento farmacoldgico de los pacientes y| Médicos(a) 6,0
articipacion en el equipo de salud?
P P quip Enfermeros(a) 6,8

Para la pregunta si recomendaria el programa de farmacovigilancia para otros
servicios todo el personal respondid que si lo recomendaria, sin embargo,
ningun encuestado afiadié una sugerencia en la encuesta para un plan de

mejora al programa.
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Discusion

Las notificaciones de las RAM son los métodos mas eficientes y frecuentemente
utilizados para identificar los riesgos en la seguridad de los medicamentos, que
permitan construir un perfil mas completo de cualquier medicamento a largo
plazo, aunque siempre es una preocupacion para este método la infra
notificacion (Jiménez et al, 2017), limitacion también vista durante la
implementacion del programa al observar un grado de verglienza del personal
al notificar, principalmente de las TENS, posiblemente debido al poco
conocimiento de los medicamentos. Como tentativa de solucionar este
problema, se prevé como perspectiva positiva el registro de sospechas de RAM
por los propios usuarios de los medicamentos, entendiéndose como un proceso
paulatino y de dificultad para establecer correctamente una relacion causal,
pero es una idea que se defiende mucho dentro de la literatura (Hasford et al,
2002). Ademaés, facilitar el acceso a las fichas de registro, asi como la
simplificacion de estos documentos, facilitar la comunicacion entre los
registradores y los centros de farmacovigilancia, con el objetivo de viabilizar el
andlisis de la seguridad, calidad y efectividad de medicamentos, asi como
propiciar una retroalimentacién de los resultados y contribuir para mejorar las
tasas de registros de problemas relacionados al uso de medicamentos. Con el
fin de facilitar la comunicacion de los distintos servicios con farmacia se instauré
el uso de las etiquetas amarillas autoadhesivas previamente sefaladas, las
cuales tuvieron un buen recibimiento por parte el personal. Esto se determiné
mediante conversaciones con el equipo de salud en el transcurso del plan
piloto, consultando si durante su jornada evidenciaron alguna reaccion nociva
en pacientes y que le parecian los meétodos instaurados. Durante la
implementacion del plan piloto se recibieron tres recetas con aviso de sospecha
de RAM mediante el uso de las etiquetas en el servicio de medicina, establecido
como un método de notificacion espontanea, mientras que en el resto de los
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servicios del establecimiento que no tuvieron este instrumento no notificaron o

dieron aviso de alguna sospecha de RAM en el mismo plazo.

La estandarizacion de los procedimientos implementados mediante la
elaboracion del protocolo result6 en un documento aplicable en cualquier
servicio del establecimiento, logrando ser enfocado en el grupo de pacientes
que determine el quimico farmacéutico para su seguimiento. La difusion del
protocolo fue fundamental para ser conocido entre el personal clinico y que
sirva de guia para las posibles rotaciones y reemplazos, agudizando los pasos
a seguir para realizar las notificaciones espontaneas, y cémo el quimico
farmacéutico contribuye en el cuidado del paciente, reflejo de la intencién de
union y cooperacion en el equipo de salud. Para esto el referente de
farmacovigilancia debe procurar el cumplimiento del protocolo para alcanzar los
objetivos que se proponga, mediante una supervisibn constante de su
cumplimiento. Una de las limitantes al cumplimiento sera la participacion del
comité de farmacovigilancia, con baja participacion previa a la implementacion,
por lo que una de las proximas tareas serd exponer los resultados obtenidos
frente a un nuevo comité, con un personal competente y entusiasmado de
participar, a consecuencia que tienen responsabilidades en el documento
elaborado. El tiempo dado para su actualizacion refleja que es una base para
una continua complementacion en la materia, ya que la farmacovigilancia
abarca mas ambitos que las reacciones adversas a medicamentos, por este
motivo, se debe dar mas tiempo para consolidar la metodologia para las
notificaciones de RAM y poder avanzar en términos de farmacovigilancia, lo que
estara condicionado por el recurso humano y del tiempo disponible para tal fin,
en otras palabras, a la espera que se establezcan quimicos farmacéuticos con
horas cronoldgicas destinadas para la farmacovigilancia. El protocolo fue
aprobado y validado por la referente de farmacovigilancia, quedando a la
espera de su revision por el servicio de calidad, segun el conducto regular, para
guedar finalmente como un documento interno de farmacia con las firmas

correspondientes.
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Para la correcta ejecucion del programa se capacito al personal clinico, quienes
tienen el papel principal para hacer real la implementacion. Por ello, el disefio
de herramientas y estrategias de divulgacion deben apuntar a la reapropiacion
social del conocimiento previo al programa, es uno de los principales desafios
que permiten hacer posible el protagonismo del personal en la toma de
decisiones en los métodos que se busaca instaurar, para afectar de manera
positiva el objetivo propuesto (Espinosa, 2010). En este proceso, el papel de la
comunidad hospitalaria resulté ser decisivo. La capacitacion se realizd en el
servicio de medicina mediante las charlas y con la entrega de los boletines
previamente sefalados. El personal clinico se mantuvo con buena disposicion,
escuchando los pasos a seguir para realizar una notificacion de sospecha de
RAM, efectuando posteriormente una ronda de preguntas para asegurar que

cada participante se entendiera segun lo previsto.

La difusion es la propagacién del conocimiento entre los protagonistas y
constituye un tipo de discurso diferente, contiene un conjunto de elementos o
signos propios de un discurso especializado y una estructura que se constituyen
en factores clave a la hora de su evaluacién (Espinosa, 2010). Los métodos
pueden ser variados, y para la difusion del programa instaurado se usaron
charlas y boletines, complementandose entre ellos para lograr transmitir el
mensaje, muy importante para el éxito de cualquier programa (Capella et al.,
2014). Si bien en las charlas hubo una buena aceptacién de los métodos por
parte el personal no hubo una adherencia completa al programa y a la
notificacion, ya que durante el seguimiento activo se observaron RAM que
podian ser notificadas por parte el personal y estas no se efectuaron,
probablemente pudo suceder por no lograr inculcar y aclarar que es una
reaccion adversa o que se notificara cualquier sospecha que se presentara,
independiente de la seguridad de una relacién causal, ya que era funcion del
quimico farmacéutico investigarla, analizarla y notificarla al ISP si correspondia,
lo que se vuelve un trabajo mucho mas sencillo y facil para el personal, pero
desde el segundo mes se evidencio poca adherencia. Estos resultados de igual
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forma podrian deberse al poco tiempo de implementacién, ya que es un
programa que necesita una constante capacitacion para lograr la adherencia
buscada, buscando que los propios médicos de los servicios puedan incitar al
personal a notificar. Otro dato evidenciado fue la escasa participacion de los
médicos en el programa, pudiendo deberse a la escasa cultura a la
incorporacion del quimico farmaceéutico al cuidado de los pacientes en el area
de los medicamentos o al desconocimiento de los programas de
farmacovigilancia (Santos et al, 2017). También hubo una negativa al quimico
farmacéutico de escribir en ficha las observaciones de la farmacoterapia de los
pacientes visitados, atribuible de la misma manera por la escasa interaccion con
los quimicos farmacéuticos, ya que en el establecimiento nunca se incorporé un
farmacéutico en el equipo de visitas a los pacientes, y registrar la informacion
observada en las fichas de los pacientes resulta ser muy importante, ya que
esta debe estar disponible para todo el personal, ante cualquier eventualidad
(Ramos et al, 2013).

Durante las charlas hubo mayor participacion de las TENS, quienes
conformaron el 57,7% de los participantes durante las charlas de induccién, un
namero elevado puesto que es un cargo que alcanzan a trabajar 3 TENS por
sala en algunas ocasiones, abarcando varios turnos, y es el grupo al que se
enfoc6 mas a su motivacion, puesto que son quienes estan mas tiempo en
contacto con los pacientes, observando cualquier malestar que tengan. Un dato
que reflejé lo anteriormente mencionado fueron las recomendaciones para
optimizar la notificacion espontdnea mediante la incorporaciéon de las etiquetas
amarillas de alerta de RAM de forma impresa en las recetas de dosis unitaria,
idea que posteriormente se estudio con el comité de farmacia y se aprobo6 para
los nuevos formatos de recetas, de forma que solo deban destacar con amarillo

para alertar una posible RAM en el paciente.

