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1. Introduccion general

1.1. Los servicios de urgencias: un servicio clave cuando
hablamos de uso racional del medicamento

“Las grandes pasiones son enfermedades incurables.
Lo que podria curarlas las haria
verdaderamente peligrosas” Goethe

1.1.1. Servicios de urgencias hospitalarios: generalidades

Los servicios de urgencias hospitalarios (SUH) pueden definirse como
una organizacién de profesionales sanitarios ubicados en el hospital
que tienen como mision prestar atencion sanitaria urgente al paciente
en el menor tiempo y de la manera mas eficiente posible (1). Son una
estructura que se comporta como un servicio intermedio para aquellos
pacientes que requieren ingreso hospitalario y como un servicio final
para aquellos pacientes que necesitan asistencia sanitaria urgente y
son dados de alta desde el propio SUH.

Alguna de las peculiaridades de estos servicios son (1):

1. Es deseable que tengan implantado un sistema de triaje valida-
do, integrado e informatizado que permita una rapida clasifica-
cion de los pacientes en funcion de la gravedad, asignandole de
esta manera, un tiempo maximo recomendado de espera y unos
recursos necesarios para ser atendido por los profesionales
sanitarios.

El Hospital de la Santa Creu i Sant Pau (HSCSP) dispone de un
sistema de triaje informatizado que clasifica a los pacientes en
cinco niveles de gravedad tal y como se recoge en la Tabla 1.
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Funcionan 24 horas, 365 dias al afio con una demanda asisten-
cial no previsible.

. Son complejos desde el punto de vista estructural y organizativo.

Su estructura por lo general incluye un espacio de acceso y re-
cepcién de los pacientes, un sistema de triaje, zonas de espera,
zonas de consulta, exploracidon y tratamiento, areas/salas de ob-
servacion, areas de personal y zonas de soporte al SUH.

Sufren periodos de elevada demanda asistencial por razones aje-
nas a su organizaciéon como son picos de demanda estacionales,
la no disponibilidad de camas en las areas de hospitalizacion, re-
traso de las altas desde urgencias por problemas sociales, etc.

. Tienen una elevada rotacién y frecuentacién de pacientes, que

ademas son de distinta tipologia y gravedad. La tasa de frecuen-
tacién de urgencias en Catalufia en 2011 fue de 551.42 urgen-
cias/1000 habitantes (2).

. Tienen elevada rotacion de personal, motivada especialmente

por la necesidad de ofrecer docencia a las distintas especialida-
des médicas que tienen incluida la medicina de urgencias en su
programa formativo.

Tabla 1: Sistema de triaje del SUH del Hospital de la Santa Creu i Sant
Pau de Barcelona.

. . Tiempo maximo recomendado
Nivel Grado de urgencia p
de espera para la atencion

1 Emergencia 0 min

2 Muy urgente 10 min

3 Urgente 60 min

4 Poco urgente 120 min

5 No urgente 240 min

min: minutos.



1.1.2. Seguridad clinicay servicios de urgencias hospitalarios

Los errores asistenciales tienen un elevado coste social y econémico
para los pacientes, los profesionales y los sistemas sanitarios.

La preocupacion por la seguridad clinica es inherente a la historia de la
medicina; prueba de ello es la famosa frase que Hipdcrates pronuncio
en el siglo V a. C. primun non nocere, que siguen jurando los profesio-
nales sanitarios en la actualidad. No es sin embargo, hasta los afios
90 del siglo XX cuando la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) y la
Unién Europea (UE) en la declaracién de Luxemburgo, se hacen eco de
ello y sitdan a la seguridad clinica como un punto clave dentro de sus
politicas sanitarias (3).

En 1999, el Institute of Medicine of the National Academies (IOM) en su
publicacién "To err is Human: Building A Safer Health System” sefial6
que en Estados Unidos de América se producian un millon de lesiones
y entre 44.000-98.000 muertes cada afio por eventos adversos preveni-
bles derivados de la asistencia sanitaria. Este mismo informe, sefial6 a
los SUH como una de las dreas con mayor porcentaje de errores asis-
tenciales que conducen a consecuencias graves (4).

El estudio ENEAS (5) promovido por el Ministerio de Sanidad en el afio
2005 fue disefiado para determinar la incidencia de Eventos Adversos
(EA) y de pacientes con EA en hospitales espafioles (incluyendo el pe-
riodo de pre-hospitalizacién y por tanto al SUH). La incidencia resultante
fue del 9.3% [IC 95% (8.6%-10.1%)], 8.4% [IC 95% (7.7%-9.1%)] si nos centra-
mos exclusivamente en el periodo de hospitalizacién. El 37.4% (245) de
los EA detectados que afectaron al 4% (227) de los pacientes incluidos
estuvieron relacionados con la medicacién, siendo la principal causa de
iatrogenia identificada. En la Tabla 2 se recogen los 245 EA relacionados
con la medicacion tal y como fueron clasificados por la autores del es-
tudio ENEAS, siendo los mas prevalentes los EA con efectos negativos
sobre los pacientes a nivel del sistema digestivo y dermatologico.
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Tabla 2: EA relacionados con la medicacién. Estudio ENEAS (5).

Tipo de EA relacionado con la medicacién n E '::tpei:;%zlstg:égg)EA
:?aurs::;,c\;c:grtlos o diarrea secundarios 32 4.89
:I:;:I::; <r:z:)sshooalpeg|Sci>tr(|)ess dérmicas reactivas 32 489
Otros efectos secundarios a farmacos 29 4.43
Mal control de glucemia 19 2.90
Hemorragia por anticoagulacion 18 2.75
Agravamiento de la funcién renal 13 1.98
Hemorragia digestiva alta 13 1.98
Retraso en el tratamiento 11 1.68
Insuficiencia cardiaca y shock 10 1.53
1AM, AVC, TEP 9 1.37
Neutropenia 9 1.37
Alteraciones neuroldgicas por farmacos 9 1.37
Alteracién del ritmo cardiaco o actividad 9 137
eléctrica por farmacos

Hipotension por farmacos 7 1.07
!nfecciones oportunistas por tratamiento 6 0.92
inmunosupresor

Desequilibrio de electrolitos 6 0.92
Cefalea por farmacos 5 0.76
Tratamiento médico ineficaz 5 0.76
Reacciones adversas a agentes anestésicos 3 0.46

EA: evento adverso, %: porcentaje, IAM: infarto agudo de miocardio, AVC: accidente vascular
cerebral, TEP: tromboembolismo pulmonar.

El estudio EVADUR (estudio prospectivo que incluyé 3854 pacientes
con el objetivo de conocer la incidencia de EA y sus caracteristicas
en términos de causas, evitabilidad y consecuencias en los SUH espa-
fioles) puso de manifiesto una incidencia de EA del 12% (462 pacien-



tes/505 EA) de los cuales 148 (29.31%) estuvieron relacionados con la
medicacion y causaron dafio sobre el paciente tal y como se describe

en la Tabla 3 (6).

Los resultados negativos asociados a la medicacién (RNM) relaciona-
dos con un deficiente control del dolor (41.9% de los RNM detectados)

fueron los mas prevalentes, seguidos por los RNM del sistema gastroin-
testinal (18.9% de los RNM detectados) y reacciones alérgicas dermato-
I6gicas y sistémicas (11.5% de los RNM detectados) (6).

Tabla 3: RNM detectados y clasificados por las autores del estudio

EVADUR (6).

RNM detectado

N° de ocasiones

Mal manejo del dolor
Malestar o dolor por farmacos (epigastralgia)
Cefalea por farmacos

45
15
2

Nauseas, vomitos o diarrea secundarios a la medicacion

N
[oe]

Prurito, rash o lesiones dérmicas reactivas a farmacos o apdsitos
Manifestaciones alérgicas sistémicas

—_
al

Mal control de la presion arterial
Hipotension por farmacos

Mal control de la glicemia

Alteraciones neuroldgicas por farmacos

Hemorragia por anticoagulacion
1AM, ictus, TEP

= o | NN

Estrefiimiento

Alteracién del ritmo cardiaco o actividad eléctrica por farmacos

Alteracion funcién organica (renal, hepatica, otras)

Desequilibrio electrolitos

N NN [DN

Edemas, IC, shock

—_

Neutropenia

1

RNM: resultado negativo asociado a la medicacién, N°: nimero, IAM: infarto agudo de miocar-

dio, TEP: tromboembolismo pulmonar, IC: insuficiencia cardiaca.
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1.1.3. Condiciones favorecedoras de evento adverso que se dan en los
servicios de urgencias hospitalarios

Los SUH son junto con las areas quirdrgicas y las unidades de cuida-
dos intensivos, las zonas del hospital donde el riesgo de sufrir EA es
mayor (4) y representan la segunda actividad mas importante en volu-
men del Sistema Nacional de Salud (SNS) tras la atencién primaria (7).

En los SUH se dan una serie de condiciones latentes favorecedoras
del EA que no se dan en otras areas del hospital. Chanovas y colabo-
radores (8) (Tabla 4) agruparon en cinco categoria las condiciones
latentes favorecedoras de iatrogenia en urgencias previamente descri-
tas por Campodarve (9) y Bleetman et al. (10) tal y como se detalla a
continuacion:

1. Condiciones latentes relacionadas con los pacientes: Los pa-
cientes que acuden a los SUH son de diversa tipologia, gravedad
y complejidad clinica. La actividad asistencial es ademas no pro-
gramable y variable.

2. Condiciones latentes relacionadas con los profesionales sani-
tarios, tales como:

= Formacion heterogénea y experiencia variable de los pro-
fesionales sanitarios, al no existir en nuestro pais una espe-
cialidad especifica en medicina de urgencias. En el SUH del
HSCSP esta condicion latente esta minimizada, al exigir a los
facultativos adjuntos una experiencia minima en medicina de
urgencias de al menos cinco afios.

= Alta rotacion del personal eventual motivado por tratarse
de un servicio asistencial incluido en los planes docentes de
practicamente la totalidad de las especialidades médicas.

= Falta de seguimiento del paciente.



3. Condiciones latentes relacionadas con la comunicacion, tanto

entre profesionales como entre profesionales y pacientes, en un
servicio 24/365.

Condiciones latentes relacionadas con las condiciones de tra-
bajo. A veces los profesionales de urgencias, se ven obligados
a trabajar con escasa informacion del paciente, bien porque se
trata de un enfermo desconocido, bien por dificultad de acceso
a la historia clinica, en el caso de que no esté informatizada (por
ejemplo, en pacientes que no dispongan de tarjeta sanitaria de
la comunidad auténoma del SUH receptor).

También se han considerado condiciones latentes favorecedo-
res de EA en urgencias, el hecho de realizar turnos de 24 horas
en las guardias y la elevada presion asistencial a la que se ven
sometidos los profesionales en periodos pico de demanda, junto
con la heterogeneidad de su cartera de servicios.

Condiciones latentes relacionadas con la medicacién. En los
SUH, es habitual la prescripcion de medicamentos que se han
definido como de alto riesgo y que se recogen en la Tabla 5 (11).
Ademas en estos servicios son mas frecuentes las 6rdenes mé-
dicas verbales que en otras areas del hospital, y se producen
al menos dos transiciones asistenciales en un corto periodo de
tiempo, aumentando el riesgo por tanto de que se produzcan
errores de conciliacién de la medicacién domiciliaria.
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Tabla 4: Condiciones latentes de riesgo de EA en los SUH (8).

Condiciones latentes de riesgo en los servicios de ugencias y emergencias

Pacientes
= Afluencia.
= Tipologiay gravedad.
= Complejidad clinica: pluripatologia, envejecimiento, enfermedades crénicas,
variabilidad clinica.

Profesionales
= Médicos y enfermeria:
= Formacioén heterogénea.
= Plantilla: guardias, personal eventual, residentes.
= Falta de seguimiento del paciente.
= Motivacion (“burn out”).
= Experiencia.

Problemas de comunicacién
= Profesional/paciente.
= Profesional/profesional.
= Cambios de turno o guardia.

Condiciones de trabajo
= Escasa informacién sobre el paciente:

= Paciente desconocido.
= Dificultad acceso a historia clinica.
= Interrupciones y distracciones.
= Turnos de trabajo:
= Guardias: cansancio, interrupciones del suefio.
= Turnos: intercambios de informacidn, mayor nimero de intervenciones
por paciente.
= Presién asistencial:
= Ratio médico-enfermera/paciente.
= Sobrecarga asistencial.
= Cambios ubicacién del enfermo.
= Cartera de servicios heterogénea.

Errores de medicacién
» Reacciones adversas de la medicacién (RAM).

= Medicacion de alto riesgo.
= Comunicacion:
= Ordenes verbales.
= Mala letra: 6rdenes médicas, recetas.
= Prescripcion informatica: fendmenos de “copia y pega”.
= No revision por farmacia.

RAM: reacciones adversas a medicamentos.



Tabla 5: Relacion del Institute for Safe Medication Practices de medi-

camentos de alto riesgo en hospitales (11).

Grupos terapéuticos

Medicamentos especificos

Agentes de contraste IV.
Agentes inotropicos IV.

Agonistas y antagonistas
adrenérgicos IV.

Anestésicos generales inh e IV.
Antagonistas plaquetarios IV.
Anticoagulantes vo y parenteral.
Antidiabéticos vo.

Bloqueantes neuromusculares.
Citostaticos parenterales y orales.
Insulinas IV y sc.

Medicamentos para sedacién
moderada IV.

Medicamentos para sedacién
moderada vo en nifios.
Medicamentos que tienen
presentacién convencional y
liposomal.

Medicamentos administrados por
via epidural o intratecal.

Nutricién parenteral total.
Opiaceos |V, transdérmicos, vo.
Soluciones cardioplégicas.

Soluciones de glucosa hiperténica.

Soluciones para didlisis.
Tromboliticos.

APl

Cloruro y fosfato potdsico IV.
Cloruro sédico hiperténico.
Epopostrenol.

Metotrexato vo (uso no oncoldgico).

Nitroprusiato IV.
Oxitocina IV.
Prometazina IV.

Sulfato de magnesio IV.
Tintura de opio.
Vasopresina.

IV: intravenoso, inh: inhalado, vo: via oral, sc: subcutanea.
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1.1.4. Medicamentos y servicios de urgencias hospitalarios

Los medicamentos son una de las intervenciones sanitarias mas habi-
tuales en los SUH, asi que no es de extrafiar, que la farmacoterapia sea
un punto clave donde intervenir para disminuir el nimero de problemas
relacionados con la asistencia sanitaria en este ambito.

Se han disefiado y publicado distintos estudios especificos con el ob-
jetivo de poner de manifiesto la iatrogenia relacionada con el uso de
medicamentos en urgencias en términos de errores de medicacién y/o
problemas relacionados con la medicacién (PRM), que resumimos a
continuacion.

Rothschild JM et al. detectaron mediantes un estudio observacional
llevado a cabo en Estados Unidos de América, 504 errores de medica-
cién en 6471 pacientes tras revisar 17320 prescripciones médicas. Si
expresamos en forma porcentual el hallazgo, esto supone que 7.8% de
los pacientes incluidos y el 2.9% de los farmacos analizados estuvieron
afectados por un error de medicacion (12).

Patanwala AE et al. publicaron los resultados de un programa de 100
horas de atencién farmacéutica en urgencias llevado a cabo sobre
16446 pacientes de cuatro hospitales norteamericanos. En el tiempo
valorado, interceptaron 364 errores de medicacion (13).

En Espafia, Tomas Vecina et al. detectaron mediante un estudio obser-
vacional de siete semanas de duracion llevado a cabo sobre pacientes
de urgencias con alta probabilidad de ingreso en sala de hospitaliza-
cion, 131 PRM en 90 pacientes analizados. Los problemas secundarios
a deficiencias en la conciliacién de la medicaciéon domiciliaria fueron la
principal causa de intervencién farmacéutica y los pacientes que mas
se beneficiaron del programa fueron aquellos que tomaban al menos
cinco farmacos en domicilio (14).


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rothschild JM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20005011
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Patanwala AE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22226174

Ucha Samartin evalué la eficacia de un programa de atencién farmacéu-
tica implantado en las areas de observacion y preingresos del hospital
Meixoeiro de Vigo mediante un estudio observacional de un afio de du-
racién en términos de nimero y prevalencia de PRM. La autora detecto
1057 PRM en el 33.8% de los pacientes incluidos (950 pacientes) (15).

En este contexto y con el objetivo de minimizar la iatrogenia medica-
mentosa evitable en los SUH, el Ministerio de Sanidad en su documento
"Unidad de urgencias hospitalaria: Estandares y recomendaciones" re-
cogid una serie de consejos que aparecen resumidos en la Tabla 6 (1).

Estas recomendaciones incluyen la integracion de sistemas de infor-
macion y de prescripcién informatizados, la utilizacién de criterios ex-
plicitos de prescripcion en la poblacion geriatrica, la importancia de los
programas de conciliacién de la medicacién domiciliaria en las distin-
tas transiciones asistenciales y la colaboracion del servicio de farmacia.

Tabla 6: Recomendaciones generales en los SUH para garantizar la se-
guridad de los procesos de prescripcion, almacenamiento, preparacion
y administraciéon de medicamentos (1).

Recomendaciones generales en los SUH

Se fomentara desde el SUH la implantacion de las nuevas tecnologias de la informa-
cién y comunicacion (sistema de prescripcion farmacoldgica electrénica asistida).

Se evitard la prescripcién de medicamentos considerados inapropiados para los an-
cianos por presentar una relacion riesgo/beneficio desfavorable en estos pacientes y
existir otras alternativas terapéuticas (si es posible se incluirdn estos medicamentos
en las alertas del sistema de prescripcion electrénica asistida) (16)(17).

Se procurard simplificar al maximo el tratamiento.

Se efectuard una revisién pormenorizada de la medicacién domiciliaria, antes de pres-
cribir nuevos farmacos en el SUH.

En caso de alta y transferencia a atencion primaria del paciente atendido en el SUH,
se proporcionara una lista completa (y conciliada) de la medicacion para el profesio-
nal responsable de la continuacién de la asistencia y para el propio paciente.

Se valorard la colaboracion del servicio de farmacia para realizar la intervencion de
educacion y conciliacion del tratamiento en el alta.

SUH: servicio de urgencias hospitalarias.
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La medicacién es una causa frecuente de consulta a los servicios de
urgencias hospitalarios

Aparte de estudiarse la iatrogenia relacionada con el uso de los me-
dicamentos en los SUH, éstos servicios se han considerado un buen
observatorio del sistema sanitario, por tratarse de un servicio que fun-
ciona 24 horas 365 dias al afio, por su facil accesibilidad y por su alta
frecuentacion (562 urgencias por 1000 habitante y afo en el conjunto
del sistema sanitario espafiol) (1).

Se han realizado numerosos estudios, en especial en las dos Ultimas
décadas, con el objetivo de poner de manifiesto la prevalencia de con-
sultas por resultados negativos asociados a la medicacién (RNM) evi-
tables a los SUH.

En 2002, Patel y colaboradores publicaron una revision sistematica de
doce estudios (ocho retrospectivos y cuatro prospectivos) en la que es-
timaron que el 28% de las visitas a urgencias estaban relacionadas con
RNM y consideraron evitables el 70% de las mismas. Ademas sefialaron
que el 24% de las consultas causadas por RNM requirié ingreso en una
sala de hospitalizacién (18).

Queneau y colaboradores estudiaron el porcentaje de consultas motiva-
das por RNM en diez hospitales franceses encontrando una prevalencia
del 21% sobre una poblacién de 1937 pacientes. Se consideraron evita-
bles el 37.9% de los RNM detectados (19).

En Espafia, Baena et al. tras realizar un estudio transversal en nueve
hospitales espafioles, pusieron de manifiesto una prevalencia de visitas
a los SUH motivadas por RNM del 35.7%, considerando evitables el 81%
de los RNM identificados (20). Los datos del Hospital de la Santa Creu
i Sant Pau (HSCSP) fueron publicados por Castro y colaboradores que
detectaron que el 26.7% de las visitas al SUH de nuestro centro eran
debidas a un RNM evitable (21).



Recientemente Shehab et al. han publicado la incidencia de visitas a
los SUH americanos relacionadas con RNM en los afios 2013-2014, po-
niendo de manifiesto que la iatrogenia medicamentosa sigue siendo
un problema prevalente que supone un elevado consumo de recursos
sanitarios en USA (4.0 visitas por 1000 individuos al afio son debidas a
RNM, requiriendo hospitalizacion el 27.3% de estos episodios de urgen-
cias) (22).

1.1.5. Farmacia asistencial en los servicios de urgencias hospitalarios

Como hemos desarrollado en los apartados anteriores, los SUH son un
punto especialmente sensible a la iatrogenia medicamentosa. En este
contexto, la actividad asistencial farmacéutica integrada en equipos cli-
nicos pluridisciplinares, podria ser clave en la mejora del resultado de
la farmacoterapia sobre la salud de los pacientes atendidos en estos
servicios.

La American Society of Health System Pharmacists (ASHP) publicé
en 2008 un consenso para definir servicios farmacéuticos logisticos
y clinicos deseables en los SUH (23). Este documento fue adaptado y
traducido al castellano por el grupo de trabajo RedFaster de la Sociedad
Espafiola de Farmacia Hospitalaria (SEFH). La asistencia farmacéutica
deseable en los SUH contempla seis grandes areas de trabajo:

1. Area de gestién

2. Area de dispensacién

3. Area de atencion farmacéutica
4. Area de gestion del riesgo

5. Docencia

6. Investigacion

41 | Introduccion general



42 | Introduccion general

Bajo nuestro punto de vista, el farmacéutico clinico integrado en el equi-
po multidisciplinar de profesionales sanitarios que trabaja en los SUH
es una pieza complementaria que aporta valor en asistencia, en docen-
ciay en investigacion.

A nivel asistencial el farmacéutico por su formacién complementaria,
es un profesional clave en la promocion e implementacién de politicas
de prevencién primaria y secundaria de resultados negativos asociados
a la medicacion (RNM) y el SUH, por estar situado en el cruce de cami-
nos de los distintos niveles asistenciales del sistema sanitario, un punto
estratégico para hacerlo.

En docencia el farmacéutico puede ser protagonista en la formacién en
farmacoterapia de residentes y estudiantes y en investigacién, puede
ayudar a ampliar las lineas de trabajo de los clinicos, promoviendo por
ejemplo, estudios relacionados con el uso de la medicacién en esta
area y/o proyectos relacionados con la actividad asistencial que realiza
el farmacéutico en urgencias.



1.2. Gestion de la cronicidad: “la epidemia sanitaria del siglo XXI"

“Me interesa el futuro porque es el sitio
donde voy a pasar el resto de mi vida” Woody Allen

1.2.1. Modelos de atencidn a los pacientes cronicos

La atencidn sanitaria y social de la cronicidad, por su elevada prevalen-
cia y el considerable consumo de recursos sanitarios asociado, es uno
de los grandes retos a los que se enfrentan los sistemas de salud del
siglo XXI.

En Catalufia, el 38% de la poblaciéon sufre alguna enfermedad crénica.
Este porcentaje aumenta con la edad, llegando al 82.8% de la poblacion
si nos centramos en los mayores de 75 afios (24).

En la actualidad el 80% de las consultas de atencion primaria, el 60% de
los ingresos hospitalarios y el 70% del gasto sanitario estan relaciona-
dos con problemas crénicos de salud (25).

Un abordaje eficaz y eficiente de la cronicidad requiere cambios estruc-
turales en los sistemas sanitarios, que deben evolucionar hacia la crea-
cién de estructuras coordinadas que promuevan una atencion integral e
integrada de los pacientes.

En los ultimos anos, se han desarrollado distintos modelos de atencion
a los pacientes crénicos, que comparten estrategias que favorecen la
continuidad asistencial, el autocuidado de los pacientes, la coordina-
cion entre profesionales sanitarios y el uso de nuevas tecnologias.

1.2.1.1. Modelo de gestion de la cronicidad de Wagner

Uno de los modelos mas conocidos es el modelo de gestion de la croni-
cidad de Wagner, representado a continuacion en la Figura 1.
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Figura 1: Modelo de gestion de la cronicidad de Wagner (26).
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El modelo se define por los elementos siguientes (26):

Lideraje en la politica y estrategia del sistema sanitario.
Fomento del autocuidado del paciente.

Introduccion de un sistema de soporte para la toma de decisio-

nes clinicas.

Disefio e implementacidn de un nuevo sistema de prestacion de

servicios.
Uso de sistemas de informacion clinica.

Utilizacién de recursos comunitarios.

1.2.1.2. Modelo de gestion de la cronicidad de Kaiser Permanente

El modelo de gestion de la cronicidad de Kaiser Permanente (provee-
dor sanitario privado en USA) se hizo popular tras mejorar los resul-
tados publicados por el modelo de atencion a los pacientes crénicos
del National HealthService (NHS) y Medicare (USA) en relacion con la



utilizacion de camas de hospitalizacion (27). El principio diferencial de
este modelo es la estratificacion de los pacientes en funcién de su com-
plejidad y sus necesidades (Figura 2).

El 80% de los pacientes crénicos se consideran de baja complejidad. En
este grupo mayoritario, la estrategia que se considera mas eficiente es
aquella que fomenta el autocuidado del paciente (“self-management”).

El 15% de los pacientes, se consideran de complejidad media. Este
grupo requiriere modelos de gestién de la enfermedad que aseguren
interaccién entre distintos niveles asistenciales y trayectorias clinicas
transversales.

Finalmente, el 5% de los pacientes restantes, se consideran pacientes de
alta complejidad. Se trata de pacientes pluripatolégicos, con polifarma-
cia, hiperfrecuentadores del sistema sanitario, con limitaciones para al-
guna actividad de la vida diaria. Este grupo de pacientes requiere estrate-
gias de gestion individual del caso para conseguir mejoras en la calidad
de vida, en resultados en salud y/o en consumo de recursos sanitarios.

Figura 2: Piramide del modelo de gestion de cronicidad de Kaiser
Permanente (27).
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En Espafia Rafael Bengoa en su articulo "Empantanados” resumié en
2008 los requisitos necesarios para la transformacion de nuestro sis-
tema sanitario (estructurado y pensado para resolver los problemas
agudos de salud de los ciudadanos) para afrontar de forma eficiente
y equitativa la epidemia de la cronicidad. Los cambios propuestos por
Bengoa, se resumen en la Tabla 7 (28).

Tabla 7: Requisitos para afrontar la cronicidad.

Hoy Mahana

El paciente aparece. El paciente aparece o se busca.

El paciente es tratado por equipo

El paciente es tratado. e
pluridisciplinar.

El paciente es dado de alta con un

El paciente es dado de alta. . .
tratamiento y un plan preventivo.

El paciente desaparece de la pantalla El paciente es activo y recibe apoyo
del radar. continuo del sistema.

El paciente es sociosanitario.

El paciente continua en la pantalla del
radar con monitorizacién remotay su
historia clinica electrénica.

Fuente: Bengoa R. Empantanados (2008).

Posteriormente, el SNS publicé en el afio 2012 el documento "Estrategia
para el Abordaje de la cronicidad del SNS" que se plantea como visién
"adaptar el SNS para poder responder a los cambios en las necesidades
de atencidn sanitaria y sociosanitaria que ocasionan el envejecimiento
de la poblacion y el incremento de la cronificacion de las condiciones
de salud y limitaciones en la actividad, garantizando la calidad, la se-
guridad, la continuidad en los cuidados, la equidad y la participacion
social" (29).



La farmacia asistencial como parte del sistema sanitario, debera redi-
sefar asimismo su modelo de atencién en el cual:

= Se deberan promover y establecer alianzas con farmacéuticos
de todos los ambitos asistenciales, viéndose asi favorecida la
continuidad asistencial.

= Se deberan desarrollar estrategias educativas especificas de
formacion en el "autocuidado farmacoterapéutico" para fomen-
tar asi una mayor independencia de pacientes y cuidadores del
sistema de salud y fomentar una mayor adherencia a los trata-
mientos prescritos.

= Se deberan integrar estrategias de monitorizacion de la farma-
coterapia al alta.

= Se debera promover la participacion activa por parte de los
pacientes.

Ligado a la idea de transformacion necesaria de la farmacia asistencial
para el abordaje de la cronicidad, en el afio 2012 la SEFH present6 un
plan estratégico como sociedad cientifica sobre atencién farmacéutica
al paciente cronico (30). Este plan estratégico, alineado con el plan es-
tratégico del SNS, recoge once lineas de actuacion, en seis ejes estraté-
gicos que se citan a continuacion:

1. Capacitacién y competencias profesionales.

2. Orientacién centrada en el paciente: la estratificacion como he-
rramienta del nuevo modelo de actuacién.

3. Alianza de los profesionales de farmacia hospitalaria con otros
profesionales y con los pacientes.

4. Herramientas e informacion.
5. Investigacion e innovacion.

6. Posicionamiento y comunicacion.
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1.2.2. Envejecimiento, cronicidad, y problemas relacionados con los
medicamentos

El envejecimiento poblacional en los paises occidentales supone un
reto importante para los sistemas de salud, ya que la edad a menudo
comporta cronicidad y multimorbilidad, ambas condiciones relaciona-
das con un mayor consumo de recursos sanitarios (31)(32).

La mayor prevalencia de problemas crénicos de salud se ha relaciona-
do con un mayor consumo de medicamentos y por tanto con un mayor
riesgo de sufrir PRM (33). Diversos estudios, en su mayoria liderados
por farmacéuticos, han puesto de manifiesto elevadisimas prevalen-
cias de PRM (“Situaciones que en el proceso de uso de medicamentos
causa o puede causar la aparicién de un resultado negativo asociado
a la medicacién” (34)) en pacientes crénicos polimedicados, indepen-
dientemente del nivel de asistencia donde fueron realizados.

Gheewala y colaboradores midieron tras la revision de la medicacion
por parte de farmacéuticos, la prevalencia de PRM en pacientes institu-
cionalizados mayores de 80 afos en Australia. Los autores detectaron
PRM en el 98% de los pacientes incluidos y las recomendaciones farma-
céuticas fueron aceptadas por el médico en el 83.8% de las ocasiones.
Los investigadores dieron especial importancia al ajuste de farmacos
de eliminacién renal en pacientes con funcién renal disminuida. La insu-
ficiencia renal crénica (IRC) estuvo presente en el 48% de la poblacion
del estudio y el 16% de los pacientes con IRC tenian farmacos mal do-
sificados (35).

Nishtala y colaboradores publicaron los resultados de un estudio re-
trospectivo llevado a cabo durante seis meses en 62 centros sociosa-
nitarios australianos, donde diez farmacéuticos clinicos validaron las
prescripciones médicas de 500 residentes. Los farmacéuticos detecta-
ron 1433 PRM en 480 pacientes. En este estudio la aceptacién de las



recomendaciones farmacéuticas por parte de los médicos se situé en
torno al 58% (36).

Finkers y colaboradores, tras la revision llevada a cabo por un equipo
pluridisciplinar (médico/farmacéutico clinico) de la medicacién crénica
de 91 pacientes mayores de 80 afios polimedicados e institucionalizos
en Alemania, contabilizaron 323 PRM (3.5 por paciente de media). El
87% de los PRM fueron considerados PRM de necesidad (el paciente
recibia un medicamento no indicado de acuerdo con su situacion clini-
ca) (37).

Silvay colaboradores registraron un media de 15 PRM por paciente, tras
llevar a cabo un revision de la medicacién de 31 pacientes polimedi-
cados (=5 farmacos), ancianos (=65 afios) institucionalizados en seis
centro sociosanitarios portugueses. En esta revision, el farmacéutico
entrevist6 a todos los pacientes incluidos y aplicé los criterios explici-
tos STOPP-START (38).

En un estudio prospectivo multicéntrico llevado a cabo recientemente
en nuestro entorno con el objetivo de evaluar el impacto de la interven-
cion farmacéutica sobre pacientes mayores de 65 afios pluripatoldgi-
cos hospitalizados o institucionalizados (18 hospitales participantes y
8 centros sociosanitarios (CSS)), se detectaron 1089 PRM en 326 pa-
cientes (96.4% de los pacientes incluidos). El médico aceptd la reco-
mendacién farmacéutica en el 69.8% de las ocasiones (39).

En pacientes ambulatorios polimedicados (=60 afos, =5 farmacos)
Ahmad y colaboradores detectaron tras entrevistar y revisar la medica-
cién de 340 pacientes tras ser dados de alta de un centro hospitalario,
992 PRM (media 2.9+1.7 por paciente incluido). Este estudio fue reali-
zado en las farmacias comunitarias holandesas (40).
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1.3. Programas de atenciéon farmacéutica como respuesta a
una necesidad social

“Me lo contaron y lo olvidé, lo vi y lo entendi,
lo hice y lo aprendi” Confucio

1.3.1. Programas de atencioén farmacéutica

A principios de los afios 90, Hepler y Strand definieron el concepto de
atencion farmacéutica (AF) como "la provision responsable de farma-
coterapia con el propdésito de obtener resultados definidos que mejoren
la calidad de vida de los pacientes" (41).

Segun este concepto, los farmacéuticos (proveedores de la AF), en coo-
peracién con médicos, enfermeria y pacientes mejoran los resultados
de la farmacoterapia, mediante la prevencién, deteccioén y resolucién de
problemas relacionados con los medicamentos (PRM) (42).

En Espafia en 1998 se realiz6 un primer consenso de Granada sobre
PRM, en el que se definié este término como "un problema de salud
vinculado con la farmacoterapia que interfiere o puede interferir con
los resultados de salud esperados en el paciente”. Se establecio una
clasificacion en tres grupos (indicacion, efectividad y seguridad) y en
seis categorias (43).

En el 2002, tras la experiencia con la definicion y clasificacion de 1998,
se actualizd el documento publicandose el Segundo Consenso de
Granada sobre PRM. En este segundo consenso, se defini6 PRM como
"problemas de salud, entendidos como resultados clinicos negativos,
derivados de la farmacoterapia que producidos por diversas causas,
conducen a la no consecucion del objetivo terapéutico o la aparicion
de efectos no deseados". La clasificacién se establecié en tres grupos
(necesidad, efectividad y seguridad) y en seis categorias (44).



En 2005, Fernandez-Llimés y colaboradores identificaron tras una bus-
queda en MEDLINE (1966-2005) los articulos que utilizaron el término
de PRM en ese periodo poniendo de manifiesto tras la revision, que el
término de PRM ampliamente utilizado en la literatura, no siempre re-
presentaba el mismo concepto (45).

Esto se debia fundamentalmente, a que durante afios, los elementos de
proceso (PRM potenciales) habian sido mezclados con los resultados
en salud (PRM reales).

De la necesidad de separar los elementos de proceso, de los resultados
en salud, naci6 el Tercer Consenso de Granada sobre PRM y resultados
negativos asociados a la medicacién (RNM) en el cual se asume la en-
tidad de los PRM como elementos de proceso y como causas de RNM.

En este consenso, se defini6 PRM como “aquellas situaciones que en
el proceso de uso de medicamentos causa o puede causar la apariciéon
de un resultado negativo asociado a la medicacion (RNM)“y RNM como
“resultados en la salud del paciente no adecuados al objetivo de la far-
macoterapia y asociados al uso o fallo en el uso de medicamentos” (34).

En las Tablas 8 y 9 se muestran las distintas categorias que recoge el
Tercer Consenso de Granada de PRM y RNM.
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Tabla 8: Listado de problemas relacionados con medicamentos segtn
el Tercer Consenso de Granada 2007 (34).

Listado de PRM. Tercer Consenso de Granada 2007

= Administracién errénea del medicamento.

= Caracteristicas personales

= Conservacion inadecuada.

= Contraindicacion.

= Dosis, pauta y/o duracién no adecuada.

= Duplicidad.

= Errores en la dispensacion.

= Errores en la prescripcion.

= Incumplimiento.

= Interaccion.

= Otros problemas de salud que afectan al tratamiento.
= Probabilidad de efectos adversos.

= Problema de salud insuficientemente tratado.

= Otros.

PRM: problemas relacionados con los medicamentos.

Tabla 9: Clasificacién de resultados negativos asociados a los medica-
mentos segun el Tercer Consenso de Granada 2007 (34).

Clasificacion de RNM. Tercer Consenso de Granada 2007

Necesidad
= Problema de salud no tratado. El paciente sufre un problema de salud asociado a
no recibir una medicacién que necesita.
= Efecto de medicamento innecesario. El paciente sufre un problema de salud aso-
ciado a recibir un medicamento que no necesita.

Efectividad
= Inefectividad no cuantitativa. El paciente sufre un problema de salud asociado a
una inefectividad no cuantitativa de la medicacién.
= Inefectividad cuantitativa. El paciente sufre un problema de salud asociado a una
inefectividad cuantitativa de la medicacion.

Seguridad
= Inseguridad no cuantitativa. El paciente sufre un problema de salud asociado a
una inseguridad no cuantitativa de un medicamento.
= Inseguridad cuantitativa. El paciente sufre un problema de salud asociado a una
inseguridad cuantitativa de un medicamento.

RNM: resultados negativos asociados a la medicacion.



1.3.2. Seguimiento farmacoterapéutico: concepto y herramientas que
lo hacen posible

Una de las actividades nucleares de la AF es el seguimiento farmaco-
terapéutico (SFT), que se define como una practica profesional en la
cual el farmacéutico se responsabiliza de las necesidades del pacien-
te sobre sus medicamentos, mediante la deteccidn, y resolucion de
PRM. El objetivo de esta practica es alcanzar resultados positivos en la
salud de los pacientes (prevenir/resolver RNM y mejorar su calidad de
vida) (46).

El SFT implica compromiso, colaboracion del paciente y trabajo integra-
do del farmacéutico con el resto del equipo de salud.

El SFT debe realizarse sobre una historia farmacoterapéutica (HFT) ex-
haustiva y completa.

En distintos estudios publicados, se ha evidenciado que la HFT recogi-
da utilizando como fuente de informacion la historia clinica del paciente
en exclusiva, es a menudo, incompleta (47)(48).