En relacién a la edad, los médicos representaron el promedio mas longevo, por

lo que era fundamental lograr un interés en ellos puesto que son una referencia
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para el personal mas joven, en especial los TENS, quienes representaron a los
participantes con un promedio edad joven (32 afos), dato obtenido durante las

inducciones.

Si bien la cobertura alcanzada durante la capacitacion en el servicio de
medicina no alcanzo el 100%, al no estar presentes en el servicio 5 funcionarios
(dos TENS, un enfermero y dos médicos) no fue desfavorable, ya que posterior
a las inducciones se converso con los TENS faltantes, quienes ya conocian el
programa implementado al conversar con sus compafieros, asi como también el
enfermero. En cuanto a los dos médicos, no se vieron en el servicio durante la

implementacion, al estar en capacitacion.

El inicio de la implementacién se vio limitado por la aprobacion del comité de
ética cientifico, reduciendo de los 4 meses inicialmente previstos en el proyecto
a solo dos meses y medio. Durante la planificacion del plan piloto se destino
una hora diaria para realizar el seguimiento activo de la farmacoterapia de los
pacientes, sin embargo, en ocasiones por motivos propios de las labores del
quimico farmacéutico no se cumplié el horario fijado, encontrando otra limitante
para ejecutar de buena manera el programa. En consecuencia, se Vio
perjudicadas las visitas a los pacientes correspondientes para tales dias,
teniendo que ir el dia siguiente o en varias ocasiones sin poder volver a
visitarlos por derivaciones a otros servicios o altas, ya que por lo general, la
estadia de los pacientes en el servicio eran de pocos dias, algo poco explicable
por la medicaciébn que recibian, entendiendo que por lo general en un
tratamiento con antibidticos se debe monitorizar la evolucién al menos hasta el
quinto dia desde la primera administracion para evidenciar alguna mejora o falla
en el tratamiento (Wolff, 2004). Durante el periodo de estudio, un paciente en
tratamiento con antibidtico parenteral permanecia 4-5 dias aproximadamente en
el servicio (hombres 4,3 £ 3,3 y mujeres 5,4 + 4,2), dato obtenido de los perfiles
farmacoterapéuticos, dando posteriormente el alta con antibioticos orales. La
ceftriaxona fue el antibiético parenteral mas usado en el servicio, abarcando el

80,4% de los pacientes monitorizados, en segundo lugar levofloxacino,
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clindamicina, penicilinas y metronidazol. El elevado uso de la ceftriaxona se
debi6é a su uso para el tratamiento empirico en los pacientes, acompafado de
un segundo antibiotico que variaba segun criterio del médico, y en el caso de no
responder al tratamiento se buscaba una alternativa con antibiograma. En
cuanto a la eleccion del grupo de los pacientes para monitorizacion, se escogio
a los antibioticos de uso parenteral por la amplia bibliografia disponible sobre
las reacciones adversas provocadas por estos medicamentos y lo peligroso que
puede resultar al ser administradas directamente via intravenosa, resultando
fundamental su seguimiento (Arteaga et al., 2002). De la misma manera, a los
antibioticos de uso restringidos se les realizé un seguimiento mas intensivo,
puesto que son medicamentos para patologias mas complejas, en la cual una
RAM puede resultar muy perjudicial en la recuperacion de ese paciente, por lo

que el acceso a ellos de forma segura es fundamental.

Dentro de la diversa literatura disponible sobre el uso de antibiéticos, los
autores indican que existen varios factores que predisponen a la aparicion de
una RAM (Farcas et al, 2010), aunque no todos los autores coinciden en
relacion a este tema. Algunos sostienen que el sexo femenino y la edad tienen
una gran asociacién con las RAM, pero que no necesariamente son un factor de
riesgo, en cambio otros autores indican que el sexo femenino, la edad, las co-
morbilidades, la polifarmacia y las interacciones farmacoldgicas si son factores
de riesgo lo cual coincide mayormente con los resultados de este programa. Por
otra parte, el género y su relacion con las RAM sigue siendo controversial,
algunos autores lo explican, por las diferencias que presentan los géneros en la
metabolizacion y la eliminacion de los farmacos, en la constitucion fisica, la
polifarmacia y los cambios hormonales (Davies et al, 2009). De la misma forma,
los sistemas afectados con mayor frecuencia segun bibliografia son el
gastrointestinal, hematoldgico, cardiovascular, neurolégico, renal y biliar, datos
consistente con los resultados obtenidos de las sospechas de RAM en este

programa, a las cuales se incluyen reacciones alérgicas.
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Dentro de los grupos farmacol6gicos mas involucrados en la aparicion de RAM,
segun bibliografia, fueron por orden de importancia: los antibacterianos,
cardiovasculares, AINES, antihipertensivos, diuréticos, anticoagulantes,
antiparasitarios (Puche et al, 2007). Los resultados obtenidos durante el
programa indican que el 50% de las RAM detectadas fueron por antibioticos,
todos incluidos dentro de la categoria de méas alta importancia en la aparicion
de RAM segun lo previamente sefialado, repitiéndose la ceftriaxona en 3 de los

casos.

Los perfiles elaborados para la realizacion del seguimiento fueron efectivos
luego de varias modificaciones, adaptandolos a los requerimientos del
profesional, con la limitacion de los dias que se encontraria el paciente en el
servicio para el seguimiento. El perfil de seguimiento farmacoterapéutico se
elabor6 inicialmente para su utilizacion durante al menos 20 dias en caso de
necesitarlo, modificandolo finalmente para un uso maximo de 5 visitas,
registrando medicamentos, observaciones, parametros, entre otras, limitado en
el caso de querer realizar un seguimiento que involucre mas que identificar
RAM (interacciones, fallas de eficacia, nuevos problemas de salud, etc.), por lo
gue se estandariz6 un instrumento de base para su actualizacion. De la misma
manera el perfil de registro y analisis de RAM se elaboré para tomar toda la
informacion relevante en el momento de la deteccion, ya sea del paciente, ficha
clinica y profesionales, evitando que en la notificacion al ISP faltaran datos o se
olvidara preguntar al paciente algun item, teniendo un procedimiento mas

expedito durante el registro de las sospechas de RAM.

La comunicacién con el personal se realizé por medio de las ficha clinicas de
los pacientes en cada visita efectuada, detectando alguna irregularidad o no,
pero con doble intencidn; que la informacidon y observaciones realizadas este
disponible para todo el personal que atendiera al paciente, y hacer una
notoriedad como servicio de farmacia que se estuvo realizando una

monitorizacion de la farmacoterapia de los pacientes, dando importancia a la
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incorporacion del quimico farmacéutico al equipo de salud, donde se puede
encontrar amplia bibliografia que muestra las ventajas para los pacientes, ya
sea como educador o en toma de decisiones para la eleccion de medicamentos
(Debesa, 2006).

De las 14 sospechas de reacciones adversas a medicamento no se notificaron
4 de ellas, debido a no lograr establecer concretamente la relacion causal con el
medicamento, esto a criterio del quimico farmacéutico. Los analisis de las
sospechas de RAM se realizaron al momento de detectarlas, de forma que se
actué tan rapido como suponga el andlisis, principalmente segun la gravedad
que presente la reaccion adversa para el paciente. Durante el programa no se
detect6 ninguna grave, sin embargo resulta fundamental realizarla en el acto
para no condicionar la recuperaciéon del paciente, una prolongacion de
hospitalizacion o empeoramiento de su salud. De la reacciones adversas
evidenciadas todas se detectaron a través de las preguntas a los pacientes,
siendo el fuerte en su identificacion, resultando fundamental indagar y crear
confianza en el paciente (Alcaraz et al., 2010), estrategia recomendada en gran
parte de la bibliografia. En relacion a los resultados hubo informacién
incompleta para responder el formulario de naranjo, teniendo un factor limitante
en la evaluacion de causalidad, careciendo de objetividad al no tener la
informacion requerida completa, problema sefialado por otros autores en sus
analisis al momento de usar el algoritmo (Kyonen et al., 2015). Esta limitante se
vio acompafiada por la falta de seguimiento de algunos pacientes que
reportaron sospechas de RAM, debido a una notificacion incompleta o
desconocimiento de la evolucion clinica del paciente, posterior a una derivacion

o alta.

Durante el 2017 se notifico al ISP 13 sospechas de RAM en el establecimiento,
namero que representa un 30% mas en comparacion al afio anterior. Respecto
al origen de notificacion un 38% corresponde a pacientes ambulatorios y un
62% a pacientes hospitalizados, estableciendo finalmente 8 notificaciones de

RAM en atencion cerrada durante el 2017. Los resultados al término de la
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implementacion del programa indican que se notificaron al ISP 10 RAM en dos
meses y medio, superando las notificaciones durante todo el 2017 en
Hospitalizados. Respecto a los notificantes, durante el afio 2017 hubo igual
porcentaje de notificaciones por profesionales enfermeros, quimicos
farmacéuticos y médicos, dato con el cual se establece una diferencia con
respecto a las notificaciones de la implementacién, donde claramente fueron
mayores para los quimicos farmacéuticos por el inicio del seguimiento activo de
pacientes, sin embargo, en la notificacidon espontanea reportd una TENS, un
enfermero y un interno de medicina, de lo que se puede establecer que en la
induccién al programa se logro motivar de igual manera a todos los

participantes sin importar su ocupacion.

Con respecto a los instrumentos usados para evaluar el impacto de la
implementacion arroj6 resultados contundentes. En primer lugar los indicadores
de las tasas de analisis de RAM segun evitabilidad, causalidad y gravedad de
las sospechas de RAM posterior a su deteccion o notificacion por parte el
personal, resulté en un 100% para las tres, indicando que se realiz6 el andlisis
para cada una de las sospechas de RAM, cumpliendo con el procedimiento
establecido. Los instrumentos utilizados tuvieron objetividad para catalogar
correctamente la sospecha en cuanto a evitabilidad y gravedad, con la
excepcion al analisis de causalidad por lo motivos previamente sefialados, por
lo que es posible la evaluacion de un cambio de instrumento para este analisis,
el cual se pueda utilizar con la informacion que por lo general se puede
recolectar. Durante la implementacion un 50 % de las detecciones de RAM
notificadas fueron catalogadas como prevenibles, lo que supone un desafio
para evitar una futura aparicion de ser posible. En cuanto al indicador de la tasa
de notificaciones de RAM al ISP resulté en un 71,43%. Esto se debi6 porque el
total de sospechas detectadas y recibidas fueron 14, de las cuales 10 se
notificaron finalmente al ISP, ya que las 4 (reacciones dermatoldgicas) restantes
no se pudo establecer concretamente la relaciébn entre el medicamento y la

reaccion del paciente, otorgando un puntaje entre 2 y 3 de casualidad mediante
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el algoritmo de naranjo, por lo que a criterio del equipo de salud no se notifico al
pensar que las reacciones se explican mejor por las enfermedades de base.
Cuando se notifica al ISP una RAM siempre se trata de una sospecha, por lo
qgue es discutible la decision de no notificar las 4 reacciones mencionadas,
entendiendo que es el ISP el encargado de establecer si corresponde o no a

una reaccion adversa a medicamento.

Al término de la implementacion se realiz6 una encuesta al personal para
conocer las impresiones de cada uno sobre el programa, obteniendo buenos
resultados. Ninguna calificacion pondero bajo la nota 6, entendiéndose como
muy satisfactorio el programa en general para el personal. La calificacién
ponderada mas baja obtenida es compartida por dos item, la primera sobre la
ficha para completar en la carpeta de notificaciones de reacciones adversas, en
la cual las enfermeras asignaron un 6,0 de promedio, lo que no quiere decir que
lo desaprueben, ya que alcanza una nota cercana a la mas alta, pero podria
explicarse al trabajo de llenado por parte de ellas, ocupando tiempo de sus
funciones. El segundo item fue como calificarian la incorporacion del quimico
farmacéutico en la vigilancia activa del tratamiento farmacolégico de los
pacientes y participacion en el equipo de salud, en la cual los médicos
establecieron también un 6,0 en promedio, lo cual se puede explicar a la poca
cultura de los médicos a la interaccidon con los quimicos farmacéuticos en el
equipo de salud, proceso que se debe dar de forma paulatina, sin embargo, en
este mismo item se obtuvo la mejor calificacion por parte de las enfermera, con

un promedio de 6,8.

En general el programa se efectué de una correcta manera, con el recurso
humano y del tiempo como principales limitaciones, pero con una gran
motivacion por parte de los quimicos farmacéuticos para innovar en el area de
la farmacovigilancia. Las proyecciones fututas consisten en aplicar el protocolo
para todo el establecimiento, al menos para los métodos de notificacion

espontanea, lograr su adherencia y agudizacion con el personal.
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Conclusiones

Se estandarizo los procedimientos realizados mediante la elaboracion de un
protocolo, el cual fue revisado y aprobado por la referente de farmacovigilancia
del establecimiento, quedando como un documento interno de farmacia a la
espera de pasar por el servicio de calidad para dar las firmas correspondientes.
El impacto que puede tener se centra principalmente en las funciones que el
quimico farmacéutico desarrolle y ejecute, quien esta capacitado para detectar
las posibles sospechas de RAM que se presenten en los pacientes, asi mismo,
tiene la responsabilidad de monitorizar el progreso y los resultados de cada
RAM. Estas actividades estaran siempre condicionadas por la disponibilidad del
horario del profesional, resultando fundamental la incorporacion de horas

cronolégicas para la actividad.

Se capacité al personal mediante distintos medios de comunicacion, tanto
presencial y por soporte electronico, entregando informacion basica y concisa
de los lineamientos de la farmacovigilancia y como se pueden aplicar a la
realidad del Hospital. De la misma manera se indic6 como se debe trabajar en
equipo para lograr los objetivos, todos orientados al bienestar del paciente y en

la incorporacion del quimico farmacéutico a las labores de cuidado.

Se aplicé las metodologias propuestas mediante un plan piloto en el servicio de
medicina, en la cual se realizaron 10 notificaciones de sospechas de RAM, lo
gue demuestra resultados satisfactorios, considerando que en el 2017 se
notificaron 8 reacciones adversas a medicamentos en atencion cerrada, por lo
gue en dos meses y medio en un servicio se notificaron mas RAM que en 12
meses incluyendo todos los servicios de hospitalizados del establecimiento,
respondiendo positivamente a la pregunta de investigacion, logrando aumentar

la tasa de notificacion inclusive en un corto periodo, por lo tanto, un correcto y
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satisfactorio plan piloto, determinado de la misma forma con el uso de los

indicadores planteados.

El desarrollo de este programa de farmacovigilancia ofrecié la posibilidad de
ampliar y fortalecer la actuacion profesional, de una manera mas activa,
aplicando todos los conocimientos clinicos y habilidades adquiridas. En
consecuencia, esta experiencia constituyd una importante oportunidad de una
mayor implicacién con el paciente y los deméas profesionales, principalmente
meédicos y enfermeras, evaluando concretamente la actividad que puede

realizar un farmacéutico en una unidad de hospitalizacion.
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CONCEPTOS BASICOS

La farmacovigilancia es una disciplina ya consolidada, con una interesante
variacion de los conceptos y definiciones, derivada de la experiencia
acumulada, la evolucidn e intensificacion de la investigacion clinica y sin
duda, de los intereses de los actores involucrados.