Tam y colaboradores en una revision sistematica de 22 estudios publi-
cada en 2005 (3755 pacientes analizados), encontraron que un porcen-
taje de pacientes que oscilaba entre el 27-54% tenia al menos un error
en la HFT en el momento del ingreso (49).

Este hecho, ocurre especialmente en los SUH, servicios donde por sus
caracteristicas (alta rotacion de pacientes y profesionales, prioridad de
lo urgente frente a la patologia crénica) es complicado detenerse para
obtener una HFT completa.

Baena y colaboradores, en un estudio multicéntrico en el que participo
el HSCSP, puso manifiesto que la HFT recogida en los SUH, no coincide
en el 79 % de los casos con la medicacién cronica que el paciente refie-
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re estar tomando 24 horas después del inicio del episodio de urgencias,
cuando se le preguntaba mediante una entrevista estructurada (50).

La entrevista clinica con el paciente y/o con el responsable de la medi-
cacion, es una fuente de informacion clave y complementaria a la his-
toria clinica para realizar una HFT exhaustiva, evitando de esta manera,
posibles PRM derivados de no disponer de toda la informacion necesa-
ria para una evaluacién correcta del paciente. La entrevista clinica, es
ademads, una herramienta que tenemos los farmacéuticos, para hacer
educacién sanitaria, para promover la adherencia terapéutica y para
aprender de los efectos buscados y efectos colaterales que tienen los
medicamentos en las condiciones de la practica clinica habitual.

Revision clinica y critica de la medicacion prescrita

Durante el proceso de revision clinica y critica de la medicacién el far-
macéutico verifica de forma sistematica (51):

= Indicacién de cada farmaco, en relacion con las patologias del
paciente.

= Adecuacién de cada medicamento a la edad y/o condiciones cli-
nicas del enfermo (funcién renal, funcién hepatica), asi como la
adecuacion de la dosis, pauta y/o duracién del tratamiento.

= Efectividad del tratamiento en relacién con el objetivo terapéuti-
co planteado.

= Seguridad del régimen terapéutico.

Durante el proceso de revision de la medicacion, se debe prestar espe-
cial atencién en caso de que se produzcan transiciones asistenciales,
asegurando que la conciliaciéon de la medicacién se realice de forma
correcta.



Los errores de conciliaciéon definidos como "aquellas discrepancias o
diferencias no justificadas por la clinica entre la medicacion prescrita
antes y después de una transicién asistencial" (51) son un tipo de PRM
altamente prevalente. Se estima que alrededor del 50% de los pacien-
tes ingresados en hospitales de agudos sufren algun error de concilia-
cion (52) y que estos errores de conciliacion, pueden tener relevancia
clinica entre el 27% y el 59% de los mismos (53).

La implantacidn de programas sistematicos de conciliacion de la medi-
cacién en las transiciones asistenciales ha demostrado ser una estra-
tegia util en la disminucion de PRM y RNM, independientemente de la
tipologia de pacientes incluidos, de profesionales sanitarios implicados
y de las transiciones asistenciales afectadas.

Murphy y colaboradores publicaron que tras la aplicacion de un pro-
grama de conciliacién al alta, los pacientes con errores de conciliacién
disminuian en un 48% cuando se trataba de pacientes quirtrgicos y en
un 42% cuando se trataba de pacientes médicos (54).

Van den Bemt PM y colaboradores evaluaron la eficacia de un programa
de conciliacion llevado a cabo sobre pacientes quirurgicos en el peri
operatorio implicando para ello a técnicos de farmacia. Consiguieron
tras la implantacion del programa una disminucion del 71% de los pa-
cientes con un error de conciliacién o mas (55).

Rozich y colaboradores concluyeron en 2004, que implantar programas
de conciliacién sistematicos en los ingresos, en los traslados y al alta
hospitalaria, reducia la prevalencia de errores de conciliacién de 213 en
100 ingresos a 63 en 100 ingresos (56).

En el SUH, Kent et al. publicaron en 2009, el primer estudio realizado en
el que se evaluaba la eficacia de un programa de conciliacién implan-
tado en la transicion asistencial entre el SUH y la hospitalizacion. Este
estudio fue llevado a cabo en el Cochester Regional Center (Canada).
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Tras la implementacién del programa sistematico de conciliacion de la
medicacion en esta transicion asistencial, se paso6 de una prevalencia
de 170 discrepancias por cada 100 ingresos a una prevalencia de 80 por
cada 100 ingresos (57).

Los programas de conciliacion presentan una metodologia variable en
funcion del ambito asistencial donde se aplican, los recursos tecnolé-
gicos disponibles y las caracteristicas organizativas de la institucion
sanitaria.

Las tres etapas que comparten en general todos los programas de con-
ciliacion son las siguientes (58):

1. Obtencion de la HFT exhaustiva del paciente.

2. Deteccion y resolucion de discrepancias con la medicacion ac-
tiva del paciente.

3. Comunicacion de los cambios de prescripciony de la medicacion
resultante al siguiente proveedor de salud y al propio paciente.

Los programas de atencion farmacéutica centrados en la resolucién de
PRM, deben priorizar pacientes con patologias prevalentes y con alto
impacto en términos de consumo de recursos sanitarios. En este senti-
do, la insuficiencia cardiaca (IC) y la enfermedad pulmonar obstructiva
crénica (EPOC), destacan por su elevada prevalencia, morbilidad, con-
sumo de recursos sanitarios y mortalidad en nuestro entorno (59)(60).

En Espafia, el 8.8% de la poblacién mayor de 50 anos sufre EPOC (61)
y hasta el 8% de los mayores de 75 afios tiene el diagnéstico de IC (59).
La mitad de los pacientes con EPOC consulta a los SUH al menos una
vez al afo y el 19.5% de los mismos ingresa en el hospital (62). La IC es
la principal causa de ingreso en los pacientes mayores de 65 afios en
nuestro pais (59).



Por este motivo, creemos que los pacientes afectados por estas en-
fermedades crénicas que se descompensan con frecuencia y cuyas
descompensaciones son un motivo frecuente de consulta en los SUH,
pueden beneficiarse de manera especial de un programa de atencién
farmacéutica centrado en la resolucidon de PRM. Pensamos asi mismo
que la efectividad de esta actividad asistencial debe valorarse en base
a resultados en salud como por ejemplo los RNM.

57 | Introduccion general



JUSTIFICACION
DEL ESTUDIO



2. Justificacion del estudio

La morbilidad relacionada con los medicamentos es un problema de
salud importante en los paises occidentales que tiene un elevado coste
sanitario y social, siendo especialmente prevalente en los SUH (4)(5)(6)
entre los pacientes pluripatolégicos y polimedicados (36)(38)(37)(39)(63).

Distintos estudios publicados han demostrado la utilidad de programas
de atencién farmacéutica en los SUH en relacion con la disminucién de
errores de medicacién y PRM (12)(14)(15). Sin embargo, no nos consta
que se haya evaluado el impacto que tiene la reduccién de PRM/errores
de medicacion en términos de resultados en salud.

En este contexto, pensamos que seria importante disponer de ensayos
clinicos aleatorizados que midan la efectividad de estos programas
evaluando su impacto en variables clinicas como por ejemplo resul-
tados negativos asociados a la medicacion. Seria especialmente rele-
vante conocerlo en pacientes polimedicados, hiperfrecuentadores del
sistema de salud y con patologias crénicas que se descompensen con
frecuencia, como por ejemplo pacientes con insuficiencia cardiaca (IC)
y/o enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC).
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3. Hipétesis

Un programa de atencion farmacéutica iniciado en el servicio de ur-
gencias hospitalario, en pacientes con orientacién diagnéstica de in-
suficiencia cardiaca y/o enfermedad pulmonar obstructiva crénica
descompensados evita resultados negativos asociados a los medica-
mentos y disminuye el consumo de recursos sanitarios y la mortalidad

a los seis meses.
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4. Objetivos

Objetivo principal

Evaluar el impacto clinico en términos de resultados negativos asocia-
dos a la medicacion de un programa de atencién farmacéutica en pa-
cientes con orientacion diagnostica de insuficiencia cardiaca y/o enfer-
medad pulmonar obstructiva crénica descompensada, usuarios del ser-
vicio de urgencias del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau de Barcelona.

Objetivos secundarios

= Caracterizar los problemas relacionados con la medicacién re-
sueltos por el programa de atencién farmacéutica, como poten-
cial causa de resultados negativos asociados a la medicacion en
los pacientes del grupo de intervencion.

= Identificar los medicamentos implicados en los problemas rela-
cionados con la medicacién resueltos.

= Conocer las etapas del programa de atenciéon farmacéutica a
través de las cuales se identifican y resuelven los problemas re-
lacionados con la medicacién.

= Caracterizar los resultados negativos asociados la medicacién
en pacientes que consultan el servicio de urgencias del Hospital
de la Santa Creu i Sant Pau de Barcelona con orientacion diag-
ndstica de insuficiencia cardiaca y/o enfermedad pulmonar obs-
tructiva crénica descompensada.

= Comparar entre el grupo intervencion y el grupo control los pro-
blemas de salud que produjeron los medicamentos sobre los
pacientes.
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Comparar entre el grupo intervencién y el grupo control los me-
dicamentos implicados en los resultados negativos asociados

la medicacion.

Comparar entre el grupo intervencion y el grupo control la estan-
cia media, el nimero de reconsultas y la mortalidad a los 180

dias.
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5. Material y métodos

5.1. Disefio general del estudio

Ensayo clinico randomizado donde los pacientes fueron aleatorizados
con reparto 1:1 para recibir atencion farmacéutica iniciada en el SUH
(grupo intervencion) o para recibir el cuidado habitual (grupo control).

5.2. Poblacion de estudio

Los pacientes candidatos a su inclusién en el ensayo debian cumplir los
siguientes criterios:

= Edad mayor o igual a 65 afios.
= Orientacion diagndstica de IC y/o EPOC descompensados.
= Episodio abierto en el SUH de al menos 12 horas de duracion.

= Polifarmacia definida como al menos cuatro farmacos de dura-
cién indefinida prescritos en la receta electrénica (64).

Se excluyeron aquellos pacientes con alteracién cognitiva grave, asi
como las personas institucionalizadas.

5.3. Célculo del tamano muestral

El cdlculo de muestra se realizé considerando un poder estadistico del
80% y un nivel de significacion del 5%. Para calcularlo, anticipamos que
en base a lo descrito en la literatura se podrian resolver PRM tanto en el
grupo intervencion como en el grupo control. Fijamos un porcentaje de
PRM resueltos de un 35% en el grupo intervencién (20) y un 10% (65) en
el grupo control, asumiendo un 10% estimado de pérdidas.

Teniendo en cuenta estos valores calculamos un tamano de muestra de
45 pacientes en cada uno de los grupos del estudio.
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5.4. Randomizacion

El esquema de randomizacion fue disefiado por la unidad de soporte a
la investigacion del HSCSP.

Para la asignacién aleatoria se escribié un programa especifico para tal
fin, mediante sintaxis del paquete estadistico SPSS (version 18). Para
permitir la reproduccion del listado se empled una semilla obtenida de
la tabla de numeros aleatorios, entrando en dicha tabla mediante el lan-
zamiento de dos dados para la eleccion de la fila y la columna, por lo
tanto la serie era replicable pero impredecible. Asi mismo se definié de
tal forma que fuera perfectamente equilibrado por grupo y en un tama-
fio de bloque de diez casos.

La randomizacidn de pacientes candidatos a entrar en el estudio tuvo
lugar entre el 2 de enero de 2012y el 26 de febrero del 2013.

El muestreo se realiz6 durante 91 dias laborables en la franja horaria de
9 a 13 horas.

Tras valorar la idoneidad de los candidatos mediante el cumplimiento
de los criterios de inclusidn, el farmacéutico asignaba a cada individuo
un grupo segun el esquema de aleatorizacion, de forma cronoldgica (en
funcién del inicio del episodio en urgencias) y correlativa de acuerdo
con el esquema de aleatorizacion.

De acuerdo con la naturaleza de la intervencion, ni los pacientes del
grupo intervencion ni los profesionales sanitarios fueron ciegos.

5.5. Ambito del estudio

El estudio fue llevado a cabo en el servicio de urgencias generales
del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, hospital de referencia para
400.000 habitantes de Barcelona. El hospital tiene una actividad de mas
de 150.000 urgencias anuales totales (incluidas urgencias médicas y



quirargicas de adultos, urgencias pediatricas, urgencias psiquiatricas
y urgencias de ginecologia y obstetricia) de las cuales 68.000 son ur-
gencias generales de medicina de adultos y mas de 34.000 ingresos
hospitalarios anuales.

5.6. Descripcion de la intervencion

La intervencién consistié en un programa de atenciéon farmacéutica
centrado en la deteccidn y resolucion de PRM que se inici6 en el SUH
y termind cuando el paciente era dado de alta del centro hospitalario.

La implementacién del programa de atenciéon farmacéutica ensayado
fue llevada a cabo por una Unica farmacéutica en el grupo intervencion,
la investigadora principal del proyecto. Las caracteristicas curriculares
de la farmacéutica podrian ser extrapolables a la mayoria de los farma-
céuticos clinicos que desempefian su actividad asistencial en los SUH
espafioles (especialista en farmacia hospitalaria, con conocimiento
adecuado de la farmacoterapia de las patologias mas prevalentes en
los SUH y con experiencia de mas de cinco afios en asistencia farma-
céutica sobre pacientes crénicos).

El programa de atencion farmacéutica ensayado constaba de los si-
guientes pasos (Figura 3):

1. Elaboracion y registro de la historia farmacoterapéutica del pa-
ciente (HFT): el primer paso del programa de AF consistia en la
elaboracion de una HFT completa y exhaustiva utilizando para
ello como fuentes de informacion la historia del paciente y una
entrevista semiestructurada al responsable de la gestion de su
medicacién (paciente y/o cuidador).

2. Conciliaciéon de la medicacion en cada una de las transicio-
nes asistenciales: se procedio siguiendo lo establecido por el
Institute for Healthcare Improvement que define la conciliacién
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de la medicacién como “el proceso de obtener una lista comple-
ta de la medicacion del paciente previa al ingreso y compararla
con la que se ha prescrito en el centro sanitario al ingreso, en
los traslados y al alta”. “Las discrepancias encontradas deben
ser comentadas con el prescriptor y, si procede, deben ser co-
rregidas. Los cambios realizados deben ser adecuadamente do-
cumentados y comunicados al siguiente proveedor de salud y al

paciente” (58).

. Validacion de la/s prescripcion/es médica/s durante la estancia

en el SUH y en caso de ingreso hospitalario durante el periodo
de hospitalizacion.

Para realizar la validacion de las prescripciones médicas se veri-
ficaron los siguientes aspectos:

= Indicacion de la medicacidn, en relacion con las patologias
del paciente registradas en la historia clinica.

= Adecuaciéon de cada medicamento a la edad y/o condicio-
nes clinicas del enfermo (funcién renal y/o funcion hepatica),
asi como la adecuacion de la dosis, pauta y/o duracién del
tratamiento.

4. Seguimiento farmacoterapéutico del paciente (SFT): durante el

SFT se monitorizé la efectividad y la seguridad del tratamiento
prescrito. La efectividad en los farmacos con indicacién curati-
va, sustitutiva o sintomatica se evalu6 mediante el seguimiento
de los parametros objetivos registrados en la historia clinica re-
lacionados con el medicamento (por ej. evolucién de la leuco-
citosis tras la indicacion de un antibiético empirico, evolucion
de la glicemia tras pautar insulina, evolucién del dolor valorado
con la escala visual-analdgica (EVA) tras la prescripcion de un
analgésico).



Un tratamiento con indicacion profilactica se consideré efectivo
si no aparecia durante la estancia hospitalaria el efecto preveni-
do (por €j. ausencia de tromboembolismo en paciente inmovili-
zado al que se le ha prescrito una heparina de bajo peso mole-
cular profilactica).

La seguridad de los farmacos se evalué monitorizando en la his-
toria clinica los parametros objetivos relacionados con las reac-
ciones adversas mas frecuentes recogidas en la ficha técnica
del medicamento (por ej. empeoramiento de la funcion renal tras
la administracién de vancomicina).

5. Informacién escrita adicional sobre el tratamiento farmacolé6-
gico al alta: la farmacéutica proporcioné de forma escrita indi-
caciones claras sobre el tratamiento farmacolégico prescrito
al alta utilizando para ello el soporte informatico del Centro de
Informacién de Medicamentos de Cataluia (CedimCat) (66).

5.6.1. Procedimiento

Cuando se detectaron PRM durante la aplicacion del programa de aten-
cion farmacéutica ensayado, el médico prescriptor fue informado a
través de la historia clinica electrénica (HCE) del paciente. En el curso
clinico de la HCE, el farmacéutico hacia constar la causa del PRM y
proponia una prescripcion alternativa para solventarlo (por ej: en una
prescripcién de dosis de mantenimiento de levofloxacino 500 mg/dia a
un paciente con insuficiencia renal severa, el farmacéutico le recomen-
daba una disminucién de dosis por tratarse de un farmaco de elimina-
cién renal y una pauta alternativa levofloxacino 250 mg/dia).

Los PRM que tras ser notificados al clinico producian un cambio en la
prescripcién médica en el sentido de la recomendacion farmacéutica
en un tiempo inferior a 24 horas, se consideraron PRM resueltos (inter-
vencién farmacéutica resuelta).
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La caracterizacion de los PRM resueltos se llevd a cabo utilizando la
sistematica del Tercer Consenso de Granada (34)(Tabla 8).

Tabla 8 (bis): Listado de problemas relacionados con medicamentos
segun el Tercer Consenso de Granada 2007 (34).

Listado de PRM. Tercer Consenso de Granada 2007

= Administracion erronea del medicamento.

= Caracteristicas personales

= Conservacion inadecuada.

= Contraindicacién.

= Dosis, pauta y/o duracién no adecuada.

= Duplicidad.

= Errores en la dispensacion.

= Errores en la prescripcion.

= Incumplimiento.

= Interaccion.

= Otros problemas de salud que afectan al tratamiento.
= Probabilidad de efectos adversos.

= Problema de salud insuficientemente tratado.
= Otros.

PRM: problemas relacionados con medicamentos.

Para clasificar los medicamentos implicados en los PRM resueltos, se
utilizé la clasificacion anatémica de especialidades (ATC) (67).

Finalmente se identificé la etapa del programa de atencién farmacéu-
tica gracias a la cual se resolvié el PRM. Para ello los cinco pasos del
programa ensayado se agruparon en tres etapas:

1. Etapa 1: incluyd la elaboracién y registro de la historia farmaco-
terapéutica del paciente (HFT) y la conciliacién al ingreso.

2. Etapa 2: incluy¢ la validacion de la/s prescripcion/es médica y
el SFT.

3. Etapa 3: incluy¢ la informacion escrita adicional entregada al pa-
ciente sobre el tratamiento farmacolégico y la conciliacion de la
medicacion al alta.



Figura 3: Descripcion de la intervencién.
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HFT: historia farmacoterapéutica, SFT: seguimiento farmacoterapéutico, PRM: problema rela-
cionado con los medicamentos.