La Guia para la instalacidon y puesta en funcionamiento de un Centro de
Farmacovigilancia editada por el centro colaborador de la OMS en 2001,
establece que la farmacovigilancia se ocupa de la "deteccion, la
evaluacién y la prevencion de los riesgos asociados a los medicamentos
una vez comercializados". La definicion fue ampliada en el 2002,
considerando la farmacovigilancia como "La ciencia y actividades
relacionadas con la deteccidn, valoracion, entendimiento y prevencién de
efectos adversos o de cualquier otro problema relacionado con

medicamentos",

Por lo tanto la farmacovigilancia se ocupa de los medicamentos, medios
de contraste, vacunas y pruebas diagndsticas, pero también incluye
problemas asociados con productos fitoterapéuticos o plantas
medicinales.

Farmacovigilancia en Chile

El Programa Chileno de Farmacovigilancia se inicid6 en abril de 1995,
adoptando el sistema de comunicacion voluntaria o espontdnea de
sospecha de reaccion adversa a medicamentos en una ficha tipo. En
diciembre de 1995 se enviaron las primeras notificaciones al Centro
Coordinador de Monitorizacion de Reacciones Adversas de la OMS y en
marzo de 1996 nuestro pais fue aceptado como miembro integrante del
Programa OMS, siendo Chile el quinto pais sudamericano en ser aceptado
por el organismo internacional. Desde el afio 2011, ademas de continuar
con la difusion del sistema de notificacion a todo nivel, se desarrolla e

imnlementa la narmativa ane reciila la artividad en Chile
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Importancia de las Reacciones Adversas a Medicamentos (RAMs):

La Organizacidn Mundial de la Salud (OMS) el afio 2001 definié Reaccion Adversa a
Medicamento (RAM) como “cualquier respuesta al uso de un medicamento que sea nociva y
no intencionada, y que se produce a dosis normalmente administradas en seres humanos

con fines de diagndstico, profilaxis, tratamiento o modificacion de una funcion fisiologica”

La preocupacién por las consecuencias de las RAMs es antigua, donde en los afios 70 la OMS
emitié los primeros documentos indicando que en los paises miembros debian crearse
sistemas para recolectar informacion sobre los efectos adversos de los medicamentos, dado
que diferentes permiten establecer que las RAMs constituyen un problema de salud publica,
puesto que son causa de morbilidad, mortalidad y de aumento de los costos asociados a la

atencion de salud.

Clasificacion de RAMs segtin gravedad:

® Leve: no hay riesgo de vida, no necesita tratamiento adicional y no requiere

suspension del medicamento. -

e Moderada: no involucra riesgo de vida, no requiere suspension del medicamento

causal, pero si necesita un tratamiento adicional. -

e Grave o severa: involucra riesgo de vida o una invalidez permanente, requiere la

suspensién del medicamento causal y tratamiento de la RAM.

e Letal: reaccidn que involucra directa o indirectamente la muerte del paciente.

¢Como puede aportar en la farmacovigilancia?

La notificacion voluntaria es una herramienta con gran importancia para el desarrollo de la
farmacovigilancia, en la cual se notifica la sospecha de una RAM de un paciente en el
formulario oficial del ISP, dado en la plataforma destinada para tal efecto. Asi como
también ante cualquier sospecha de RAM puede dirigirse directamente a Farmacia o

llamando al anexo 451071.

éQué reportar? Todas las sospechas de reacciones adversas a medicamentos se deben

notificar.

éQuiénes pueden? Todos los profesionales de la salud: Médicos, Quimicos Farmacéuticos,

Enfermeras, Odontdlogos, Matronas, Tecnélogos médicos, etc.
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Anexo N°2: Boletin 2

Ventajas parael

medio

hospitalario:

® Permitir un mejor
reporte y
analisis de las
RAM.

o Identificar
poblacion de
alto riesgo.

o Realizar
seguimiento
continuo a los

pacientes.

e Optimizar recursos
para tratar
RAMs

e Obtener mayor
informacién de

los pacientes.

Farmacovigilancia

% HOSPITAL,
mauricioheyermann

Mejorands para b

BOLETIN N-°2 SERVICIO DE FARMACIA

FORTALECIMIENTO DE LA FARMACOVIGILANCIA (FV) EN EL HOSPITAL
DE ANGOL

El presente programa esta enfocado en fortalecer los métodos para la deteccién de
estableciendo una estrategia viable y
reproducible a la realidad del Hospital, base para una futura actualizaciéon y

reacciones adversas a medicamentos,

complementacion. Actualmente las sospechas de RAMs dependen de la notificacion
espontanea (notificaciéon de sospechas de RAM realizadas por el personal clinico al
encargado de farmacovigilancia del establecimiento), por lo que su fortalecimiento es
fundamental, complementandolo con la participacion activa del quimico farmacéutico
mediante una busqueda activa de RAM.

En el establecimiento esta asignada un quimico farmacéutico para las actividades de
farmacovigilancia, disponiendo de 22 horas cronoldgicas semanales, quien estd a
disposicion para el estudio de las notificaciones realizadas por el personal.

C.3

DA

IMPLEMENTACION DE ESTRATEGIAS PARA FORTALECER LA FV

ah

Se implementaran estrategias para facilitar la notificacién de sospechas de RAM por
parte del personal clinico al encargado de farmacovigilancia para el estudio del caso
en los pacientes

Las estrategias implementadas fueron las siguientes:

v' Etiqueta autoadhesiva
v' Carpeta con ficha basica
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ETIQUETA AMARILLA AUTOADHESIVA

“Nada es

veneno, todo

Se implementara etiquetas amarillas autoadhesivas las cual permitirdn una rdpida y
sencilla notificacion por parte del personal clinico, avisando al servicio de farmacia la
sospecha de RAM encontrada.

En la etiqueta se debe llenar los campos dispuestos; Fecha, sospecha de RAM vy el
nombre de la persona que notifica para cualquier duda que se presente.

Al llenar los campos se debe pegar la etiqueta en la receta de dosis unitaria del
paciente en la cara principal, de forma que quede visible para su posterior deteccion
en Farmacia.

Todas las sospechas de RAM se deben notificar, independiente si se tiene o no una
relacidn causal, ya que posterior a la notificacidn se realizara el estudio del caso.

AVISO "RAM"
SERYICIO DE FARMACIA
Se sospecha que este paciente ha presentado |3 siguiente
Reaccion Acversa a Medicamento:

NOTIFICA:

|, s FECHA [ [/

USO DE UNA CARPETA CON FICHA BASICA PARA LA
NOTIFICACION

es veneno: la

diferencia

estd en la
dosis.”

Paracelso

Se destinara una carpeta con una ficha basica para registrar si eventualmente
surgiera una sospecha de RAM, facilitando la notificacién al encargado de
farmacovigilancia.

La ficha se elaboré para completar los siguientes requerimientos: Iniciales del
paciente con su sexo y edad, nimero de cama, descripcion de la sospecha de RAM
encontrada y medicamento responsable (sospecha) con su dosis y pauta de
administracion.

Esta estrategia es un complemento a la etiqueta amarilla autoadhesiva, de esta
forma si no pudiera usar un método por algin motivo debe usar el complementario
para no interrumpir las notificaciones.

HOSPITAL
mauricioheyermann
Heamends para

NOTIFICACION DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

FECHA___/ /  INICIALES: RUT: SALA/CAMA:
N° FICHA: EDAD: PESO (Kg): ESTATURA:
DIAGNOSTICO: FECHA DE INGRESO:

SOSPECHA DE RAM

DESCRIPCION DE LA SOSPECHA

DE RAM MEDICAMENTO SOSPECHOSO MEDICAMENTOS CONCOMITANTES
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Anexo N°3: Ficha para el registro de sospechas de RAMs.

.
y HOSPITAL
maurICIOheyer’manﬂ
) Mejorardh para &

NOTIFICACION DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

FECHA_/_/ INICIALES: RUT: SALA/CAMA:
N° FICHA: EDAD: PESO (Kg): ESTATURA:
DIAGNOSTICO: FECHA DE INGRESO:

SOSPECHA DE RAM

DESCRIPCION DE LA SOSPECHA
DE RAM MEDICAMENTO SOSPECHOSO MEDICAMENTOS CONCOMITANTES

Anexo N°4: Etiqueta amarilla autoadhesiva.

SERVICIO DE FARMACIA
Se sospecha que este paciente ha presentado la siguiente
Reaccidn Adversa a Medicamento:

NOTIFICA:

;,_# AVISO "RAM" recia / /__
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Anexo N°5: Perfil farmacoterapéutico.

PERFILFARMACOTERAPEUTICO

@ @m‘uri:ur-y:ﬂ_ni'uj FECHA f )
NOMBRE: RUT: SALASCAMA: MN° FICHA: EDAD: PESO (Kg): ESTATURA:
DIAGHOSTICO: FECHA DE INGRESO:

INICIO MEDICAMENTOS [p.a) INDICACIGN | CAMBIOS IND. 1
2
3
4
5
5l I:l NOD l:l
si] no[]
Hl| NO[]
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Anexo N°6: Perfil de analisis de RAMs

&E- mauriciohe

PAUTA DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS FECHA__ [/ [

INICIALES: RUT: SALA/CAMA: N® FICHA: EDAD: PESO (Kg): ESTATURA:

DIAGMNOSTICO: FECHA DE INGRESO:

SOSPECHA DE RAM

SOSPECHA DE RAM MEDICAMENTO SOSPECHOS0O MEDICAMENTOS CONCOMITANTES

INICIO | TERMINO MEDICAMENTOS MOTIVO

ANALISIS DE LA RAM:

EVITABILIDAD

GRAVEDAD

PROBABILIDAD

DBSERV ACIOMES:

Duracicn RAM Descripcion de la RAM:

Tratamiento RAM Antecedentes Clinicos:
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Anexo N°7: Recomendacién farmacéutica

RECOMENDACION FARMACEUTICA
SERVICIO DE FARMACIA

Estimado (a) Dr. (a). , %2 informa que al paciente con las

imiciales ' RUT ' servicio

salalcama . ha presentado la siguiente Reaccion Adversa
al Medicamento , la cual se

categorizd como uma RAM , por lo que se notifico al ISP en la

plataforma destinada para tal fin.

Para lograr una farmacoterapia segura y eficaz en el paciente se recomienda tener la siguiente

consideracion:

Atentamente G.F Fecha: [ |

Firma Médico

HOSPITAL
mauricioheyermann

/%ﬁma’fr para U
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ANEXO N°8: Algoritmo de Naranjo

Algoritmo de Naranjo

Algoritmo Si | NO | gegert o ce | Puntuacién
¢(Existen informes previos concluyentes o 0 0 0
sobre la RA?
La RA ;apareci6 después de administrarse 2 | a 0 +2
el farmaco sospechoso?
La RA ;mejoré al interrumpirse el
tratamiento o al administrar un +1 0 0 +1
antagonista especifico?
¢Reapareci6 la RA cuando se readministré 2 | a 0 0
el farmaco?
¢Existen causas alternativas que puedan 1 +2 5 0
causar la RA? =
¢Ocurri6 la RA después de administrar 1 34 0 0
un placebo?
¢Se determind la presencia del farmaco
en sangre u otros liquidos biolégicos en +1 0 0 0
concentraciones toxicas?
¢{Aumenté la gravedad de la reaccién al
aumentarse la dosis o disminuy6 al +1 0 0 0
reducirla?
¢Habia sufrido el paciente una reaccién
similar al mismo férmaco o a farmacos +1 0 0 0
andlogos en alguna exposicion previa?
¢Se confirmé la RA mediante pruebas i 0 0 1
objetivas?
Puntuacién total
Las categorias correspondientes a la puntuacién total son las 4
siguientes:
La RA es: segura >9; probable 5-8; posible 1-4; improbable 0
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Anexo N°9: Encuesta de satisfaccion.

Encuesta de satisfaccion

Segun la siguiente escala, de 1 a 7, donde 1 es la mas baja calificacion y 7 la
mas alta. Responda las siguientes preguntas, encerrando con un circulo el valor
que considere que mejor representa su opinion.

1. ¢Usted, como calificaria la informacion recibida sobre conceptos y modo
de ejecucion de la farmacovigilancia en los boletines y charlas?

1-2-3-4-5-6-7

2. ¢Usted, como calificaria la ficha entregada en la carpeta de
notificaciones de reacciones adversas a medicamento, en cuanto a
sencillez, claridad e incentivo de su uso?

1-2-3-4-5-6-7

3. ¢Usted, como calificaria las etiquetas amarillas autoadhesivas para
facilitar la comunicacion con el servicio de farmacia en la notificacion de
reacciones adversas a medicamento?

1-2-3-4-5-6-17
4. ¢Segun la escala de notas, como calificaria usted la incorporacion del

Quimico Farmacéutico en la Vvigilancia activa del tratamiento
farmacoldgico de los pacientes y participacion en el equipo de salud?

1-2-3-4-5=:6-7

5. ¢Qué sugeriria usted para mejorar el programa de farmacovigilancia?

6. ¢Usted, recomendaria el programa de farmacovigilancia para otros
servicios clinicos del Hospital?

Sl NO
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Anexo N°10: Protocolo de las actividades de farmacovigilancia.

PROTOCOLODE LAS o
ACTIVIDADES DE S
FARMACOVIGILANCIA ENjm———
v SUR ATENCION CERRADA  |[uenss oy

PROTOCOLO DE LAS ACTIVIDADES DE
FARMACOVIGILANCIA EN ATENCION CERRADA.

Freparado por: Revisado por: Aprobado por:
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PROTOCOLODE LAS
ACTIVIDADES DE
FARMACOVIGILANCIA EN
o ———— ATENCION CERRADA  [eeeeelim s

INTRODUCCION. ...ooiimiimmmssmmssni s ssssssssssssnssinssn snssssssss ssssssssss sesssssses suns 4
OBJETIVO...coiiiss s s sssssssss ssssssnss sssssnsss sesssnsss suvssssss sessssssns b

Y o ]
RESPONSABLES. . issss s sssssnss sessssssss sosssssses susssssnss sosssens G
DOCUMENTACION DE REFEREMCIAS...ioeeieesirsseses sovrsrees sovessses sesssreses 7
DEFINICIOMNES. .o i ssnssssissssmnsssses sossssssss sepssssses sossssees sessssens cos i
« DESARROLLD  ciiisiiiissisissssrinsssissssrssssssnspnssssssssns sosssssnss snspssmes sisssspes sessspssss 9
a) SISTEMA DE MOTIFICACION DE SO5SPECHAS DE RAM DESDE LOS SERVICIOS. e

SISI< 2k

CLiNICOS INDTIFI:-l:IfIN ESPOMTAREA] .. ceeeeeee e seee e es e me et e e et s s e ee S
— Etigueta amarilla autoadhEsiva: ... et e e e s e e e e me LD

b} PROCEDIMIENTS PARS L& BUSOQUEDS ACTIVA DE REACCIOMNES ADWVERSAS A
MEDICAMENTOS [FARMACOWIGI LAMCIA ACTIVA] e e e s e se e ee s enmme e ee e DI

— Etapas de la monitorizacion 08 PECIEREE. ....eeee ;oo eeeeee e e ee e e ee e s eeees e ensrmsnnne L
VL DISTRIBUCION: coveeiicerieseeisesisssesssssssssessssss osssrsres sosssrsses sesssssnss sovesssss sessress 15
IX. REGISTROS ASOCIADOD S insinssssvssnsssssvnses sussvnsnns snsessnses sessssnnes oo 15
X INDICADORES: 1 vciiiisnisivmninsissisnsssssnsnsssssiss sosssssres srssssees sesssessns sussesrnes e 16

¢ Ansxo N2i: Ficha basica para la notificacion de sospechas de RAM. ..o 12
® Anexo N22: Etigueta amarills autoadhesiva. oo e 200
» AnExD N23: Perfil farmacoteraPEUtiin. . ..o e ee e eeeeeeees s s ee e er e eemensneemee B

B ANEXD MEY: RecOmEndacion FammEBOEUEIEa . ..o oot e e e e e e e e e e e e e e e e e eennn 22
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C:odigo -

PROTOCOLODE LAS
ACTIVIDADES DE
FARMACOVIGILANCIA EN
ey oy ATENCION CERRADA | lB 28

"N Paginac: 3 de 3

Visrehdn:

Facha de slaboracdkin: 0w0eair £

l.  INTRODUCCION.
Los medicameantos son una de lss hemamientas terapeuticas mas utilizadas en la

practica de la medicina, constituyendo una necesidad esencial para el desamolio de los
paises. Para la obtencion de los beneficios que pudiese conllevar la aplicacion de un
medicamento, s debe precaver su uso spropiado, pariendo desde una comects
prescripoion, una apropiada dispensacion y su oportuna administracion.