Los pacientes del grupo control recibieron, sélo en caso de requerir in-
greso hospitalario, el soporte asistencial habitual del servicio de farma-
cia que consistid en la revision de la medicacién y validacién de la/s
prescripcién/es médica/s durante el ingreso hospitalario, proceso que
se realizé de forma analoga al paso 3 descrito en el grupo intervencion.
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5.7. Variables

5.7.1. Variables sociodemograficas y clinicas basales

1.

Edad medida en anos.

. Género hombre/mujer.

Numero de medicamentos: nimero de medicamentos domici-
liarios recogidos en la nota de ingreso del paciente durante el
episodio de urgencias.

Numero de problemas de salud crénicos: se consideraron los
problemas de salud recogidos por el médico de urgencias en la
nota de ingreso del paciente.

Hipertension arterial (HTA) (si/no): de acuerdo con la informa-
cion recogida por el médico de urgencias en la nota de ingreso
del paciente.

Diabetes mellitus (DM) (si/no): de acuerdo con la informacién
recogida por el médico de urgencias en la nota de ingreso del
paciente.

Dislipidemia (DLP) (si/no): de acuerdo con la informacién recogi-
da por el médico de urgencias en la nota de ingreso del paciente.

Fibrilacion auricular (FA) (si/no): de acuerdo con la informacién
recogida por el médico de urgencias en la nota de ingreso del
paciente.

Cardiopatia isquémica (Cisq) (si/no): de acuerdo con la informa-
cion recogida por el médico de urgencias en la nota de ingreso
del paciente.



10.

11.

12.

5.7.2.
1.

Insuficiencia renal crénica (IRC) (si/no): de acuerdo con la in-
formacidn recogida por el médico de urgencias en la nota de
ingreso del paciente.

Pacientes que requirieron ingreso hospitalario (si/no): de acuer-
do con la informacién recogida en la historia clinica del paciente.

indice de comorbilidad de Charlson corregido con el factor
edad: variable cuantitativa obtenida tras aplicar a los enfer-
mos una escala validada que predice en funcion de la edad y
las comorbilidades la esperanza de vida de los pacientes a los
diez afios (68). Esta escala evalta 19 situaciones médicas y las
pondera del 1 al 6. Los resultados obtenidos tras su aplicacién
varian entre 0 y 37. Este indice fue calculado e interpretado utili-
zando para ello la calculadora “on line” de la Sociedad Andaluza
de Medicina Intensiva, Urgencias y Coronarias (69).

Variables de resultado

Problemas relacionados con la medicacion (PRM) resueltos:
PRM detectados durante la aplicacién del programa de atencién
farmacéutica que tras ser notificados al clinico produjeron un
cambio en la prescripcion médica en el sentido de la recomenda-
cion farmacéutica en un tiempo inferior a 24 horas.

Resultados negativos asociados a la medicacion (RNM): re-
sultados en la salud del paciente no adecuados al objetivo de
la farmacoterapia y asociados al uso o fallo en el uso de los
medicamentos (34).

En ambos grupos los RNM se detectaron tras el analisis retros-
pectivo de la HCE del paciente, una vez que era dado de alta del
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, desde el SUH o desde una
unidad de hospitalizacién.
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Se registraron aquellos RNM descritos en la historia clinica por
un profesional sanitario (médico, enfermeria) como problemas
de salud directamente relacionados con los medicamentos y/o
cuando se cumplian los siguientes criterios definido y consen-
suados entre el farmacéutico y un médico independiente del
estudio.

= Deficiente control glicémico: cualquier valor de glucosa

>180mg/dL y/0 <50mg/dL en el varény <45 mg/dL en la mujer.

= Deficiente control de la tensién arterial (TA): tension arterial

sistélica =160 mmHg 6 <90 mmHg y/o tension arterial dias-
tolica 290 mmHg o <50 mmHg causado por omitir y/o afiadir
medicacion antihipertensiva al tratamiento habitual del pa-
ciente, tolerando la via de administracion y estando indicado
de acuerdo a su situacion clinica.

= Deficiente control de la coagulacion sanguinea: se agruparon

en esta categoria los siguientes RNM:

= Pacientes en tratamiento con farmacos anti vitamina K en
los que el international normalized ratio (INR) estaba por
encima o por debajo del objetivo terapéutico buscado de
acuerdo con la indicacion clinica del farmaco y la ficha téc-
nica del producto.

= Tromboembolismo pulmonar y/o tromboembolismo veno-
so, descrito como tal en la historia clinica del paciente.

= Hematoma en paciente con tratamiento anticoagulante a
dosis profilacticas y/o de tratamiento y descrito como tal
en la historia clinica del paciente.



= Hemorragia en paciente con tratamiento anticoagulante a
dosis profilacticas y/o de tratamiento y descrito como tal
en la historia clinica del paciente

= Deficiente control de los niveles de potasio en sangre: cualquier
valor de potasio <3.5 mmol/L y/o =5.1 mmol/L.

= Deficiente control de la frecuencia cardiaca (FC): cualquier
valor de FC=120 latidos/minuto y/o =45 latidos/minuto en
reposo en pacientes tratados con farmacos cronotrépicos
negativos.

Se caracterizaron los RNM en las tres dimensiones que recoge la
sistematica del Tercer Consenso de Granada: necesidad, efecti-
vidad y seguridad (34). Se compardé entre el grupo intervencion y
el grupo control la prevalencia y el nimero de RNM de cada una
de las tres dimensiones.

Se registraron y se compararon entre el grupo intervencion y el
grupo control los problemas de salud que produjeron los medi-
camentos sobre los pacientes.

Para clasificar los medicamentos implicados en los RNM, se uti-
lizé la clasificaciéon anatémica de especialidades (ATC) (67). Se
comparo entre el grupo intervencion y el grupo control los medi-
camentos implicados en el RNM categorizados de esta manera.

. Reconsultas/reingresos: pacientes que reconsultan/reingresan
en el HSCSP por descompensacién de IC y/o EPOC, desde la
inclusion del paciente en el estudio hasta pasados 180 dias de
acuerdo con la informacién disponible en la HCE.

Se registro el nimero de episodios de urgencias y/o episodios
de hospitalizacién en el HSCSP relacionados con la descompen-
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sacion de IC y/o EPOC, desde la inclusion del paciente en el es-
tudio hasta pasados 180 dias.

4. Estancia hospitalaria: duracion en horas de la estancia del pa-
ciente en el hospital, desde el inicio del episodio en el SUH hasta
el alta desde urgencias o desde una sala de hospitalizacion.

5. Mortalidad a los 180 dias (si/no): confirmada mediante la revi-
sion retrospectiva de la HCE a los 180 dias de la inclusion del
paciente en el estudio.

5.8. Analisis estadistico

Se realiz6 un analisis descriptivo de las variables sociodemograficas y
clinicas basales.

Las variables cualitativas (RNM, reconsulta/reingreso y mortalidad a
los 180 dias) se expresaron mediante proporcion y se compararon me-
diante la prueba de Chi-Cuadrado.

Las variables cuantitativas (nimero de RNM, reconsultas y estancia
media) se expresaron mediante la media y la desviacion estandar y se
compararon mediante el test “t” de datos independientes.

Se utilizé el paquete estadistico SPSS versién 18, Chicago: SPSS Inc.
Se evalué la significacion bilateral de las pruebas estadisticas para un
nivel inferior al 5%.

5.9. Aspectos éticos

El protocolo de estudio fue revisado y aprobado por el comité ético del
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau antes de la inclusién del primer
paciente.

Los procedimientos durante la realizacién del estudio cumplieron con
los principios éticos de la declaracion de Helsinki.



Todos los participantes fueron informados de las caracteristicas del es-

tudio y aceptaron su participacion mediante consentimiento informado
escrito.

El estudio en cuestién fue registrado en ClinicalTrials.gov (ID-number:
NCT02368548).
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6. Resultados

6.1. Flujo de participantes

Entre el 2 de enero del 2012 y el 26 de febrero del 2013 consultaron el
servicio de urgencias generales de adultos del HSCSP 79.102 pacientes.
El muestreo que se realizé durante 91 dias laborables en la franja hora-
ria de 9 a 13 horas supuso 5.915 enfermos, de los cuales 119 cumplian
los criterios de inclusién definidos.

Un paciente seleccionado que cumplia los criterios de inclusion no fue
randomizado por su mal prondstico a corto plazo.

Se incluyeron 118 pacientes; 59 en cada uno de los grupos (Figura 4). El
reclutamiento de pacientes finalizdé cuando se habia completado el ta-
mafio de muestra calculado. El estudio finalizé el 24 de agosto de 2013,
tras haber transcurrido 180 dias desde la inclusion del dltimo paciente.
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Figura 4: Flujo de participantes.
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6.2. Datos basales

Las caracteristicas sociodemograficas y clinicas basales de los pacien-
tes fueron similares en los dos grupos, excepto en el caso de la dislipi-
demia, que fue mas prevalente en el grupo intervencién (Tabla 10).

Tabla 10: Descripcion de la poblacion del estudio.

Grupo intervencion Grupo control
(n=59) (n=59) P

n (%) Media (SD) n (%) Media (SD)
Edad 80.0 (6.6) 80.0 (6.9) | 0.082
Sexo (mujer) 28 (47.5) 31 (52.5) 0.58
gl:r:;irlri'nae:::samentos 10.5 (3.4) 10.0 (3.3) | 0.763
2‘: :;l'l’dmb'emas cronicos 5.5 (2.4) 53(22) | 0.361
indice de Charlson (68) 6.7 (1.6) 6.7(1.8) | 0.161
Hipertension 41 (69.5) 40 (67.8) 0.8
Diabetes mellitus 26 (44.1) 26 (44.1) 1
Dislipidemia 26 (44.1) 15 (25.4) 0.03*
Fibrilacion auricular 25 (42.4) 20 (339) 0.34
Cardiopatia isquémica 18 (30.5) 10 (16.9) 0.08
Insuficiencia renal crénica | 14 (23.7) 15 (25.4) 0.8
;Zi:’:;ig:ﬁ;ﬁ:’:ier°" 52 (88.1) 53 (89.8) 0.77

%: porcentaje, SD: desviacion estandar, N°: nimero, *: diferencia con significacion estadistica
(p<0.05).

6.3. Problemas relacionados con los medicamentos en el grupo
intervencion

La aplicacién del programa de atencion farmacéutica sobre el grupo
intervencion permitié resolver 82 PRM en 43 (72.9%) pacientes, con un
promedio de 1.39 PRM por paciente (Tabla 11).
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Tabla 11: PRM resueltos por el programa de atencion farmacéutica en
el grupo intervencion.

PRM resueltos en el grupo intervencién

N° total de pacientes 59
Ne° total de PRM resueltos por el programa de atencion farmacéutica 82
Prevalencia de PRM (%) 72.9%
Promedio de PRM por paciente (PRM/paciente) 1.39

PRM: problema relacionado con la medicacién, N°: nimero, %, porcentaje.

El 76.8% (63 de los 82) de los PRM resueltos pertenecian a dos ca-
tegorias de las recogidas en el Tercer Consenso de Granada de PRM
y RNM (34); 39 (47.6%) fueron clasificados como problemas de salud
insuficientemente tratados y 24 (29.3%) fueron clasificados en la cate-
goria de dosis y/o pauta inadecuada (Tabla 12).

En la categoria de “otros” se clasificaron nueve PRM, de los cuales siete
estuvieron relacionados con la prescripcion de un medicamento habi-
tual del paciente contraindicado durante la estancia en el hospital por la
clinica aguda del enfermo (por ej: tamsulosina farmaco indicado para
el tratamiento de la hiperplasia benigna de préstata prescrito durante
su estancia en urgencias a pesar de ser portador el paciente de sonda
vesical y tener tendencia a la hipotensién arterial), uno fue un error de
transcripcién de la prescripcion médica por parte de enfermeria que es
manual en nuestro centro y el noveno estuvo relacionado con la sos-
pecha de toxicidad por digoxina al haberse modificado la pauta poso-
I6gica habitual del farmaco en el paciente y la recomendacion de una
digoxinemia por parte del farmacéutico.

Analizando el grupo ATC del principio activo implicado en el PRM, cabe
destacar que mas de la mitad de los PRM resueltos (n=44, 53.6%) incluia
principios activos que pertenecia a uno de los siguientes tres cédigos
ATC: 27 principios activos (32.9%) pertenecian al codigo ATC C (sistema
cardiovascular), 10 (12.2%) al grupo ATC A (tracto alimentario y meta-
bolismo) y 7 (8.5%) al grupo ATC B (sangre y 6rganos hematopoyéticos).



Tabla 12: Descripcion de los PRM resueltos con el programa de aten-
cién farmacéutica.

PRM resueltos

Categorias de PRM Tercer Consenso de Granada (34) n (%)
Problema de salud insuficientemente tratado 39 (47.6)
Dosis, pauta y/o duracién inadecuada 24 (29.3)
Interaccion 6 (7.3)
Duplicidad 3(3.7)
Administracién errénea del medicamento 1(1.2)
Otros 9(11)

Grupo ATC del principio activo implicado en el PRM (68) n (%)
A (tracto alimentario y metabolismo) 10(12.2)
B (sangre y érganos hematopoyéticos) 7 (8.5)
C (sistema cardiovascular) 27 (32.9)
C/G (sistema cardiovascular)/(sistema genitourinario 1012)
y hormonas sexuales)

G (sistema genitourinario y hormonas sexuales) 3(3.7)
J (antiinfecciosos para uso sistémico) 5(6.1)
B/J .(.sangr.e y érganos hem.ato’po.yéticos)/ 4(49)
(antiinfecciosos para uso sistémico)

L (agentes antineoplésicos e inmunomoduladores) 3(3.7)
M (sistema musculoesquelético) 3(3.7)
N (sistema nervioso) 6 (7.3)
R (sistema respiratorio) 6(7.3)
S (6rganos de los sentidos) 4(4.9)
V (varios) 3(3.7)

Proceso mediante el cual se resuelve el PRM n (%)
Ef:;::aii(:ﬁz):jreegirgd?:alr?icIS-{anngreso) 87 (45.1)
Validacion de la prescripcion
SFT preserip 28 (34.1)
Conciliacién de la medicacion (alta)

Informacién escrita adicional sobre el tratamiento 17 (20.8)

farmacoldgico al alta

PRM: problemas relacionados con la medicacion (n=82), ATC: clasificacion anatémica de espe-
cialidades, HFT: historia farmacoterapéutica, SFT: seguimiento farmacoterapéutico. Los valo-
res representan recuento (n) y porcentaje (%).
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La mayoria de los PRM (n=54, 65.9%) fueron resueltos gracias al pro-
grama sistematico de conciliacion de la medicacién durante las tran-
siciones asistenciales. Se resolvieron 37 PRM durante la conciliacion
al ingreso del paciente en el SUH y/o en la sala de hospitalizaciéony 17
durante la conciliacidn al alta a domicilio del paciente desde el SUH y/o
desde la sala de hospitalizacion.

6.4. Resultados negativos asociados a los medicamentos

Tras la revision retrospectiva de la HCE se contabilizaron 56 RNM (0.95
por paciente) en el grupo intervenciéon y 85 RNM (1.44 por paciente)
en el grupo control. Estas diferencias fueron estadisticamente signifi-
cativas (p=0,01). Igualmente fueron estadisticamente significativas las
diferencias encontradas en la prevalencia de RNM en ambos grupos La
prevalencia de RNM en el grupo intervencién fue del 62.7% (37 pacien-
tes) siendo la prevalencia en el grupo intervencién del 79,7% (47 pacien-
tes) (p=0.042) (Tabla 13).

Tabla 13: RNM registrados tras revisar la HCE en el grupo intervencién

y en el grupo control.

Grupo Grupo
intervencion control P
N° total de RNM 56 85
Prevalencia de RNM (%) 62.7 79.7 0.042*
N° de pacientes con RNM 37 47
Promedio e RNM por pacinte 095 44| oo

N°: nimero, RNM: resultado negativo asociado a la medicacién, %: porcentaje. *: diferencia con
significacion estadistica (p<0.05).

6.4.1. Categorizacién de resultados negativos asociados a los
medicamentos segun el Tercer Consenso de Granada

La mayoria de los RNM del grupo intervencion fueron categorizados de
acuerdo con el Tercer Consenso de Granada como RNM de efectividad;
en el grupo control en cambio, la mayoria de los RNM fueron catego-



rizados como RNM de seguridad. Los RNM menos prevalentes en los
dos grupos fueron los de necesidad (Tabla 14). Unicamente se encon-
traron diferencias con significacion estadistica al comparar el nimero
medio de RNM de seguridad por paciente entre los dos grupos; 0.37
(22 RNM) en el grupo intervencion frente a 0.78 (46 RNM) en el grupo
control (p=0.004) (Tabla 15).

Tabla 14: Distribucién de los RNM en las tres dimensiones que recoge
el Tercer Consenso de Granada (34).

n Grupo intervencion Grupo control
RNM 141 56 85
RNM de necesidad 23 11 12
Pacientes RNM de necesidad 20 11 9
RNM de efectividad 50 23 27
Pacientes RNM de efectividad 46 21 25
RNM de seguridad 68 22 46
Pacientes RNM de seguridad 51 18 33

RNM: resultado negativo asociado a la medicacion.

Tabla 15: Prevalencia y nimero de RNM categorizados segun el Tercer
Consenso de Granada (34).

Grupo intervencion Grupo control
(n=59) (n=59) P
N° de Media RNM N° de Media RNM
pacientes (%) | por paciente (SD) | pacientes (%) |por paciente (SD)
11 (18.6%) 9 (15.3%) 0.624
Necesidad
0.19 (0.393) 0.20 (0.55) | 0.848
21 (35.6%) 25 (42.4%) 0.45
Efectividad
0.39 (0.558) 0.46 (0.567) | 0.514
18 (30.5%) 33 (55.9%) 0.05
Seguridad
0.37 (0.613) 0.78 (0.872) | 0.004*

N°: ndmero, %: porcentaje, RNM: resultado negativo asociado a la medicacién, SD: desviacion
estandar. *: diferencia con significacion estadistica (p<0.05). Los valores representan recuento
(n) y porcentaje (%) en el caso de las variables cualitativas, media por paciente y desviacion
estandar en caso de las variables cuantitativas p referido a los resultados del Chi-Squared test
en variables cualitativas y “t” de datos independientes en variables cuantitativas.
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A continuacién se describen los problemas de salud que produjeron los
medicamentos sobre los pacientes en ambos grupos tras el analisis
retrospectivo de la HCE categorizados en las tres dimensiones que re-
coge el Tercer Consenso de Granada y la distribucion que tuvieron en
las dos poblaciones del estudio.

6.4.1.1. Resultados negativos asociados a la medicacion de necesidad

Se detectaron 23 RNM de necesidad (16.3% de los RNM contabilizados)
en 20 pacientes (17% de la poblacién del estudio).

En el grupo intervencion se registraron 11 RNM de necesidad en 11 pa-
cientes y en el grupo control 12 RNM de necesidad en 9 pacientes.

Tabla 16: RNM de necesidad.

RNM de necesidad

Grupo intervencion n
Dolor 4
Deficiente control del K+ 4
Deficiente control de la TA 1
Deficiente control de la FC 1
Deficiente control glicémico 1

Grupo control n
Deficiente control de la TA 5
Dolor 2
Deficiente control del K+ 1
Deficiente control glicémico 1
Deficiente control de la coagulacién sanguinea 1
Estrefiimiento 1
RAO 1

RNM: resultado negativo asociado a la medicacion, K: potasio, TA: tension arterial, FC: frecuen-
cia cardiaca, RAO: retencion aguda de orina.



Los problemas de salud que produjeron los medicamentos de esta ca-
tegoria mds prevalentes (17 RNM/74% de los RNM de necesidad) estu-
vieron relacionados con el deficiente control del dolor secundario a la
falta de tratamiento analgésico, el deficiente control de la TA causado
por la omision no justificada de tratamiento antihipertensivo domicilia-
rio y el deficiente control de la kalemia debida a la omision en la pres-
cripcion de suplementos de potasio en contexto por ejemplo de dieta
absoluta (Tabla 16).

6.4.1.2. Resultados negativos asociados ala medicacién de efectividad

Se detectaron 50 RNM de efectividad (35.5%) en 46 pacientes (39% de
la poblacién del estudio).

En el grupo intervencién se registraron 23 RNM de efectividad en 21
pacientes y en el grupo control 27 RNM de necesidad en 25 pacientes.

El 88% de los RNM (44 RNM) de efectividad estuvieron relacionados
con un deficiente control de las glicemias secundario a la infradosifica-
cién de farmacos antidiabéticos (mayoritariamente insulina) durante la
estancia de los pacientes en el hospital (Tabla 17).

Tabla 17: RNM de efectividad.

RNM de efectividad

Grupo intervencion n
Deficiente control glicémico 22
Digoxinemia fuera rango 1

Grupo control n
Deficiente control glicémico 22
Deficiente control de la coagulacién sanguinea 2
Dolor 1
Deficiente control de la TA 2

RNM: resultado negativo asociado a la medicacion, TA: tension arterial.
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6.4.1.3. Resultados negativos asociados a la medicacién de seguridad

Se contabilizaron 68 RNM de seguridad (48.2% del total de los RNM) en
51 pacientes (43.2% de la poblacion del estudio).

En el grupo intervencidn se registraron 22 RNM de seguridad en 18 pa-
cientes y en el grupo control 46 RNM de necesidad en 33 pacientes.

Tabla 18: RNM de seguridad.

RNM de seguridad

Grupo intervencion n
Deficiente control de la TA 5
Deficiente control de la coagulacién sanguinea 5
Deficiente control de la FC 2
Digoxinemia fuera de rango 2
Deficiente control del K+ 2
Alcalosis metabdlica 1
Nefrotoxicidad 1
Deficiente control glicémico 1
Vémitos 1
Somnolencia 1
Cefalea 1

Grupo control n
Deficiente control de la TA 14
Deficiente control de la coagulacién sanguinea 12
Deficiente control del K+ 7
Deficiente control glicémico 3
Digoxinemia fuera de rango 3
Deficiente control de la FC 3
Nefrotoxicidad 2
Diarrea 1
Deterioro cognitivo 1

RNM: resultado negativo asociado a la medicacion, TA: tension arterial, FC: frecuencia cardia-
ca, K: potasio.



El 53% (36 RNM) de los efectos negativos de los medicamentos relacio-

nados con la seguridad fueron de dos tipos:

1.

6.4.2.

Deficiente control de la TA 19 (27.9%) motivado en su mayoria
por hipotensiones secundarias al tratamiento de la IC descom-
pensada (perfusion de furosemida/nitroglicerina EV) y/o por la
prescripcién de forma no intencionada de medicacion antihiper-
tensiva domiciliaria a mayor dosis de la habitual.

. Deficiente control de la coagulacién sanguinea 17 (25%) secun-

daria a reacciones adversas relacionados con anticoagulantes
y/o farmacos gastrolesivos y también motivada por la interac-
cién de antibidticos con farmacos antivitamina K (Tabla 18).

Problemas de salud que produjeron los medicamentos sobre los
pacientes

Tuvieron prevalencia similar en el grupo intervencién y en el grupo con-

trol los siguientes problemas de salud que produjeron los medicamen-

tos sobre los pacientes:

1.

RNM relacionados con el control glicémico deficiente (preva-
lencia cercana al 40% en ambos grupos). Fueron habituales las
hiperglucemias en contexto de infra dosificacion de insulina du-
rante la estancia hospitalaria y/o secundarias al inicio de trata-
miento con corticoides.

RNM relacionados con la evaluacion y el control del dolor (pre-
valencia cercana al 10%). En algunos pacientes no se valoro el
dolor en algin momento del episodio y por tanto no se trat6 y/o
en algunos enfermos el dolor se valoré mediante una escala in-
adecuada para pacientes con dificultad de expresién verbal, que-
dando el sintoma infravalorado y por tanto infratratado.

101 | Resultados



102 | Resultados

3. RNM relacionados con un deficiente control de la kalemia séri-

ca (prevalencia cercana al 5%). Por €j. hipotasemia secundaria
a una perfusion de furosemida y/o motivada por una aportacién
deficiente de suplementacion de potasio en el contexto de dieta
absoluta.

RNM relacionados la digoxinemia fuera de rango (prevalencia
cercana al 5%). Por ej. se detectaron niveles tdxicos de este me-
dicamento en algunos pacientes que recibieron digoxina intrave-
nosa en contexto de fibrilacion auricular rapida.

En el grupo intervencion se detectaron menos problemas de salud rela-

cionados con los medicamentos, siendo estas diferencias estadistica-

mente significativas:

1.

RNM relacionados con el control de la TA. Los pacientes del
grupo intervencion tuvieron un mejor control de la TA durante
su estancia hospitalaria. La prevalencia de controles deficientes
de TA ocurrié en 6 pacientes (10.2%) del grupo intervencion vs.
en 19 (32.2%) del grupo control (p=0.003). Fueron frecuentes es-
pecialmente en el grupo control, las cifras elevadas de TA en el
contexto de omisiones no justificadas por la clinica, de farma-
cos antihipertensivos habituales.

RNM relacionados con el control de la coagulacién sanguinea.
El control de la coagulacion sanguinea durante la agudizacién
de la IC y/o EPOC fue asi mismo mas adecuado en el grupo
intervencion. Los efectos adversos relacionados con un defi-
ciente control de la coagulacion sanguinea afectaron a 5 (8.5%)
pacientes del grupo intervencion frente a 14 (23.7%) pacientes
del grupo control (p=0.024). La mayoria de los RNM de esta ca-
tegoria en el grupo control estuvieron relacionados con reaccio-
nes adversas de farmacos anticoagulantes y/o gastrolesivos y
a interacciones de farmacos anticoagulantes con antibidticos
prescritos durante la hospitalizacién.



6.4.3. Medicamentosimplicados enlos resultados negativos asociados
con la medicacion

La prevalencia de pacientes con resultados negativos asociados a me-
dicamentos de los grupos sangre y érganos hematopoyéticos y siste-
ma cardiovascular fue menor en el grupo intervencion. En los pacientes
incluidos en el programa de atencion farmacéutica la prevalencia de
RNM del grupo ATC B (sangre y érganos hematopoyéticos) fue del 8.5%
(5 pacientes) vs 22% (13 pacientes) en el grupo control, (p=0.041) y la
de RNM del grupo ATC C (sistema cardiovascular) fue del 23.7% (14
pacientes) frente a 45.8% (27 pacientes) en el grupo control (p=0.012).

Cabe destacar, que los medicamentos que produjeron menos RNM en
el grupo intervencién que en el grupo control (grupos ATC B y C) coin-
ciden con los principios activos mas prevalentes en los PRM resueltos
por el farmacéutico gracias a la intervencién ensayada. El farmacéutico
detectd tres interacciones significativas entre farmacos del grupo ATC
B (acenocumarol/warfarina) y antibiéticos, recomendando revalorar la
pauta anticoagulante por el servicio de hematologia. La unidad de he-
mostasia modifico la pauta posoldgica inicial del farmaco anticoagu-
lante en las tres ocasiones. Este cambio de pauta anticoagulante habria
minimizado el riesgo de problemas de salud relacionados con medica-
mentos del grupo ATC B (por €j: INR supraterapéuticos y/o sangrado).
El farmacéutico asi mismo resolvié cinco omisiones no justificadas de
farmacos habituales de los pacientes del grupo ATC C (por ejemplo, in-
dujo la prescripcion de atenolol 25 mg/dia en un paciente con FC y TA
correctas, que el facultativo prescriptor no era consciente que tomaba
en domicilio al haber sido prescrito por un médico privado). La prescrip-
cién de estos cinco principios activos habria minimizado el riesgo de
problemas de salud relacionados medicamentos del grupo ATC C.

La Tabla 19 resume la caracterizacion de los RNM segun su efecto clini-
co y segun el medicamento implicado.
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Tabla 19: Distribucién de RNM en el grupo intervenciony el grupo control.

Grupo Grupo
intervencién control p
n (%) n (%)
Resultados negativos asociados a la medicacion
Deficiente control glicémico 23 (39) 24 (40.7) 0.849
Deficiente control de la TA 6(10.2) 19(32.2) 0.003*
Deficiente control del K+ sérico 6(10.2) 8(13.6) 0.569
E:rf]i;?::; control de la coagulacién 5(8.5) 14(23.7) 0.024%
Digoxinemia fuera rango 3(5.1) 3(5.1) 1
Dolor 4(6.8) 3(5.1) 0.697
Nefrotoxicidad 1(1.7) 3(5.1) 0.309
Deficiente control de la FC 2(3.4) 3(5.1) 0.648
Cefalea 1(1.7) - 0.315
Somnolencia 1(1.7) - 0.315
Alcalosis metabdlica 1(1.7) - 0.315
Vémitos 1(1.7) 0.315
Deterioro cognitivo - 1(1.7) 0.315
Diarrea - 1(1.7) 0.315
Retencién aguda de orina - 1(1.7) 0.315
Estrefiimiento - 1(1.7) 0.315
Grupo ATC del principio activo implicado en el RNM

A (tracto alimentario y metabolismo) 25 (42.4) 27 (45.8) 0.711
B (sangre y 6rganos hematopoyéticos) 5(8.5) 13(22) 0.041*
C (sistema cardiovascular) 14 (23.7) 27 (45.8) 0.012*
Seg(sdjzg;a genitourinario y hormonas ) 2 (3.4) 0154
J (antiinfecciosos para uso sistémico) 1(1.7) 1(1.7) 1
M (sistema musculoesquelético) 2(3.4) 2(3.4) 1
N (sistema nervioso) 3(5.1) 3(5.1) 1
R (sistema respiratorio) 1(1.7) - 0.315
S (érganos de los sentidos)

%: porcentaje, TA: tension arterial, K: potasio, FC: frecuencia cardiaca, ATC: clasificaciéon ana-
témica de especialidades, RNM: resultados negativos asociados a la medicacion. *: diferencia
con significacion estadistica (p<0.05). Los valores representan recuento (n) y porcentaje (%).

" se refiere a variables en las que no se han encontrado casos; p referido a los resultados del
Chi-Squared test.



6.5. Estancia media, reconsultas y mortalidad

6.5.1. Estancia media

Se compar6 la duracion media expresada en horas de la estancia del
paciente en el centro hospitalario (desde el inicio del episodio en el SUH
hasta el alta desde el SUH o desde una sala de hospitalizacion). En el
grupo intervencion fue de 194.6 (115.3) horas frente a 242.52 (251.4)
horas en el grupo control (p=0.18) (Figura 5).

A pesar de que la estancia media por paciente fue casi 48 horas inferior
en el grupo intervencién que en el grupo control, la diferencia no tuvo
significacién estadistica.

Figura 5: Estancia media en el grupo intervencion y en el grupo control.
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6.5.2. Reconsultas

Respecto a la suma de reconsultas/reingresos por descompensacion
de IC y/o EPOC a los 180 dias del inicio del episodio en urgencias, el
numero medio por paciente fue 1.14 (1.306) en el grupo intervencion
frente a 0.71 (1.204) en el grupo control (p=0.069) (Figura 6).

105 | Resultados



106 | Resultados

Figura 6: Numero de reconsultas por paciente por IC/EPOC descom-
pensados a los 180 dias del inicio del episodio.
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En el grupo intervencion, 32 (54.2%) de los pacientes reconsultaron al
menos una vez a los 180 dias por IC/EPOC descompensados frente a
22 (37.3%) de los pacientes del grupo control (p=0.065).

A pesar de observarse una tendencia hacia un mayor ndmero de re-
consutas y hacia un mayor nimero de pacientes que reconsultan en el
grupo intervencion, esta diferencia no tuvo significacion estadistica con
la muestra estudiada.

6.5.3. Mortalidad

No hubo diferencias con significacion estadistica en términos de mor-
talidad. La muerte a los 180 dias de la inclusion en el estudio se produjo
en 11 pacientes (18.6%) del grupo intervencién y en 13 (22%) del grupo
control (p=0.647).

Las variables de resultado comparadas entre ambos grupos se resu-
men en la Tabla 20.



Tabla 20: Resumen de los resultados del estudio.

Grupo Grupo

intervencion control P
RNM n | 56 (0.95/paciente) | 85(1.44/paciente) | 0.01*
Pacientes con RNM n(%) 37 (62.7%) 47 (79.7%) 0.042*
Estancia media h 194.66 (115.3) 242.52 (251.4) 0.186
Reconsultas a los

1.14 (1. .71 (1.204 .069
180 dias/paciente : (1.306) 0.71(1.204) 0.06
Pacientes que reconsultan o o o
alos 180 dias n(%) 32 (54.24%) 22 (37.3%) 0.065
Mortalidad a los 180 dias | n(%) 11 (18.6%) 13 (22%) 0.647

RNM: resultados negativos asociados a la medicacion, %: porcentaje, h: horas, *: diferencia
con significacion estadistica (p<0.05). Los valores representan recuento (n) y porcentaje (%) en
el caso de las variables cualitativas, media por paciente y desviacién estandar en caso de las
variables cuantitativas. p referido a los resultados del Chi-Squared test en variables cualitativas

y “t” de datos independientes en variables cuantitativas.
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7. Limitaciones

El hecho de que Unicamente un farmacéutico haya sido el responsable
de implementar el programa de atencion farmacéutica y de realizar el
andlisis de los resultados en un ensayo simple ciego, podria estar rela-
cionado con un sesgo de evaluacién. Sin embargo, dado que las varia-
bles fueron consensuadas con un médico independiente antes de la in-
clusion de los pacientes y considerando que las variables de resultado
se recogieron de forma retrospectiva de un documento inmodificable
y auditable como es la HCE, la posibilidad de subjetividad a la hora de
evaluar los resultados es minima.

Asi mismo el haber implicado a un unico farmacéutico en el estudio
puede haber contribuido a homogenizar el programa de atencion far-
macéutica implementado en el grupo intervencién, evitando de esta
manera el sesgo del entrevistador o del investigador. Seria interesante
explorar en un futuro si implicar un equipo de farmacéuticos podria mo-
dificar los resultados de la intervencion. No obstante, el hecho de tener
un programa de especializacién homogéneo en nuestro pais minimiza-
ria estas diferencias.

No puede descartarse, que en el grupo control profesionales sanitarios
distintos del farmacéutico clinico implementador del programa hayan
resuelto PRM durante su practica asistencial habitual y/o influidos por
el trabajo que el farmacéutico llevaba a cabo en el grupo intervencion.
En el supuesto de que esta contaminacion del grupo control se hubie-
ra producido, las diferencias de resultados favorables en salud podrian
haber sido de mayor magnitud a favor del programa.

Los resultados del estudio podian haber sido distintos en el caso de que
no se hubieran excluido a los enfermos sin polifarmacia, con estancia
en urgencias inferior a 12 horas y a los pacientes institucionalizados
y/o con patologia psiquiatrica grave.
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La polifarmacia, considerada como el uso de cuatro o mds medicamen-
tos por paciente (64) es un factor de riesgo de PRM (70)(71) y RNM (72).
Por esta razén, se decidié focalizar el estudio en pacientes que toma-
ran al menos cuatro medicamentos, al pensar que se beneficiarian en
mayor medida de la atencion farmacéutica focalizada en resolver PRM.
Si hubiéramos incluido a pacientes sin polifarmacia, probablemente el
programa hubiera resuelto menos PRM y habria tenido menor impacto
en RNM. Se considera que por razones de eficiencia, este tipo de inter-
venciones deben ir dirigidas a los pacientes que se puedan beneficiar
en mayor medida de las mismas.

Se decidié también excluir a pacientes con episodios en urgencias
inferiores a 12 horas de duracioén, a pacientes institucionalizados y a
pacientes con enfermedades neurolégicas y/o psiquiatricas graves do-
cumentadas en la HCE, ya que se consideré que el primer paso de la
intervencion evaluada no podria ser aplicado tal y como estaba defini-
do. El primer paso del programa de atencién farmacéutica consistié en
obtener y registrar en la HCE una HFT exhaustiva obtenida siempre tras
verificar la medicacién registrada en la historia electrénica mediante
una entrevista al paciente y/o cuidador. Esto no hubiera sido posible en
estos subgrupos de pacientes por las siguientes razones:

1. Los pacientes institucionalizados en Catalufia no tienen su infor-
macion clinica integrada en la historia compartida electronica.

2. Los pacientes con estancia en el SUH (<12h) o aquellos con en-
fermedades psiquiatricas y/o neurolégicas graves se considera-
ron no adecuados para realizar la entrevista clinica para la con-
firmacion de la medicacién recogida en la HCE de forma veraz.
Ademas en el SUH las visitas de familiares y/o cuidadores estan
restringidas a franjas horarias determinadas.



Si se hubieran incluido estos subgrupos de pacientes, el riesgo de pér-
didas durante la intervencién hubiera sido posiblemente superior, lo que
hubiera implicado una muestra mayor.

Podria haber resultado util medir todas las intervenciones farmacéu-
ticas, las aceptadas y las no aceptadas para poder asi comparar los
resultados del presente estudio con otros publicados en la literatura.
Sin embargo se considerd registrar Unicamente las intervenciones
aceptadas, teniendo en cuenta que un PRM que no produce un cambio
en el tratamiento farmacoldgico que recibe el paciente no puede tener
efecto en resultados en salud (RNM, estancia media, reconsultas y mor-
talidad), que fueron las variables seleccionadas para evaluar la utilidad
del programa.

Probablemente los resultados del estudio hubieran sido diferentes si
durante el SFT que se realizd en el grupo intervenciéon monitorizando
la HCE, se hubiera incorporado la valoracion mediante entrevista con
el paciente de la efectividad, la seguridad y la necesidad de los medica-
mentos que estaba recibiendo.

Con la intencion de homogenizar la intervencion se decidié no incluir la
valoracion del paciente en el SFT por dos razones:

1. La poblacién de pacientes incluidos eran enfermos polimedicados
y fueron sometidos en contexto de la agudizacién a cambios fre-
cuentes de medicacién, por lo que se considerd que el valor de la
entrevista con el paciente para monitorizar la necesidad, la efectivi-
dady la seguridad del tratamiento en esta situacion seria limitado.