Previo a la comercializacion y administracion de un medicamento este debe ser
sprobado, debiendo pasar por diversos estudios estrictamente regulados, a traves de
pruebas expermentales in vitro 2 in vivo en animales y en humanos, para demaostrar su
segundad v eficacia, con el objetivo de asegurar que el paciente obtenga un producto
de calidad y cumpla con sus expectativas v las del equipo de salud.

Sin embargo ests poblacion estudisds no siempre represents ls reslidad de s
poblacion general ya que podemos encontrar pacientes con estados nutrcionales
diferentes, en ocasiones deficientes, miltiples patologias y medicacion concomitante,
sdemss con el tiempo pueden snsdirse nuevas indicaciones yio modificarse la
dosificacion.

Es por ello que una vez que el famaco sale el mercado no es de extranar que
aparezcan reacciones inesperadas yno notificedas en los estudios previos, generando
respuestas nocivas vy no intencionadas o cuslguier otro problema relacionado al
medicarmento que interfiera en su eficacia y segundad.

En el contexto de la mejora continua de los procesos de famacovigilancia del Hospital
Mauricio Heyermann se determing la necesidad de contar con una estandarzacion de
los procesos mediante el siguiente protocolo como base pare su pemanente
actualizacion en la materia.

Los procedimientos dados a continuacion estan enfocados a la deteccion v notificacion

de Rescciones Adversas a Medicamento (RAN).
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Cahdigo -

PROTOCOLODE LAS
ACTIVIDADES DE

— FARMACOVIGILANCIA EN| —
21| ATENCION CERRADA |fmoejosmss

" Faginac: 4 da23

Verehin:

Fanina de slaborsslon: e £

.  OQBJETIVOD

a) Objetivo general
- Estandarizar un sistema estructurado de farmacovigilancia en atencion

cemada con el fin de detectar Reacciones Adverses a Medicamentos [RAN),

centralzanss v notificardss al organismo comespondiente.

b} Objetivos Especificos
L] Lograr una deteccion oporuns de las rescciones sdversas & los

medicamentos  [RAMs), mediante la ufiizacion de métodos de

famacovigilancia pasivos y activos.

- Evsluar las Rescociones Adversas a Medicamentos (RAMs) que pusdan
detectarse segun significancia clinica, en cuanto & su gravedad vy

probabilidad.

- Impulsar la capacitacion en matera de farmacovigilancia, dirgidas a

profesionales de salud en general mediante metodos directos & indirectos.
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PROTOCOLODE LAS
ACTIVIDADES DE
FARMACOVIGILANCIA EN

ATENCION CERRADA  [me==f=8

Faginac: 5 de iz

Facha de slaboracdin: 0008 &

m. ALCAMCE.

Este pmotocolo debe

ser aplicado por todos los Profesionales Clinicos  del

establecimiento en cuanto a ls aplicacion de los métodos de notificacion espontanea,

mientras que pars los lineamientos del seguimiento activo de la farmacoterspia de los

pacientes comesponden directamente al quimico farmacéutico, buscando el desamollo

de la famnacovigilanciaen el Hospital Maurncio Heyemnann Tomes de Angaol.

V. RESPOMSABLES.

Estamento

Responsabilidades

Encargado de

farmacovigilancia

# Difundiry capacitaral personalinvolucrado en aplicacion de
este documento.

#Evaluare implemeantar planes de mejore, actualizando los
contenidos de este documenta.

# Supervizaren areas el cumplimiento de este protocolo.

#» Analizary evaluarlas notificaciones recibidas y difundira a
los profesionales perinentes.

# Solicitar recursos necesarios para la aplicacion de este

protocolo.

Comite de

farmacovigilancia

# Difundir la aplicacion del protocolo.

# Analisiz v implementacion de actuslizaciones y mejoras.
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Hoapatall 1. Mmoo Hepsmmas s

Catdiga

PROTOCOLODE LAS

‘Wigar ebdin:

ACTIVIDADES DE
FARMACOVIGILANCIA EN |
ATENCION CERRADA |=

Faoha ds slaboraskan: 0083 £

gamala: 1R 0]

TN Faginac: £ de I3
Guimico # Apoyo en el cumplimiento del protocolo.
Farmaceutico. | s Colsborar y participar en el seguimiento de los pacientes.
& Evaluarmeajoras en el proceso
Tecnico = Motificarla llegada de una “slerda de RAM dea los recetones.

Paramedico

# Apoyo en la recopilacion de datos de la fichas parala

[TENS) de | notificacion de RAMs

Farmacia

Personal * Aplicareste protocolo en el area bajo su dependencia.
clinico del

establecimiento

# Mantenerse sctuslzado en materis de farmacovigilancis.
# Avizarde manera oportuna & Quimico Famacéutico alguna
alerts de FAM no analzads enun plazo de un dia pars las

graves yquince dias para el resto.

Medicos

# Registraren fiche cuslquiers sspechs de reaccion adverss 8
redicamneto
& Alertaral Quimico famiaceutico encargado de

farmacovigilancis sobre la sospechs de RAM detectsds
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| Codiga:
PROTOCOLODE LAS (...
ACTIVIDADES DE I
FARMACOVIGILANCIAEN

icaoa . Macrce: Frparraaeas | ATENCION CERRADA |oemee e
== Paginac: 7 de Iz
V.

DOCUMENTACION DE REFEREMCIAS

Instituto de Salud Pdblica [Pagina prncipal en intemet] Santisgo
Famnacovigilancia [citado 2018

Ago 29] Disponible
en: http:/rwaw ispch.clianamed_famacovigilancia_1.
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PROTOCOLODE LAS
ACTIVIDADES DE
FARMACOVIGILANCIA EN

" Faginac: £ dell

LUR

DEFINICIOMNES.

# Farmacovigilancia: Ciencis y conjunto de actvidades relacionadas con la

deteccion, ewsluacion, comprension y prevencion de los efectos adversos
ssocisdos al uso de los medicamentos. Los metodos para efectuar
famacovigilancia son los siguientes:
- Farmacovigilancia pasiva o notficacion espontanea: Es un sistems basado an
lsa cooperacion voluntara de medicos, famaceuticos, enfermieras, matronas y
otros profesionales de la sslud gquienes ante ls sospecha de una reaccion
adversa sufrids por un paciente comunican ests obsarvacion.
- Famacovigilancia activa: Involucrs tomsar la inicistive de sslir 8 buscar los
casps de reacciones adversas 8 medicamentos vy problemsas relacionados &
medicamentos en general, por ko que s una metodologia destinada a detectar

todos los casos que se produzcan.

Reaccion Adversa a Medicamento (RAM): Reaccion nociva y no intencionadsa
que se produce a dosis utiizadas nomualmente en el hombre, con fines de
curacion, atenuacion, tratamiento, prevencion o diagnostico de las enfermedades

0 sus sintomas, o para modificar sistemas fisiologicos.

Nofificacion oportuna: Las sospechas de RAM graves (seras) a medicamentos,

s deberan comunicar al Centro Macional de Famacovigilancia dentro de las 72
horas siguientes & ls toms de conocimiento del hecho. Las sospeches de
reacciones adversas que no estén consideradas en el parafo anteror debaran

notificarse dentro del plazo de 30 dias.