2. La farmacoterapia durante la estancia en el SUH es a menudo
compleja y requiere una monitorizacién objetiva y constante de
determinados pardmetros (por ej: modficacién de la dosis de he-
parina en funcién del tiempo parcial de tromboplastina activada
(TTPa)).
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8. Discusion

8.1. La poblacién de estudio

Los pacientes que consultaron el SUH del HSCSP con exacerbacion de
IC y/o EPOC fueron en su mayoria ancianos (edad media de 80 afios),
pluripatolégicos (con méas de cinco problemas crénicos de salud de
media) y polimedicados (con mds de diez medicamentos activos en la
receta electronica de media).

La edad y la multimorbilidad originan un incremento de la frecuenta-
cién en los SUH, de los ingresos hospitalarios y de los reingresos tras el
alta (31)(32). Cuando la poblacién geridtrica ingresa en el hospital, tiene
unas estancias un 20% mas prolongada que el resto de la poblacion,
utiliza un 50% mas de recursos asistenciales (32) y sufre mas compli-
caciones, ya sea debido a la polifarmacia, al riesgo de las exploraciones
y tratamientos o a la propia estancia hospitalaria (73).

El denominador comuin de la poblacion estudiada, se ha relacionado
ademads con un mayor riesgo de RNM (70)(71)(72). En una revision lide-
rada en 2007 por Krahenbulh-Melcher y colaboradores se consideraron
factores de riesgo de RNM, la edad superior a los 65 afios, la polifar-
macia, el sexo femenino, el uso de anticoagulantes y diuréticos y los
farmacos de estrecho margen terapéutico y de eliminacién renal (70).
En 2008, Leendertse y colaboradores identificaron como factores de
riesgo de ingresos hospitalarios previsibles por RNM el hecho de tener
cuatro o mas problemas cronicos de salud, la polifarmacia, tener una
funcién renal deteriorada, un historial de mala adherencia terapéutica, el
deterioro cognitivo y la dependencia funcional (72). En una publicacién
reciente, los factores que se asociaron en mayor medida a RNM fueron
el deterioro cognitivo, la polifarmacia, los farmacos antiepilépticos, los
farmacos anticoagulantes, la combinacion de anticoagulantes y AINES,
la falta de informacién, los farmacos de estrecho margen terapéutico y
la falta de adherencia al tratamiento (71).
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La informacién expuesta en este apartado junto con la elevada preva-
lencia de RNM detectada en ambos grupos durante el estudio (62.7%
en el grupo intervencion y 79.7% en el grupo control), refuerza la nece-
sidad de implementar programas de atencién farmacéutica centrados
en la resolucion de PRM en urgencias en pacientes con IC y/o EPOC
descompensados.

El grupo control y el grupo intervencion fueron semejantes en todas las
variables sociodemograficas y clinicas basales comparadas excepto en
la prevalencia de DLP. La DLP es un factor de riesgo de enfermedades
cardiovasculares con un impacto clinico relevante a largo plazo, que sin
embargo no se ha relacionado de forma directa con el riesgo de sufrir
PRM ni RNM (71)(72). Se considera, por tanto, que el hallazgo no tiene
relevancia a la hora de interpretar los resultados del estudio.

8.2. Problemas relacionados con los medicamentos en el grupo
intervencion

Se resolvieron 82 PRM en 43 (72.9%) pacientes del grupo intervencion
mediante el programa de atencién farmacéutica ensayado.

Estos resultados son parecidos a los publicados por otros clinicos en
Espafia en poblaciones similares a la nuestra y tras implantar progra-
mas de atencién farmacéutica en los SUH (14)(15) tal y como se ha
expuesto en la introduccién del proyecto.

Esta considerable prevalencia de PRM se podria explicar por el conjunto
de condicionales latentes de iatrogenia que se dan en los SUH (9)(10)
y también por la poblacion incluida, pacientes geriatricos, pluripatologi-
cos, polimedicados, que ya de por si son pacientes de riesgo de sufrir
PRM (74)(75).

La utilidad de diversos programas de atencién farmacéutica centrados
en la deteccién y resolucién de PRM en ambitos asistenciales distintos



a los SUH ha sido evaluada por diferentes investigadores. Es complica-
do comparar los distintos proyectos al variar la definicién de PRM y el
tipo de intervencioén aplicada.

Gorgas y colaboradores disefiaron un estudio prospectivo, randomiza-
do para evaluar la utilidad de un programa de atencién farmacéutica
con actividad asistencial en tres niveles de atencion (hospital, atencion
primaria y farmacia comunitaria) mediante variables clinicas y econé-
micas (PRM segun el Segundo Consenso de Granada, encuesta de cali-
dad de vida, reingresos y mortalidad).

En el grupo intervencion detectaron PRM en el 27.3 % en los pacientes
ICyen el 14.3% en los pacientes IC+EPOC.

Esta prevalencia, bastante inferior a la nuestra, se puede explicar por
dos caracteristicas diferenciales que se exponen a continuacion:

1. En el estudio de Gorgas y colaboradores excluyeron a los pacien-
tes con esperanza de vida inferior a un afo (en nuestro estudio
la mortalidad a los 180 dias se situé en torno al 20% en ambos

grupos).

2. En el presente estudio, el programa de atencién farmacéutica se
inicio en el SUH, servicio que por sus caracteristicas, es especial-
mente sensible a la iatrogenia medicamentosa.

La resolucion de PRM no se tradujo en términos de disminucion de rein-
gresos ni de disminucién de la mortalidad (76).

Recientemente Delgado-Silveira y colaboradores han publicado los re-
sultados de un estudio prospectivo multicéntrico que evalué el impacto
de la intervencion farmacéutica (IF) dentro del equipo asistencial que
atiende al paciente mayor pluripatolégico en la evolucion de PRM vy
RNM. Se detectaron 1.089 PRM en el 96.4% de los pacientes incluidos,
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proponiéndose para su resolucion 933 IF y aceptandose 651(69,9%).
Las IF resolvieron 58,9% de los PRM, encontrandose asociacién entre la
IF y la resolucién del PRM (p<0.001) (39).

Este porcentaje, superior al detectado en nuestro estudio, se puede expli-
car por dos caracteristicas diferenciales que se exponen a continuacion:

1. En el presente estudio, sélo se han registrado aquellos PRM que
generaron un cambio de la prescripcion médica en el sentido
de la recomendacién farmacéutica y en el estudio de Delgado-
Silveira la aceptacion de la recomendacion farmacéutica se
situd en el 69.9%.

2. En el estudio de Delgado-Silveira utilizaron un software de
ayuda a la validacién de la prescripcién médica; el programa
CheckTheMeds®. Este tipo de herramientas son muy sensibles
en la deteccién de PRM, pero no discriminan de forma precisa la
relevancia clinica de los PRM detectados.

Bajo nuestro punto de vista y dada la heterogeneidad que existe en la
literatura al definir las variables utilizadas para evaluar la utilidad de los
programas de atencion farmacéutica, es fundamental a la hora de com-
pararnos con otros estudios diferenciar las intervenciones asistencia-
les farmacéuticas que han demostrado su valor en términos de mejora
de resultados en salud de las que lo han hecho en base a la disminucién
de causas relacionadas con estos resultados negativos (por ej. dismi-
nucion de errores de medicacién y/o disminucion de PRM).

En nuestro caso, el programa de atencién farmacéutica resuelve PRM
(causas) en un elevado porcentaje de pacientes del grupo intervencion
de la misma manera que en los estudios de Gorgas (76) y Delgado
Silveira (39).



Resolver PRM en el presente estudio al igual que en el de Delgado
Silveira et al. (39), se tradujo en una mejora de los resultados en salud
en términos de RNM.

8.2.1. Herramientas del programa de atencién farmacéutica efectivas
en la resolucién de problemas relacionados con la medicacion

El 65.9% de los PRM resueltos estuvo relacionado con cambios no in-
tencionados de la medicacion en las transiciones asistenciales del pa-
ciente, situando a la conciliacién terapéutica realizada sobre una HFT
obtenida tras la entrevista clinica como la herramienta del programa de
atencién farmacéutica mas efectiva para resolver PRM.

Es bien conocido que los errores de conciliacion definidos como “aque-
llas discrepancias no justificadas por la clinica entre la medicacion
prescrita antes y después de una transicién asistencial” (51) son una
de las primeras causas de consumo de recursos sanitarios evitables
(77)(78)(79).

Una de las estrategias de seguridad promovida por organizaciones
como la Joint Comission (80) para minimizar las consecuencias de la
iatrogenia medicamentosa relacionada con las transiciones asistencia-
les, son los programas sistematicos de la conciliacién de la medicacién.

Este tipo de programas han demostrado ser una herramienta util que
mejoran de forma clara la prescripcion suboptimay disminuyen los erro-
res de conciliacion (54)(56)(57). Ademas, recientemente un metaanali-
sis ha evidenciado su utilidad en términos de disminucién de reingresos
hospitalarios por RNM y visitas a urgencias por cualquier causa (81).
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8.3. Resultados negativos asociados a los medicamentos

En el presente estudio, la resolucion de PRM se tradujo en una disminu-
cion en el nimero y en la prevalencia de RNM en el grupo intervencion,
lo que significa que el programa de atencion farmacéutica ensayado
tiene impacto clinico favorable.

Sin embargo, no puede obviarse que la prevalencia de RNM en el grupo
intervencion fue aun elevada, especialmente la de RNM relacionados
con el control glicémico y con el control del dolor. Es posible que esta
prevalencia no despreciable de RNM en el grupo intervencion sea de-
bida a la priorizacién de la resolucién del problema agudo por parte de
todos los profesionales sanitarios implicados, incluido el farmacéutico.
Las actuaciones de los profesionales en los SUH han sido clasicamente
dirigidas a diagnosticar y tratar el problema que motiva la consulta al
servicio, para asi procurar un alta temprana si la clinica lo permite.

No obstante, la atencion urgente en el paciente pluripatologico requiere
abordar simultaneamente multiples problemas médicos (82) y cambiar
las prioridades. En este subgrupo de enfermos es prioritario el control
sintomatico, maximizar la funcién y priorizar la calidad de vida, y es im-
prescindible garantizar la continuidad en los cuidados (83).

El envejecimiento de la poblacién y la cronicidad obligan a una trans-
formacion paulatina del sistema sanitario, que implica cambios organi-
zativos (integracion y coordinacién de servicios sanitarios que trabajan
sobre los mismos enfermos) y cambios en la conexion con los pacien-
tes, para empoderarlos en sus cuidados y para asegurar la continuidad
asistencial que necesitan. Este nuevo paradigma, obliga a cambiar el
enfoque de los profesionales de los SUH y de la farmacia asistencial y
este cambio de foco todavia no se habia producido en nuestro centro
en el momento en el que se llevé a cabo el estudio.



Probablemente los resultados si hoy se realizara la misma investiga-
cién, serian diferentes. El SUH tiene incorporada a su asistencia habi-
tual un protocolo de atencion geriatrica integral para este subgrupo de
pacientes, que consiste fundamentalmente en una atencién adaptada a
sus necesidades, con screening sistematico de delirium, prevencion del
mismo, tratamiento precoz, manejo del dolor con escalas adaptadas a
la cronicidad, cuidados transicionales, entre otros.

Ademas se han modificado los flujos de estos pacientes, disminuyendo
la tasa de ingreso hospitalario terciario, a expensas de una mayor re-
solucion de casos directamente en las estructuras de soporte del SUH
(Unidad de Observacion de Urgencias y Unidad de Estancia Corta) y una
mayor derivacion al entorno adaptado a la senilidad que supone el cen-
tro sociosanitario.

El servicio de farmacia integrado en el equipo de urgencias que atiende
a este subgrupo de pacientes participa en la actividad asistencial dia-
ria. El farmacéutico valida los tratamientos en pacientes seleccionados
(polimedicados con medicacion de rango terapéutico estrecho y/o con
insuficiencia renal severa) y ademds promueve la implantacion de un
programa sistematico de conciliacion de la medicacion domiciliaria al
alta de responsabilidad compartida entre médicos y enfermeria.

8.3.1. Categorizacion de resultados negativos asociados a los
medicamentos segun el Tercer Consenso de Granada

De la clasificacién de los RNM detectados en las tres dimensiones que
establece el Tercer Consenso de Granada y de la comparacion de los
resultados obtenidos entre las dos poblaciones del estudio es desta-
cable que Unicamente se encontraron diferencias con significacién es-
tadistica de nimero medio de RNM de seguridad por paciente, menos
prevalentes en el grupo intervencion que en el grupo control.
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Se puede deducir por consiguiente, que el programa de atencién farma-
céutica ensayado evita RNM de seguridad, pero no modifica la prevalen-
cia ni el numero de RNM de necesidad ni de efectividad. Este resultado

plantea dos posibles hipétesis:

1.

8.3.2.

Los programas de atencion farmacéutica enfocan mejor los
PRM que evitan resultados negativos de seguridad, posiblemen-
te motivados porque tradicionalmente los programas de forma-
cién en el uso seguro de los medicamentos han dado un mayor
protagonismo a este tipo de resultado negativo.

Los RNM se han detectado tras la revision retrospectiva de las
historias clinicas y los RNM de efectividad y necesidad pueden
estar infraregistrados, a diferencia de los RNM de seguridad.

Problemas de salud que produjeron los medicamentos sobre los
pacientes

El resultado clinico negativo que produjeron los medicamentos sobre

los pacientes con mayor frecuencia, estuvo relacionado con un control
deficiente de las glucemias, cuya prevalencia se situé en torno al 40%

en ambos grupos. La convergencia de una serie de factores, en el mo-

mento en el que se realizé el estudio, podria explicar esta elevada cifra:

1.

La priorizacién de la compensacién de la patologia agudizada
por parte de todos los profesionales en el SUH, dejando en un
segundo plano el resto de las comorbilidades de los pacientes.

EI HSCSP no disponia de un protocolo para facilitar el manejo de
las hiperglucemias en el paciente no critico durante el ingreso,
protocolo que si estd disponible en la actualidad.

La prescripcion de corticoterapia era y es frecuente en las exa-
cerbaciones del EPOC (farmacos que descompensan con fre-
cuencia las glicemias).



4. Otras causas que favorecen la descompensacion de la DM que
son habituales en este tipo de pacientes, como por €j. las infec-
ciones concomitantes, los cambios en la dieta, en la actividad
fisica, en la medicacion habitual, etc.

Llama la atencion que el programa de atencién farmacéutica ensayado
no evitara este RNM en el grupo intervencion a pesar de haber consen-
suado previamente con un médico que se consideraria un RNM relacio-
nado con un deficiente control glicémico cualquier valor de glucemia
>180mg/dl y/o <50mg/dl.

Es posible que este RNM ya se hubiera producido en la mayoria de los
enfermos diabéticos antes del primer contacto del farmacéutico con el
paciente, dado que su estancia en urgencias era de al menos 12 horas 'y
los pacientes durante su ingreso en el SUH se mantenian con una pauta
correctora de insulina (sin pauta de insulina basal) hasta su estabiliza-
cion clinica.

Nuestros hallazgos, también ponen de manifiesto una prevalencia re-
levante de RNM relacionados con un control deficiente de la TA de los
pacientes durante su estancia en el centro hospitalario. Este RNM fue
menos prevalente en el grupo intervencion 10.2% (6 pacientes) que en
el grupo control 32.2% (19 pacientes) (p=0.003).

Este resultado se puede explicar por el hecho de que en el grupo inter-
vencion y gracias al programa de atencién farmacéutica se resolvieron
16 PRM en los cuales el principio activo tenia accién farmacolégica mo-
dificadora sobre las cifras de tension arterial.
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Tabla 21: Descripcion de los PRM resueltos sobre medicamentos con

accién farmacoldgica modificadora de la TA.

Prescripcion médica

PRM clasificado

Prescripciéon médica

con PRM detectada Grupo | de acuerdo con el final S|gmen<.if> la
P ATC | Tercer Consenso de recomendacion
por el farmacéutico -
Granada farmacéutica
Amlodipino c Dosis, pauta y/o Amlodipino
20mg/dia duracién inadecuada 10mg/dia
Olmesartan/24h c P03|s, pauta y/o duracién Olmesar’tan
inadecuada 40mg/dia
Doxazosina/ - Tamsulosina
Dupl
tamsulosina c/6 uplicidad 0,4mg/dia
. c Problema de salud Atenolol
insuficientemente tratado | 25mg/dia
- Dosis, pauta y/o Amlodipino
Aml 24h
miodipino/ ¢ duracioén inadecuada 10mg/dia
Nitroglicerina Dosis, pauta y/o Nitroglicerina
C L
15 mg top duracion inadecuada 5mg top
. c Problema de salud Losartan
insuficientemente tratado | 25mg/dia
Valsartan c Dosis, pauta y/o Valsartan
40mg/dia duracién inadecuada 40mg/12h
Bisoprolol c Dosis, pauta y/o Bisoprolol
2,5mg/24h duracion inadecuada 2,5mg/12h
Isosorbida M c Dosis, pauta y/o Isosorbida M
40mg/8h duracion inadecuada 60mg/8h
. c Problema de salud Amlodipino
insuficientemente tratado | 5mg/dia
Diltiazem R c Dosis, pautay/o Diltiazem R
120mg/12h duracién inadecuada 120mg/dia
Bisoprolol C Otros *
Diltiazem R c Dosis, pauta y/o Diltiazem R
120mg/12h duracioén inadecuada 120mg/dia
. c Problema de salud Irbersartan
insuficientemente tratado | 300mg/dia
. c Problema de salud Bisoprolol
insuficientemente tratado | 5mg/dia

PRM: problema relacionado con la medicacion, ATC: clasificacion anatémica de especialidades.
*: ninguna prescripciéon médica.



Concluiremos por tanto que el programa de atencién farmacéutica en-
sayado tiene un efecto favorable en el control de las cifras de TA du-
rante la estancia de los pacientes en el hospital. Hay cierta evidencia
publicada donde la integracion de programas de atencién farmacéutica
en estrategias multidisciplinares mejoran el control de las cifras de TA
en el medio ambulatorio (84)(85)(86), sin embargo no nos consta que
haya evidencia publicada de mejora del control de la TA en un contexto
similar al de nuestro estudio.

El tercer efecto negativo mas frecuente que produjeron los medicamen-
tos sobre la poblacién del estudio, estuvo relacionado con un deficiente
control de la coagulacion durante su estancia en el centro. Este RNM
fue menos prevalente en el grupo intervencion 8.5% (5 pacientes) que
en el grupo control 23.7% (14 pacientes) (p=0.024). Este resultado se
puede explicar por el hecho de que gracias al programa de atencion
farmacéutica en el grupo intervencion se resolvieron doce PRM rela-
cionados con este RNM (ires interacciones relevantes entre farmacos
anti vitamina K y antibiéticos, dos indicaciones de prescripcién de he-
parina de bajo peso molecular a dosis profilacticas y siete indicaciones
de prescripcién de omeprazol en pacientes con factores de riesgo de
Ulcera de estrés) (Tabla 22).

Podemos concluir por tanto que el programa de atencion farmacéutico
ensayado tiene un efecto favorable en el control de la coagulacion san-
guinea durante la estancia de los pacientes en el hospital. Al igual que
en términos de control de la TA, hay cierta evidencia publicada donde
la integracion de programas de atencion farmacéutica en estrategias
multidisciplinares mejoran el control de las coagulacion sanguinea en
el medio ambulatorio, sin embargo no nos consta que haya evidencia
publicada en un contexto similar al de nuestro estudio (87).
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Tabla 22: Descripcion de los PRM resueltos sobre medicamentos con
accién farmacologica modificadora de la coagulacién sanguinea y/o
profilactica de sangrado digestivo.

N - PRM clasificado Prescripcion médica
Prescripcion médica . L
Grupo | de acuerdo con el final siguiendo la
con PRM detectada P
P ATC | Tercer Consenso de recomendacion
por el farmacéutico P
Granada farmacéutica
N A Problema de salud Omeprazol
insuficientemente tratado | 20mg/dia
N Problema de salud Omeprazol
A
insuficientemente tratado | 20mg/dia
" Problema de salud Omeprazol
A
insuficientemente tratado | 20mg/dia
" Problema de salud Enoxaparina
B
insuficientemente tratado | 40mg/dia sc
N Problema de salud Omeprazol
A
insuficientemente tratado | 20mg/dia
N Problema de salud Omeprazol
A
insuficientemente tratado | 20mg/dia
. Problema de salud Enoxaparina
B . - .
insuficientemente tratado | 40mg/dia sc
N A Problema de salud Omeprazol
insuficientemente tratado | 20mg/dia
N Problema de salud Omeprazol
A ) - .
insuficientemente tratado | 20mg/dia
Ceftriaxona/ . < Dosis de
J/B Interacciones
acenocumarol sp acenocumarol
Levofloxacino/ . Levofloxacino/
J/B Interacciones
acenocumarol HBPM
Levofloxacino/ 4B Interacciones Levofloxacino/
warfarina HBPM

PRM: problema relacionado con la medicacion, ATC: clasificacion anatémica de especialidades.
HBPM: heparina de bajo peso molecular, *: ninguna prescripcion médica.

En nuestro estudio el 10% de los pacientes de los dos grupos tuvo un
control suboptimo del dolor durante su estancia en el hospital. La oli-
goanalgesia es un problema frecuente en los SUH, que se ha asociado
a distintos factores entre los que se encuentran la falta de evaluacion y
de reconocimiento del dolory la falta de protocolos para su manejo (88).



Ademas, la valoracién de esta constante en la subpoblaciéon del estudio
con las escalas convencionales podria ser inadecuada en el caso de
que los pacientes tengan dificultades para la comunicacion (por ej. en
contexto de disnea severa). La escala Abbey es una escala observa-
cional, basada en cambios de conducta fisicos y psiquicos y es la de
eleccion en pacientes no comunicativos (89).

Actualmente el SUH del HSCSP ha incorporado esta nueva forma de
valoracion del dolor para los pacientes no comunicativos facilitando de
esta manera la evaluacion continua de esta constante durante todo el
episodio y ademds un equipo pluridisciplinar de médicos, enfermeria y
farmacia estd trabajando en protocolizar el tratamiento analgésico en
funcioén del tipo de dolor y/o de la patologia del paciente.

8.3.3. Medicamentosimplicados enlos resultados negativos asociados
con la medicacion

Los resultados negativos de los medicamentos de los grupos ATC B
(sangre y érganos hematopoyéticos) y C (sistema cardiovascular) fue-
ron menos prevalentes en el grupo intervencion.

Si se analizan los principios activos implicados en los PRM resueltos
por el farmacéutico en el grupo intervencién, se encontré que en 39
ocasiones (en el 47.6% de los PRM resueltos) estaban implicados far-
macos de los grupos ATC B (sangre y érganos hematopoyéticos) y C
(sistema cardiovascular) (Tabla 12), hallazgo que podria explicar la di-
ferencia con significacién estadistica encontrada.

Se puede concluir por tanto que, resolver PRM sobre farmacoterapia
de los grupos ATC B y C evita RNM de medicamentos de los mismos
grupos ATC, en concreto en el presente estudio, mejora el control de la
TA y de la coagulacion sanguinea durante la estancia de los pacientes
en el hospital.
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8.4. Estancia media, reconsultas y mortalidad

Resolver PRM en el grupo intervencion no produjo modificacién en el
resto las variables clinicas evaluadas (estancia media, reingresos y
mortalidad a los 180 dias).

El hecho de no haberse encontrado diferencias en variables clinicas dis-
tintas a los RNM plantea dos posibles hipotesis:

1. El tamafio de muestra fue calculado para encontrar diferencias
en la variable RNM mediante la resolucién de PRM, asi que po-
siblemente la muestra de pacientes incluida sea insuficiente
para mostrar diferencias en el resto de las variables clinicas
evaluadas.

2. Laampliacién de la asistencia farmacéutica especializada hacia
los SUH y hacia la cronicidad es necesaria, pero insuficiente para
obtener resultados clinicos a largo plazo sobre estos pacientes
complejos.

Como se ha mencionado anteriormente, para asumir adecuadamente
las necesidades requeridas por los pacientes crénicos, la farmacia asis-
tencial como parte del sistema sanitario, debe de plantearse una trans-
formacion profunda teniendo en el horizonte un modelo (90):

1. Cooperativo y pluridisciplinar, en el que los farmacéuticos traba-
jen integrados con otros profesionales sanitarios.

2. Que promueva atencion farmacéutica sin fisuras entre niveles
de asistencia y centrada en el paciente.

3. Con perspectiva de salud publica, teniendo en cuenta los muilti-
ples ambitos asistenciales del sistema de salud y la continuidad
asistencial.



El impacto clinico de la actividad asistencial farmacéutica sobre pacien-
tes pluripatoldgicos y polimedicados se ha evaluado en dareas distintas
a los SUH mediante estudios randomizados, siendo la evidencia dispo-
nible limitada y dificilmente comparable al variar el tipo de intervencion
y las variables de resultado utilizadas.

Han demostrado ser una herramienta util en términos de resultados
en salud sobre pacientes similares a los incluidos en el estudio los
siguientes programas de atencién farmacéutica:

En una revision sistematica Koshman et al. analizaron los resultados de
doce ensayos clinicos donde evaluaron la utilidad de diversos progra-
mas de atencién farmacéutica llevados a cabo sobre pacientes con IC.
Los autores concluyeron que los programas de atencién farmacéutica
promovieron la disminucion de los reingresos y las hospitalizaciones
por cualquier causa en pacientes con IC de manera significativa, sin
embargo no encontraron diferencias de mortalidad (91).

En esta revision sistematica, se incluyo un estudio realizado en nuestro
entorno liderado por Lopez Cabezas et al, en el que evaluaron en pacien-
tes diagnosticados de IC un programa de informacion activa al alta (in-
formacién sobre la enfermedad, educacién dietética, informacién sobre
égico, refuerzo teleféonico mensual los primeros

el tratamiento farmaco
seis meses y bimensual hasta el afio de la inclusion del paciente) lide-
rado por farmacéuticos. Sobre una muestra de 134 pacientes, el pro-
grama de atencion farmacéutica evaluado disminuyé de forma signifi-
cativa los reingresos hospitalarios, los dias totales de hospitalizacion y
mejord la adherencia al tratamiento farmacolégico (92).

Wei y colaboradores objetivaron la utilidad de un programa de atencion
farmacéutica centrado en fomentar la adherencia terapéutica en pa-
cientes EPOC categorizados previamente como malos adherentes al
tratamiento. Tras la implementacién de la intervencion se produjo una
mejora estadisticamente significativa de la adherencia al tratamiento
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prescrito que se tradujo en una disminucién de las hospitalizaciones
relacionadas con la descompensacion de la enfermedad de base (93).

Obreli-Neto y colaboradores evaluaron el impacto clinico y econémico
a 36 meses de un programa de atencién farmacéutica que incluia SFT
y educacion sobre la farmacotertapia sobre 200 pacientes ancianos, hi-
pertensos y diabéticos. En los pacientes del grupo intervencion mejoro
de forma significativa el control de la TA, el valor de hemoglobina glico-
silada y disminuy¢ el riesgo de enfermedad coronaria a diez afios. Los
autores concluyeron que el programa evaluado ademds de efectivo era
coste-efectivo, al mejorar las variables clinicas anteriormente referidas
y no incrementar de forma significativa los costes para el sistema de
salud brasilefio (94).

Ha demostrado ser una herramienta util en términos de resultados en
salud a corto plazo el siguiente programa de atencién farmacéutica:

Koehler BE y colaboradores evaluaron mediante un ensayo clinico, un
programa de atencion farmacéutica adicional a la asistencia farmacéu-
tica habitual que realizaban los farmacéuticos hospitalarios sobre pa-
cientes ancianos de riesgo de RNM muy similar al nuestro salvo por dos
diferencias menores y que se detallan a continuacion:

1. Incluyeron una llamada a la semana del alta a la poblacién de
estudio.

2. Iniciaron la actividad asistencial farmacéutica antes de las 24
horas de estancia en el hospital, pero no desde el SUH.

La variable que utilizaron para evaluar la utilidad de la actividad asis-
tencial farmacéutica planteada fue una variable combinada que su-
maba las readmisiones a urgencias y los ingresos hospitalarios de los
pacientes.



Los autores encontraron con una muestra pequefia (41 pacientes) un
menor indice de visitas a urgencias/ingresos hospitalarios a los 30 dias
en el grupo intervencion, diferencia que no se mantuvo cuando midieron
los resultados a los 60 dias (95).

No han demostrado su utilidad de resultados en salud los siguientes
programas de atencién farmacéutica:

Olesen y colaboradores evaluaron el impacto que tenia en términos de
adherencia, reingresos y mortalidad un programa de atencién farma-
céutica a domicilio que incluia una visita del farmacéutico y un posterior
seguimiento telefonico de un afio de duracion, sobre pacientes ancianos
polimedicados daneses. Los autores no encontraron diferencias con
significacion estadistica en ninguna de las variables analizadas (96).

Leendertse (97) y colaboradores evaluaron el impacto de un programa
de atencién farmacéutica (entrevista al paciente, revision de la farmaco-
terapia, SFT) sobre pacientes ancianos, polimedicados, no adherentes,
en funcién de ingresos hospitalarios por RNM, mortalidad, calidad de
vida y reacciones adversas a medicamentos, sin encontrar diferencias
estadisticamente significativas en ninguna de las variables analizadas
con una muestra de 674 pacientes.

8.4.1. Estancia media

En el presente estudio, la estancia media fue de 194.6 horas (8.11 dias)
en el grupo intervencion y 242.52 horas (10.11 dias) en el grupo control.
La diferencia media de 47 horas que hubo entre ambos grupos no tuvo
significacién estadistica.

Llama la atencién que la estancia media en ambos grupos fue superior
a la estancia media de los pacientes ingresados en Espafia en 2012
que se situd en 6.68 dias (98). Este resultado se podria explicar por las
caracteristicas de la poblacion del estudio (ancianos, pluripatolégicos
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complejos) y el hecho demostrado de que la frecuentacion hospitalaria
y la estancia media aumentan a medida que aumenta la edad y la com-
plejidad de los pacientes (99).

8.4.2. Reconsultas

Es llamativo que el nimero de visitas y el nimero de pacientes que re-
consultan a los 180 dias aunque sin significacion estadistica, fue supe-
rior en el grupo intervencion que en el grupo control. No obstante, estos
resultados son comparables con estudios similares realizados sobre
pacientes cronicos complejos (76)(100)(101)(102).

Esta tendencia se podria explicar por dos posibles hipdtesis:

1. El paciente con mayor informacioén gracias al programa de aten-
cién farmacéutica reconoce mas facilmente los signos de des-
compensacion y/o problemas de salud relacionados con su far-
macoterapia cronica.

2. Un posible aumento de la adherencia terapéutica derivado de la
intervencion en pacientes polimedicados podria ser responsable
de una mayor iatrogénica medicamentosa.



CONCLUSIONES



9. Conclusiones

El programa de atencién farmacéutica ensayado tuvo impacto
clinico favorable al disminuir de forma significativa la prevalen-
cia de resultados negativos asociados a la medicacion en pa-
cientes con orientacién diagndstica de insuficiencia cardiaca
y/0 enfermedad pulmonar obstructiva crénica descompesandos
usuarios del servicio de urgencias del Hospital de la Santa Creu
i Sant Pau de Barcelona.

El programa de atencion farmacéutica resolvié problemas re-
lacionados con la medicacion en el 72.9% de los pacientes del
grupo intervencion, con un promedio de 1.39 PRM resueltos por
paciente.

Aproximadamente tres de cada cuatro problemas relacionados
con la medicacién resueltos fueron problemas de salud insufi-
cientemente tratados y/o pautas inadecuadas.

Los medicamentos mas frecuentes implicados en los proble-
mas relacionados con la medicacién resueltos por el programa
de atencién farmacéutica pertenecian a los grupos terapéuticos
sistema cardiovascular, tracto alimentario y metabolismo y san-
gre y 6érganos hematopoyéticos.

La conciliacién terapéutica durante las transiciones asistencia-
les fue la etapa del programa de atencién farmacéutica que mas
problemas relacionados con la medicacion consiguio resolver
(65.9% de los PRM resueltos).

Los pacientes en los que se aplicé el programa de atencion far-
macéutica tuvieron menos resultados negativos relacionados
con los medicamentos del grupo ATC C (sistema cardiovascu-
lar) y ATC B (sangre y érganos hematopoyéticos), consiguién-
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dose un mejor control de la tension arterial y de la coagulacion
sanguinea durante su estancia hospitalaria.

No se observaron diferencias tras la aplicacion del programa de
atencion farmacéutica a nivel de control glicémico, control del
dolor, estancia media, reconsultas y mortalidad a los 180 dias.
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ABSTRACT

Background The resolution of potential drug-related
problems is a priority of pharmaceutical care pro-
grammes.

Objectives To assess the clinical impact on drug-
related negative outcomes of a pharmaceutical care
programme focusing on the resolution of potential drug-
related problems, initiated in the emergency department
for patients with heart failure (HF) and/or chronic
obstructive pulmonary disease (COPD).

Methods Controlled trials, in which older adults (=65
years) receiving four or more medications admitted

to the emergency department for =12 hours for
worsening of HF and/or COPD were randomised (1:1)
to either a pharmaceutical care programme focusing
on resolving potential drug-related problems initiated
at the emergency department (intervention group

(IG)) or standard care (control group). Comparisons
between the groups were made for the proportion of
patients with drug-related negative outcomes, number
of drug-related negative outcomes per patient, mean
stay, patients readmitted within 180 days and 180-day
mortality.

Results 118 patients were included, 59 in each
group. Fewer patients in the IG had drug-related
negative outcomes (37 (62.7%) vs 47 (79.7%) in the
control group (p=0.042)). Fewer drug-related negative
outcomes per patient occurred in the IG (56 (0.95

per patient) vs 85 (1.44 per patient) in the control
group (p=0.01)). The mean stay was similar between
groups (194.7 hours in the G vs 242.5hours in the
control group (p=0.186)). No difference in revisits
within 180 days was found (32 (54.24%) in the IG vs
22 (37.3%) in the control group (p=0.065)). 180-
Day mortality was detected in 11 (18.6%) patients in
the IG compared with 13 (22%) in the control group
(p=0.647).

Conclusion A pharmaceutical care programme focusing
on resolving potential drug-related problems initiated
at the emergency department has a favourable clinical
impact, as it reduces the number and prevalence of drug-
related negative outcomes. No difference was found

in other outcome variables. Trial registration number
NCT02368548.

INTRODUCTION

Populations in more developed countries are ageing
rapidly. It is estimated that 34% of the people in
Europe will be older than 60 years by 2050." Ageing

is strongly associated with multiple morbidities
and increased use of medications. Polypharmacy,
defined as the practice of administering multiple
medications over a prolonged period, is considered
a risk factor for geriatric syndrome and recognised
as linked to increased risk of drug-related negative
outcomes (DNO), defined as health problems that
patients experience due to drug use or non-use.”

There is strong evidence that morbidity related to
DNO is a major health problem in Western coun-
tries. In a meta-analysis evaluating 35 prospective
studies, Lazarou et al’ ranked DNO between the
fourth and sixth cause of in-hospital death. Up to
389% of emergency department (ED) visits are asso-
ciated with DNO, of which up to 70% are avoid-
able.** Furthermore, DNO are directly responsible
for 16-19% of hospital admissions in Spain, and
over half of these DNO are considered prevent-
able.”

Prevention and resolution of potential drug-re-
lated problems are priorities for pharmaceutical
care programmes. Several studies have assessed
the impact of pharmaceutical care programmes in
areas of care other than the ED. In these studies,
resolution of potential drug-related problems
was associated with a decrease in the prevalence
of DNO? and readmissions.” ' To the best of our
knowledge, the extent to which the resolution of
potential drug-related problems may affect clinical
outcomes, such as prevalence of DNO, mortality,
or the number of readmissions to the ED, is yet
to be explored. The few studies focusing on
EDs have shown a reduction in the number of
potential drug-related problems following the
implementation of specific pharmaceutical care
programmes.'""* However, these studies did not
evaluate the correlation between the decrease in
potential drug-related problems and the occur-
rence of negative clinical outcomes.

Pharmaceutical care services aiming to resolve
potential drug-related problems should prioritise
patients with conditions known to have a stronger
effect on health outcomes and healthcare expen-
diture. Heart failure (HF) and chronic obstructive
pulmonary disease (COPD) are prevalent chronic
conditions related to comorbidity, polypharmacy,
DNO and frequent exacerbations.'* '

This study aimed to assess the clinical impact
on DNO of a pharmaceutical care programme
focusing on the resolution of potential drug-related

BM)
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Figure 1

problems, initiated in the ED for patients with chronic HF and/
or COPD.

METHODS

Trial design

Randomised controlled trials involved patients who were allo-
cated in a 1:1 ratio to participate in a pharmaceutical care
programme initiated at the ED centred either on the resolution of
potential drug-related problems (intervention group) or admin-
istered as standard care (control group). Neither patients nor
healthcare professionals were blinded to the treatment group, in
accordance with the nature of the intervention.

Participants

Patients who met the following criteria were eligible for inclu-
sion: 63 years or older, length of stay in ED longer than 12 hours,
decompensation of HF and/or COPD and polypharmacy (four
or more drugs). Institutionalised patients and those with severe
cognitive deficits or mental illness documented in the medical
record were excluded.

The study protocol was reviewed and approved by the ethics
committee of the Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. The
study procedures complied with the ethical principles set out
in the Declaration of Helsinki. All participants were informed
about the aims and characteristics of the study and agreed to
participate by written informed consent. The study was regis-
tered in the ClinicalTrials registry (trial registration number
NCT02368548).

Intervention description. ED, emergency department; PDRP, potential drug-related problems.

Randomisation

Randomisation was performed by the hospital’s pharmacology
department using SPSS V.18 (SPSS, Chicago, Illinois, USA) to
create a dedicated application to randomise patients to one of
the of two study groups (distribution 1:1). The application used
a seed obtained by rolling two dice to select the row and column
from a random-number table; therefore, while replicable but
unpredictable, the series was perfectly balanced between groups
in 10-case blocks.