71



|:-:.' g

PROTOCOLODE LAS
ACTIVIDADES DE
FARMACOVIGILANCIA EN
el | ATENCION CERRADA |[=Em—m———

ST e T e

W

uch e ek recetn: IR

« Subdepartamento de farmacovigilancia: Responssble de reslzar las
actividades de Farmacovigilancia (FY), =s decir, la deteccion, evaluscion,
compransion ¥ prevencion de los efectos adversos ssocisdos a3l wso de los
medicamentos, 3 traves de lzs notificaciones de sospechas de rescciones
sdversas a medicamenios (RAM) enviadas por los profesionsles dz s s3led de
todo el pais. Le comesponds, ademas, revisar y difundir |3 informacion relevants
de seguridad de los medicamentos registrados en 2l pais.

+ Reglamento del Sistema Macional de Control de los Productos
Farmaceuticosde Uso Humano: Aprobsdo por Decreto Supreamo B 0352010,
del MINEAL, reguls lzs materniss relacionadas 3 kos productos farmacsuticos gue
sa comercizlzan y distribwyen en 2l pais. En su thule X especifica gue bos
profesionsles de |3 saled tiensn &l deber de notificar 3 este Subdepartamenta
todas las sospechas de rescciones adversas de las gue tomen conocimisnto v
que pudieran haber sido causadas por un determinado producto farmaceutico

¥il. DESARRCLLO

a) SISTEMA DE NOTIFICACION DE S0OS5PECHAS DE RAM DESDE LOS
SERVICIOSCLINICOS (NOTIFICACION ESPONTANEA):

Fara facilitar la notificacion de sospechas d= RAM por parte del personal clinico desds
los distintos servicios 3l encargado de farmacovigilancia, se definio la inclusion de dos
estrategias principales de trabsjo tendizntes a facilitar 2l estedio v recoleccion de
datos:

— Uso de una carpeta con ficha basica para notificacion:

S implemanto una canpeta en 2l servicio clinico con una ficha basica para registrar n

=llz 5i eventusimants surgisrs una sospecha d= RAM.
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La ficha s= elsboro para completar ks siguientes reguerimisntos:

Inicizsles del paciente con su sex0 vy =dad, nomsaro de sals-cama, numearo de ficha,
RUT, peso, talla, diagnostico, fecha de ingreso, descripeion de la sospecha de RAM
encontrada, medicamanio responsable (sospecha) v medicamantos concomitantes
{wer anexo M)

De esta forma 2l Quimico Farmacsuticosn su ronds disris de inspeccion de |3 canpsta
detecte si hay algin registro de una sospecha de RAM, v proceda 3l estudio del caso
consultando la ficha clinica para recopilar |3 informacion necesaria, consulando al
paciente sobre slguns inguisted (dentro de lo posible) wo 3l eguipo de ssled, para
poder evidenciar la sospecha.

Cuando el Quimico Farmacsutco no pusds reslizar lasrevisiones de las canpetas por
algyin motivo especifico se delegara | funcion praviaments 5 una enfarmers o t&cnico
=n enfermarispars avisar vis telefonica 3 farmacis 2l registro de uns sospechs de RAM
para proceder al estudic del caso y posteror notificacion en los plazos
correspondientes 3 la gravedad de s RAM.

— Etiqueta amarilla autoadhesiva:

S gestiond |z implementacion de un sistema de aviso medianiz una etiqueta amarilla
autoadhesiva [ver ansxo M2} las cusles s colocaron 2n wn legar scocesible 3l
personal clinico (sals de enfermena).

Estas stigustas deben s=r adhendas o pegadas =n las recetas de dosis wnitanas de los
pacientes en los cusles s= sospecha gue pressntan wns RAN, v d2 ests forms, sl
llegar lzs recetas 3 ls farmacis para su dispensacion, s& dara aviso al Quimico
Farmacsutico encargado de farmacovigilancis para el estedio dal caso.

b} PROCEDIMIENT O PARA LA BUSGUEDA ACTIVA DE REACCIONES
ADVERSAS AMEDICAMENTOS [FARMACOVIGILANCIA ACTIVA):

Fara la sjecucion del programs de busgueda activa de RAM s= debe reslizar uns
maonitorizacion de la farmacoterspia de los pacientes, ulilzsndo kos instrumentos
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previaments elaborados pars el seguimisnto, lo cusl va acompatado de visitas
perisdicas 3l senvicio clinico.

En Iz figura N3 52 esquematiza las etapss para el diseho de farmacoviglancia activa:

)

Figura 1. Metodologia de trabajo para la ejecucion de la busgueda activa de RAM

— Etapas de la monitorizacion de pacientes:

Visita inicial sedebe registrar la informacion relevanie de s ficha clinica, exameanes
bisguimicos v de |3 entrevista 3l pacients en caso de sar posible, preguntando por sus
medicameantos y sobre cuslguisr inguisted yio molestia fisica gue pudisra tensr, 350

74



Uil

= PROTOCOLODE LAS
ACTIVIDADES DE

FARMACOVIGILANCIA EN

| ATENCION CERRADA  |e===—===

AITIALLE Y- 7 pim T3

(] o

Facha de sabomode - NFELN T

coma tambign 3 |a familia en 2l caso de estar presente en 2l lugar, buscando skyin
indicic gque s= omitiera en la ficha clinica para efectusr 2l seguimisnto
farmacoterapeutico, mediants la utilzacion de kos perfiles prevamenie elaborados (ver
ansxo N3

Al reslizar |3 primera visita s2 debe usar 2l criterio del Quimice Farmacsutico para
determinar cusndo s reslizars las futuras visitas, optimizands 2l recwrse humano, pas

una monitorzacion oportuna v eficaz.

Seguimiento clinico v farmacoterapéutico: s= debe reslzsr con |3 ayeds d= los
perfiles farmacoterapeuticos v analisis de RAM previamente elaborados, por ko gue al
visitar los pacientes debe tener |3 informacion de la oitima visia. Lesgo 52 reslza s
entrevists sl pacients (de serposible) vo 3 1s familis, v buscando observacionss de
sospechas de RAM, signos vy sintomas gue no cormrespondan normalments 3 s
patologia de base, o gue se pudiera omitir n la ficha clinica, como alguna inguistud 4
paciente sobre su s3led, a3si como tambign en los examenss bicguimicos de ser
posible, junto con la actuslzacion de los perfiles.

Deteccion de sospechas de RAM: meadiante los perfiles farmacoterapsuticosy las
visitas 5= anslza |z terapis =n busca de zlguna “slers” o inguisted gus tuviers 2l
paciente o gus llame la stencion del Quimico Farmacautico pudiendo establecer una
relacion causal entre la sospecha de RAM con un medicamento de su terapis, v de
establecerse s& procedes su anslisis y notificacion. Las slertas difieren en cada grupo
terapeutico, v por ejemplo, en los antibioticos la reduccion de dosis © su suspension a
solo 2 dias de administrark son ejemplos de ello.

Actuacion Farmaceutica: s= proceds 3 comunicar 3 los profesionales de salud la
sospecha detectads v s& notifica 3l ISP 2n los plszos correspondientes segun la
gravedad, entregando recomendaciones al madico sobre como actuar frente a s RAM
encontrada (ver anexo N4}, para que, s=gin su criterio, pueda adoptar las medidas
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necesaria pars asegurar 2l biznestar del pacisnts, actusndo tan rapido segln amerite
Iz gravedad de la RAM detectads.

MHotificacion de la sospecha al 15P: s= registralos datos falantes en 2l peril
farmacoterapsutico del pacients para |3 notificacion de la sospecha d= RAM al ISF
completando el formulanio oficial en la plastaforma destinada para el fin, segun los
plazos establecidos de gravedad, con el fin de obtener una retroslimentacion sobre s
sospecha de RANM.