Random patient selection was carried out between 2 January
2012 and 26 February 2013. Assessment of eligibility and ulte-
rior distribution across groups was conducted chronologically
by the pharmacist according to the randomisation scheme. The
impact of seasonal variations was considered to be minimal
owing to the 12-month duration of the study and the randomi-
sation process.

Study setting

The study was conducted in a tertiary referral hospital from
Catalonia, Spain, serving about 437000 inhabitants, with
an annual volume of approximately 150000 ED admissions
(including adult/general ED, paediatric ED, psychiatric ED and
gynaecology and obstetrics ED), 68 000 adult/general ED admis-
sions and 34000 hospital admissions.

Intervention

The intervention consisted of a pharmaceutical care programme
focusing on the resolution of potential drug-related problems,
from admission to ED until discharge (figure 1).
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Implementation of the programme was exclusively conducted
by the same clinical pharmacist for the intervention group. The
curricular characteristics of this pharmacist were chosen so that
they could be extrapolated to most pharmacists working at an ED
in Spain: hospital pharmacist specialist, clinical skills in chronic
care management and emergency procedures, demonstrated
by 5 years’ experience. The pharmaceutical care programme
comprised the following steps:

1. Obtaining and recording the medication chart. As part of
this process, the pharmacist confirmed, by interviewing the
patient or caregiver, the medication taken at home as listed
in the electronic health records.

2. Medication reconciliation in each of the care transitions.
Medication reconciliation is defined by the Institute for Health-
care Improvement as ‘the process of creating the most accurate
list possible of all medications a patient is taking—including
drug name, dosage, frequency and route—and comparing that
list against the physician’s admission, transfer and/or discharge
orders, with the goal of providing correct medications to the
patient at all transition points within the hospital’.

3. Medicine review and validation of physician prescriptions
during the stay at the ED and during hospitalisation.
This consisted of reviewing the following aspects of
the patient’s medication: (a) the indication for each
medication in relation to the patient’s condition and (b)
the appropriateness of each medication, dose, schedule,
duration of the treatment for the patient’s age and/or
clinical status (renal function or liver function). In addition,
therapeutic drug monitoring was performed for drugs with
a narrow therapeutic range.

4. Patient follow-up. This consisted of evaluation of the
effectiveness and safety of the treatment according to
standard clinical practice and patients’ objective data from
clinical records.

5. Provision of additional written information at discharge,
with clear indications for drug therapy regimen using
software tools provided by the Catalan Drug Information
Centre (CedimCat).'®

When potential drug-related problems were detected, the
prescribing physician was informed by means of the electronic
health record. The pharmacist reported the problem causing this
problem and proposed an alternative prescription that would be
available for the health team in the electronic health record.

Potential drug-related problems that, after having been
relayed to physicians, generated a change in medical prescrip-
tion according to the recommendations given by the pharmacist
in less than 24 hours after the pharmacist advice were considered
resolved potential drug-related problems.

Patients in the control group received standard pharmaceu-
tical care, initiated at admission to the ward and consisting of
medication review and prescriptions' validation, analogous to
step 3 in the intervention group.

Only resolved potential drug-related problems detected in
the pharmaceutical care programme were recorded. Resolved
potential drug-related problems were classified according to the
Third Consensus of Granada.'”” The Anatomical Therapeutic
Chemical (ATC) Classification System code of the drugs involved
in the resolved potential drug-related problems was also recorded.

Outcomes

Variables likely to modify the effects of medication, such as age,
sex, number of medications being taken, number of chronic
conditions, hypertension, diabetes mellitus, dyslipidaemia, atrial

fibrillation, ischaemic heart disease, renal failure and Charlson

index were recorded at admission.

Final outcome variables collated in our study included:

1. DNO defined as health problems that patients experience
owing to drug use or non-use.” In both groups, DNO
were detected by retrospective revision of the electronic
health record after discharge. We defined DNO as events
specifically pointed out in the electronic health record
or any of the following situations previously defined by
an independent physician: (a) poor glycaemic control—
that is, glucose =1800or <50mg/dL in men or <45 mg/
dL in women; (b) poor blood pressure control—that is,
systolic blood pressure =160or =90mm Hg and/or
diastolic blood pressure =900or <50mm Hg caused by
either the administration or failure to administer the
patient’s regular antihypertensive medication when the
route of administration as prescribed was tolerated and the
treatment was clinically indicated; (c) poor anticoagulation
control—that is, (c.1) international normalised ratio above
or below the target therapeutic range; (c.2) pulmonary
embolism and venous thromboembolism; (c.3) haematoma
in patients with anticoagulation; (c.4) bleeding in patients
with anticoagulation; (d) poor control of serum potassium—
that is, K* <3.5mmol/L or K* =5.1mmol/L; (e) poor
heart rate (HR) control—that is, HR =120beats/min or
HR <45beats/min at rest in patients receiving treatment
with negative chronotropic drugs.

In addition, we recorded the ATC code of the drug involved
in the DNO and the negative health outcome caused in the
patient.

2. Patients readmitted within 180 days to the same ED and/
or to the hospital ward: patients readmitted owing to
decompensation of HF and/or exacerbation of COPD within
180 days after inclusion in the study.

3. Mean stay: duration, in hours, of the patient’s hospital stay
from ED admission to discharge from the ED or the hospital
ward.

4. Mortality at 180 days: this is confirmed through review of
the clinical history 180 days after inclusion in the study.

Sample-size calculation
The sample size was calculated considering a statistical power of
80% and a statistical significance level of 5%.

According to the literature, it is likely that there would be
potential drug-related problems that needed to be resolved
in both the intervention and control groups. It was estimated
that the prevalence of resolved potential drug-related problems
might be up to 35% and 10% of the patients in the interven-
tion* and control'® groups, respectively. We assumed that 10% of
patients would be lost to follow-up. On the basis of these values,
we calculated a sample size of 45 patients was needed in each of
the study groups.

Statistical analysis

Frequencies, proportions, means, SD and cross-tabulations
were used for the descriptive analysis. t-Tests for indepen-
dent data where used to compare the mean number of DNO
and mean hospital stay between the groups. Chi-square tests
were used to compare DNO, admissions/readmissions to the
same ED and/or the same hospital and 180-day mortality.
All tests were two-tailed and significance was set at p<0.05.
We used SPSS version 18 (SPSS Inc, Chicago, IL, USA) for all
analyses.
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Figure 2 Participant flow ED: emergency department.

RESULTS

Participant flow

A total of 118 patients were included between 2 January 2012
and 26 February 2013: 59 in each of the intervention and control
groups (figure 2). One patient fulfilling the inclusion criteria was
not included owing to very poor short-term prognosis. Recruit-
ment ended when the calculated sample was reached. The
follow-up period finished on 24 August 2013.

Baseline data

Baseline characteristics of patients in the two study groups were
similar, except in the case of dyslipidaemia, which was more
prevalent in the intervention group (table 1).

Outcomes and estimations
The pharmaceutical care programme conducted in the inter-
vention group resolved 82 potential drug-related problems
(PDRP) in 43 (72.9%) patients—an average of 1.39 PDRP per
patient. Most of these PDRP (n=54, 65.9%) were detected
during the medication reconciliation process. More than
half of the PDRP (n=49, 59.8%) involved drugs labelled as
one of the following three first-level ATC codes: 28 drugs
(34.1%) labelled as code C (cardiovascular system), 11 drugs
(13.4%) as code B (blood and blood-forming organs) and 10
drugs (12.2%) as code A (alimentary tract and metabolism)
(table 2).

Through retrospective analysis of the electronic health
record, we detected overall 56 DNO (0.95 per patient) in the

Analysed (n=59)
+ Excluded from analysis (give reasons) (n= 0)

intervention group and 85 DNO (1.44 per patient) in the control
group (p=0.01). If distributed by patients, DNO were detected
in 37 (62.7%) patients in the intervention group versus 47
(79.7%) in the control group (p=0.042). Table 3 summarises
the distribution and types of DNO, as well as the ATC first-level
code for the drugs involved.

The mean hospital stay in the intervention group was
194.7hours in the intervention group versus 242.5hours in
the control group (p=0.186). Moreover, 32 (54.2%) patients
in the intervention group had been subsequently admitted to
hospital throughout the 180 days after being first admitted for
HF/COPD decompensation, compared with 22 (37.3%) in the
control group (p=0.065).

Mortality at 180 days was detected in 11 (18.6%) patients in
the intervention group compared with 13 (22%) patients in the
control group (p=0.647).

DISCUSSION

We found that the participants attending the ED with exacer-
bation of COPD and HF were mostly old, multimorbid adults
with polypharmacy. It is particularly noticeable that 80% of the
study participants admitted to the ED were later transferred to
a hospital ward, while the usual percentage among all-cause
admissions is only 109." This result, along with the high risk
for DNO seen in the study population,” reinforces the need
to explore the potential benefits of programmes focusing on
the resolution of potential drug-related problems in patients
presenting to the ED with COPD or HF.
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Table 1 Patients’ demographic and baseline clinical characteristics

Intervention group

Control group

(n=59) (n=59) p Value*

n (%) mean (SD) n (%) mean (SD)
Age (years) 80.0 (6.6) 80.0 (6.9) 0.082
\I:?atzrsns admitted to hospital 52 (88.1) 53 (80.8) 0.77
Sex (female) 28 (47.5) 31(52.5) 0.58
No. of medications taken regularly at home 10.5 (3.5) 10.0 (3.3) 0.763
No. of chronic health problems 5.5(2.4) 5.3(2.2) 0.361
Charlson index 6.8 (1.6) 6.7 (1.8) 0.161
Hypertension 41 (69.5) 40 (67.8) 0.8
Diabetes mellitus 26 (44.1) 26 (44.1) 1
Dyslipidaemia 26 (44.1) 15 (25.4) 0.03"
Atrial fibrillation 25 (42.4) 20(33.9) 0.34
Chronic renal failure 14(23.7) 15 (25.4) 0.8
Ischaemic heart disease 18(30.5) 10 (16.9) 0.08

*p refers to results from chi-squared test or t-test
'Statistically significant differences (p<0.05).

Our findings show that a large number of potential drug-
related problems can be resolved by the pharmacist for
elderly patients with polypharmacy, as found in previous
investigations on this group of patients conducted at other
EDs across Spain'® and in areas of care other than the ED as

Table 2 Description of the resolved PDRP with the pharmaceutical
care programme

Categories of PDRP* N (%)
Health problem insufficiently treated 39 (47.6)
Inappropriate dose, dosage schedule and/or duration 24(29.3)
Interactions 6(7.3)
Duplicity 3(3.7)
Wrongly administered drug 1(1.2)
Other 9(11.0)
ATC Group of the active ingredient involved in the resolved PDRP

A (Alimentary tract and metabolism) 10(12.2)
B (Blood and blood-forming organs) 7 (8.5)

C (Cardiovascular system) 27 (32.9)
C/G (Cardiovascular system)/(Genitourinary system and sex

hormones) 1(1.2)
G (Genitourinary system and sex hormones) 3(3.7)

J (Anti-infective agents for systemic use) 5(6.1)

B/J (Blood and blood-forming organs)/(Anti-infective agents for

systemic use) 4(4.9)
L (Antineoplastic and immunomodulating agents) 3(3.7)
M (Musculoskeletal system) 33.7)
N (Nervous system) 6(7.3)
R (Respiratory system) 6(7.3)
S (Sensory organs) 4(4.9)
V (Various) 33.7)

Procedures followed to detect PDRP
Elaboration and record DTC/medication reconciliation (admission) 37 (45.1)

Medication reconciliation (discharge)/supplying information
(discharge) 17 (20.7)

Physician prescription validation/patient follow-up 28 (34.1)
*PDRP according to the Third Consensus of Granada' classification (n=82).
DTC, drug treatment chart; PDRP, potential drug-related problem.

shown by Patterson et al in their review update in 2014.?! The
considerable frequency/number of resolved potential drug-
related problems obtained through implementation of a phar-
maceutical care programme at the ED could be explained by
several characteristics inherent to this type of hospital depart-
ment: high turnover of patients, diversity and complexity of
comorbid conditions, non-programmable attendance, 24-hour
shifts, frequent prescription of high-risk medications, rapid
changes in patient clinical status, high number of interruptions
and distractions in a changing environment? and the selec-
tion of patients with COPD and HF since these individuals are
known to be at higher risk for DNO. Carrying out a medica-
tion reconciliation process after an interview with the patient
has been shown to be a key tool for the resolution of potential
drug-related problems, accounting for more than half of the
resolutions. The prevalence of potential drug-related problems
related to medication reconciliation found in our study was
similar to the findings reported by Kent e a/** and de Andrés-
Lézaro et al.*

In our study, resolving potential drug-related problems through
the implementation of a pharmaceutical care programme led to
a remarkable decrease in the prevalence and average number of
DNO, resulting in a clinically favourable impact on drug-related
negative outcomes. However, the prevalence of DNO observed
in the intervention group was still considerable and the reso-
lution of potential drug-related problems did not result in a
statistically significant impact on admissions/readmissions, mean
stay and 180-day mortality, which may be partly explained by
the highly complex needs and poor prognosis of most patients
admitted to the ED.

The clinical impact of pharmaceutical care programmes
focusing on multimorbid adults with polypharmacy has been
previously assessed in areas of care other than the ED. Unfortu-
nately, the evidence is limited and conflicting.

In a pilot randomised controlled trial with 41 patients in
the USA, Koehler et al* used a composite variable combining
hospital readmissions and ED visits to evaluate a pharmaceutical
care programme that differed from ours in two minor respects:
(1) it included a telephone call to patients 1 week after discharge,
and (2) it attended to patients within 24 hours of admission to
the hospital, but not patients in the ED. They found a lower rate
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Table 3 Distribution of DNO in the intervention and control groups

Intervention group, N (%)

Control group, N (%)

(n=59) (n=59) p Value*
Drug-related negative outcomes
Poor glycaemic control 23 (39.0) 24 (40.7) 0.849
Poor blood pressure control 6(10.2) 19(32.2) 0.003"
Poor control of serum potassium 6(10.2) 8(13.6) 0.569
Poor coagulation control 5(8.5) 14 (23.7) 0.024"
Plasma digoxin outside the normal range 3(5.1) 3(5.1) 1
Pain 4(6.8) 3(5.1) 0.697
Nephrotoxicity 101,7) 3(5.1) 0.309
Poor heart rate control 2 (3.4 3(5.1) 0.648
Headache 1(1.7) - 0.315
Somnolence 1(1.7) - 0.315
Metabolic alkalosis 1(1.7) - 0.315
Vomiting 1(1.7) - 0.315
Cognitive decline 1(1.7) 0.315
Diarrhoea 1(1.7) 0.315
Acute urinary retention 1(1.7) 0.315
Constipation 1(1.7) 0.315
ATC Group of the drug involved in DNO
A (Ali y tract and boli 25 (42.4) 27 (45.8) 0.711
B (Blood and blood-forming organs) 5(8.5) 13(22.0) 0.0411
C (Cardiovascular system) 14 (23.7) 27 (45.8) 0.012*
G (Genitourinary system and sex hormones) 2(3.4) 0.154
J (Anti-infective agents for systemic use) 1(1.7) 1(1.7) 1
M (Musculoskeletal system) 2(3.4) 2(3.4) 1
N (Nervous system) 3(5.1) 3(5.1) 1
R (Respiratory system) 1(1.7) - 0.315

(-) refers to variables in which no cases were found.
*p refers to results from chi-squared test.
*Statistically significant differences (p<0.05).

DNO, Drug-related negative outcomes.

of hospital readmissions/ED visits within 30 days in the interven-
tion group, but not within 60 days. In a larger study with 674
patients, Leendertse e al*® evaluated the impact of a pharmaceu-
tical care programme integrated into a multidisciplinary team
in a primary care environment in the Netherlands. They found
no statistically significant differences in mortality, quality of life
or DNO. In Denmark, Olesen et al*’ found no differences in
mortality or hospital readmissions between the group of patients
visited in their homes by a pharmacist and followed up by tele-
phone for a year, compared with the control group receiving
standard care.

Special attention should be paid to the negative outcomes
related to the pharmacological treatments detected in our study
as specific actions could be developed to deal with these problems
hereafter. Poor glycaemic control was the most common problem,
accounting for 40% of total DNO in both groups. This result may
be explained by the lack of a general protocol for the manage-
ment of hyperglycaemia at the ED when the study was carried out.
Our findings also showed a relevant prevalence of DNO related
to poor control of blood pressure and coagulation in the control
group, particularly in comparison with the results in the interven-
tion group. There is some evidence to support multidisciplinary
pharmaceutical care interventions in primary care to improve
blood pressure?**” and anticoagulation control.*” However, to our
knowledge, there are no studies assessing the impact of pharma-
ceutical care programme interventions on the latter clinical vari-
ables in a context similar to ours.

Limitations of the study

This study has some limitations. First, geographical differences
in healthcare services, including professional roles, manage-
ment of patients with chronic disease in primary care, access
to certain medications or the operation of the ED itself, may
lead to alternative outcomes. However, since our programme
included the most common activities conducted by pharmacists
at this level, we believe there would not be many differences if
applied elsewhere. Second, the control and intervention groups
were statistically similar for most variables, except for the prev-
alence of dyslipidaemia. Dyslipidaemia is a cardiovascular risk
factor with an impact on specific health outcomes in the long
term but it has no known association with DNO.?" Hence, the
relevance of this difference is expected to be negligible. Third,
a single pharmacist was responsible for the implementation of
the programme and the assessment of results, which might have
led to observer bias. However, as the outcomes were detected
by retrospective revision of the unmodifiable electronic heath
record, this bias would be minimised. Also, use of a single phar-
macist in the study might have caused interference at various
levels, such as a potentially closer relationship with other
professionals at the ED, and better knowledge of the protocols.
In contrast, providing this type of care by a team of pharma-
cists might cause variations owing to different capabilities and
different degrees of implementation. Using a team of pharma-
cists is a feature worth exploring in future studies, although
we do not believe that the individual capabilities of hospital
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pharmacists will have a major effect on the care provided as in
Spain they follow a 4-year residency programme that provides
a uniform qualified specialisation.

What this paper adds

What is already known on this subject

» Morbidity related to drug-related negative outcomes (DNO)
is a major health concern in Western countries.

»  Evidence to support the clinical impact of pharmaceutical care
programmes focusing on the resolution of potential drug-re-
lated problems is unclear.

What this study adds

» This study adds knowledge about the impact of pharmaceu-
tical care programmes focusing on the resolution of poten-
tial drug-related problems, and has a favourable clinical
impact, reducing the number and prevalence of DNO.

CONCLUSION

A pharmaceutical care programme focusing on the resolution
of potential drug-related problems results in a significant reduc-
tion in the prevalence of patients experiencing DNO and also in
the average number of DNO per patient. For variables such as
patients readmitted within 180 days, mean stay or mortality, the
impact of the programme remains unclear. Further research is
needed to assess the cost-effectiveness associated with the imple-
mentation of such programmes to ensure the most beneficial
pharmaceutical care services at the ED.
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