En la figura W4 s= ssguematizs |l clasificacion de rescciones sdversas a
medicamento por gravedad v plazo de notificacion.

|Mrmum
para RaMs

Ve S a ’ N

"Graves” “Leves - Moderadas™
Cualquiss manifestacidn, fras Ia inlerfiere en  las  actividades
adminksiracidn de un famaco, que habituales sin AMErazar
pone en peligro la vida o causa la directamenie la vida del paciente.
muerie, necesita hospitabzacidn o Requiere ratamients farmacoldgico
prodonga la  instancia, causa ¥ puede o No requenr suspension
invalidez, incapacidad persistente, de medicamenio cawsante.
sl fsnmaciones. Signos vy sinlomas  fhalmenie

iolerables (leves)
[Plazndu?zrnnsw'nmmﬁfmdml | Plazo de hasta un mes para su ]
miotificacadn

Figura 2. Gravedad v plazos de notificacion para RAMs
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Seguimientode la evolucion del paciente: lusgo d= |3 deteccion de una sospecha
de RAM v surespectivaintervencion sersaliza un seguimiento disro para obsarvar la
evolucion del pacients v la respusst a la intervencion, de esta manera se verifica gl
cese de |z RAM o su continuidsd, procediends 3 su anslisis.

—  Analisis de los datos obtenidos por sospechas de reacciones adversas a

medicamento
Las rescciones adversas 3 medicamenios s& evallan segin |3 probabilidad d= qus la

reaccion estuviera relacionada con 2l farmaco, asi como la gravedad. La probabilidad
s& determina utilzands 2l slgoritma de Naranjo (ver snexs M°5). La gravedsd sevalora
cion la escala moedificads d= Hartwig v Siegel, s cusl clasifica | resccion adversa como
leve, moderada o grave, detallada en la figura N° 6.

Enfarmedad primaris Mo complicads Qs

leve no reguiers tratamiento ni interrupcicon del tratamiento

Aparecen signos v sintomas pero |3 funcicn de los drganos v sistemas
Moderada | - .. 2 afectada, v puede reguerirse tratamiento farmacologico

Surgen manifesiacionss gue amenazan |5 vida, reguisren hospitalizacion o
Grave Iz prolongan, orginan  invalidez,  incapscidsd  persistente o
malformacionss, reducen la esperanza de vida o causan la musns

Tabla 1. Escals d= Hartwig v Siegel para gravedad de las RAMs.
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Vill. DISTRIBUCION:

El presente documento debe estar disponible en el siguisnte servicio:

= Servicko de Farmacia.

IX. REGISTROS ASCCIADOS

Frotocolo de Rescciones Advarsas a Medicamanios (RAMs).

Formulsrio de notificacion de sospecha de rescoion adverss a
medicamenta.

Planilla d= notificacion de resccion adversa a medicamentos.
s Recets medica con etigueta suicadhesva
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X |MNDICADORES:

Mombre del £ .
Indicadar Analisis de RAM por causalidad y gravedad
Elindicador evalus lxcalments todas |55 sospechas 02 RAMS
Definicion del |recibidas, las que s& deben analizar por gravedsd con la
indicador es5cala de Harwng v Seegely causahkdsd con 2l aigommo de
NErENjo.
Tipo de
indicador Frocese
Dimension Calidad v seguridad
H* da notificacionas de RAM con anallsls de causalidad y
Formula gravedad x 100
H* total da notificacionss de RAM an ol paricdo.
Estandar 100%
o8 CORSIErars |3 totalidsd ds OstSCcoiones 4 resCCionses
Criterios adversas 3 medicameantos recibidas v detectadss por los
Metodos e tarmacovigilancia.
La metodolegia a seguir para la medicion de este indicador
SE13
. — Recepcion o deteccion de sospechas de RAMSs.
Metodelogia — Anszlisis dz |z sospecha medianis criteros de causalidad v
gravedad.
— MNotificacion al organismo correspondiente.
— Retroalimentacion al eqguipo de Salud sobre el analisis y
det=ccion d= la RAM.
Fuente de — Sospechas d= RAMsrecepoionsdss
informacion — Anslisis d2 RAMs seglin gravedsd v causalidad.
Periodicidad Mensusl
Responsable |Responsable de farmacovigilancia
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Hombre del Motificaciones de RAMs al subdepartamento de
Indicador farmacovigilancia
Definicion Elindicador evalis lkecalmants las notificscionss completadas v
del indicador| envisdss 3l |5F.
Tipo de
indicador | T
Dimension |Calidad y segundad
- H® da notificacionas de RAM raallzadas al 15Px100
Formula
H*® total de soepechas da RAM recibidas o detectadas.
Estandar 8%
o & CONSErara todas |as sospechas ae RAM postenor 3 su
Criterios andlisis y relacidn con un medicamentode la farmacoterapia.
(3 METCO0IDgIE 3 SSgUIl para 3 Medcion Os S518 INDICa00! Sera.
— Recepcion o deteccion de sospechas de RAMSs.
— Anslisis de la sospecha v relacion con un medicamentode la
Metodologia farmacoterapis.
— Notificacion de la sospecha al ISP,
— [Retroslimentacion sl eguipo d= Saled sobre =l analisis y
deteccion de s RAM.
Fuente de — Sospechas d= RAMsrecepoionadas
informacion |- Andlisis de RAMs y notificacion al |SP
Periodicidad | Mensusl
Responsable| Responsable de Farmacovigilancia
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Xl. CONTROL DE CAMEIOS

Este protocolo podrd ser modificado las veces gue fusra necesarnio, si producto de la
dinamica o de la implemeantacion de nuevos metodos de requiers ser actualzado. Para
tal efecto, las modificaciones propusstss deberan guedsr plasmadss en la siguisnts

tabla adjunta;
VER SI0N H* DE OCUMENTO
DESCRIPCHIN DE LA MOMFICACION QUE DHEJA SIH
MODMFICADE
EFECTD
Xll. ANEXOS

— Ansxo N®1: Ficha basica para ls notificacion de sospechas de RAM.
— Ansxo M°Z: Etigusts amarilla autosdhesiva,
— Ansxo N°E: Peril farmacoterapeutico.

— Ansxo N°4: Recomendacion Farmaceutica.
—  Ansxo M5 Algorimao d= Maranjo
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Anexo M*2: Etigusts amarills sutosdhesiva.

5’-& AVISO "RAM"  recha s J_
SERVICID DE FARMACIA

Se sospecha gue este pacente ha presentado una Reacosdn

Adwersa a Medicamentas a:

NOTIFICA:
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+ Anexo N°3: Perfilfarmacoterapeutico.

0 @@=~  PERFILFARMACOTERAP o
owenos o A A WAD:  PROMgh  IFTATURA:
THAGROSTI O:

IS | MEDHAMINTOY spitacidn | caimic et

i} w0 ]
| |
| =)
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* Anexo N°4:Recomendacion Farmacéutica.

O

RECOMENDACION FARMACEUTICA
SERVICIO DE FARMACIA

Estimado (a) Dr. (a). , se informa que al paciente con las
iniciales________, RUT______ servicio__
salalcama_______ ha presentado Ia siguiente Reaccién Adversa

al Medicamento , la cual se
categonzd como una RAM , por o que se notifico al ISP en la
plataforma destinada para tal fin,

Para lograr una farmacoterapia segura y eficaz en el paciente se recomienda tener la siguiente
consideracion:

Atentamente Q.F Fecha:__ /1

Firma Médico

HOSPITAL |
mauricioheyermann
Mejorands para t
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* Anexo N°5:Algoritmo de Naranjo.
Algoritmo de Naranjo
: Se
Algoritmo Si | No mm
mwmmm R ) 0 2
I:Mgnndémam > I - 2
La RA jmejord al interrumpirse of
tratamiento o al administzar un 110 0 o
antagonista especilico?
Muuwnm 2 |4 0 0
m«:nmmqnm a | 0 9
gunwu;amam a I o 0
5S¢ determind ks presencia del firmaco
en sangre u otros Equidos bloldgicos en .1 0 [ 0
concentraciones téoicas?
Aumentd la gravedad de la reaccidn al
inmunhdodsodhnh';:d ol 0 0 0
reducira?
¢Habla sfrido ¢ paciente una reaccidn
simdar al mismo firmmaco o a firmacos ol 0 0 0
andlogos en alguna exposlcidn previa?
¢Sewlf’m6humm alo ¢ 1
Puntuacién total
Los cotegorias correspondientes o ko puntuocién total son las 4
sguientes:
Lo RA e3: segura >9; probable $-8; positle 1-4; improbobie 0
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