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Artículo de Revisión

Interacciones medicamentosas y reacciones adversas a los 

medicamentos en polifarmacia en adultos mayores: una revisión 

integradora1

Maria Cristina Soares Rodrigues2 
Cesar de Oliveira3

Objetivo: identificar y resumir los estudios que analizan tanto las interacciones medicamentosas 

(IM) como las reacciones adversas a medicamentos (RAM) en los adultos mayores polimedicados. 

Métodos: revisión integradora de estudios publicados entre enero de 2008 a diciembre de 2013, 

siguiendo criterios de inclusión y exclusión, en las bases de datos electrónicas MEDLINE y 

EMBASE. Resultados: cuarenta y siete estudios de texto completo incluidos fueron analizados 

incluyendo 14,624,492 adultos mayores (≥ 60 años), de ellos 24 (51,1%) en relación con RAM, 

14 (29,9%) con IM y 9 estudios (19,1%) que investigaron tanto IM como RAM. Encontramos 

una gran variedad de diseños metodológicos. Los estudios revisados reforzaron el concepto que 

la polifarmacia es un proceso multifactorial, y los predictores y la prescripción inadecuada se 

asocian con resultados negativos para la salud tales como el aumento de la frecuencia y tipos 

de RAM y IM implicando diferentes clases de fármacos, además que algunos estudios muestran 

cuales son las intervenciones más exitosas para optimizar la prescripción. Conclusiones: IM y 

RAM siguen siendo un problema importante en el mundo entero entre los adultos mayores. 

Los resultados de los estudios incluidos en esta revisión integradora, sumado a las revisiones 

previas, pueden contribuir a la mejora de las prácticas avanzadas de enfermería geriátrica, para 

promover la seguridad de los pacientes de mayor edad en la polifarmacia. Sin embargo, se 

necesita más investigación para esclarecer los vacíos de conocimiento.

Descriptores: Anciano; Polifarmacia; Práctica Clínica Basada en la Evidencia; Revisión.
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Introducción

El mundo está al borde de un hito demográfico. 

En unos cinco años, el número de personas de 65 años 

o más superarán en número a los niños menores de 5 

años. Impulsado por la caída de las tasas de fecundidad 

y por notables aumentos en la esperanza de vida, el 

envejecimiento de la población va a continuar, incluso 

es posible que se acelere. Se prevé que el número 

de personas mayores de 65 años va a crecer de un 

estimado de 524 millones en 2010 a cerca de 1,5 

millones en 2050, con la mayor parte del aumento en 

los países en vías de desarrollo(1).

Envejecimiento, uno de los fenómenos biológicos 

más complejo, es un proceso de múltiples facetas en 

la que se producen varios cambios fisiológicos, tanto 

en el tejido y el nivel de todo el organismo, que se 

producen en cascada, especialmente después de 

la reproducción(2). Los cambios que caracterizan el 

envejecimiento incluyen: cambios en la composición 

bioquímica de los tejidos; disminución progresiva de 

la capacidad fisiológica; capacidad de adaptación a los 

estímulos reducida; aumento de la susceptibilidad y la 

vulnerabilidad a las enfermedades y mayor riesgo de 

muerte (3). 

Las enfermedades crónicas relacionadas con 

la edad tales como la dislipidemia, la hipertensión, 

la diabetes, la depresión, por lo general requieren 

el uso de múltiples fármacos, un estado conocido 

como polifarmacia. Esta se refiere al uso de múltiples 

medicamentos o más medicamentos de los que son 

clínicamente indicados. Se estima que más del 40% de 

los adultos de 65 años o más años usan 5 medicamentos 

o más, y el 12% utiliza 10 o más medicamentos 

diferentes(4). Sin embargo, la magnitud del problema 

entre los adultos mayores es aún poco conocida en la 

mayoría de los países.

Es bien conocido en la literatura que la polifarmacia 

aumenta el uso de medicamentos inadecuados, 

dando lugar a la infrautilización de los medicamentos 

esenciales para el control apropiado de las condiciones 

que prevalecen en los adultos de edad avanzada. 

Además, en ella se establece una barrera para la 

adherencia al tratamiento ya que crea regímenes 

terapéuticos complejos, y permite la ocurrencia de 

errores de medicación, interacciones farmacológicas, 

reacciones adversas, y mala calidad de vida. Se 

aumenta la morbilidad, la mortalidad y la complejidad 

de la atención. También impone una enorme carga 

financiera tanto en los adultos mayores y los sistemas 

de salud(5).

Además, se debe prestar atención al hecho de que 

el cuerpo de los adultos mayores presenta cambios en 

sus funciones fisiológicas que pueden conducir a una 

farmacocinética diferenciada y una mayor sensibilidad 

tanto a los efectos terapéuticos y adversos de las 

drogas(5). La farmacocinética, la farmacodinámica, 

y los resultados clínicos se ven afectados por una 

serie de factores específicos del paciente, incluyendo 

la edad, el sexo, el origen étnico, la genética, los 

procesos de enfermedad, la polifarmacia, la dosis y 

la frecuencia del fármaco, factores sociales, y muchos 

otros factores(6).

El escenario anteriormente descripto destaca que 

el envejecimiento de la población es un fenómeno 

mundial y la práctica de la polifarmacia es peligrosa para 

los pacientes, en particular, los adultos mayores, ya que 

favorece la aparición de interacciones medicamentosas 

(IM), reacciones adversas a medicamentos (RAM), 

efectos secundarios, tiempos de hospitalización más 

prolongados, enfermedad iatrogénica y también puede 

conducir a complicaciones que inducen la muerte del 

paciente. Por lo tanto, el objetivo del presente estudio 

fue realizar una revisión integradora más amplia, 

destinada a identificar y resumir los estudios que 

examinan tanto las IM como las RAM en los adultos 

mayores polimedicados.

Métodos

Las etapas de esta revisión integradora incluyen: 

identificación del problema,  formulación de la 

pregunta adecuada a ser investigada; búsqueda en 

la literatura seleccionando los artículos según los 

criterios predeterminados; evaluación de datos, con 

la extracción de datos de cada resumen de estudio 

de los resultados; análisis de datos y presentación de 

resultados(7). A continuación se describen los pasos de 

la revisión integradora para este estudio.
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Para elaborar la pregunta de orientación se 

aplicó a la estrategia PICO definiendo como población 

“adultos mayores”, la intervención “uso de múltiples 

medicamentos/polifarmacia” y resultado “aparición de 

interacciones medicamentosas y reacciones adversas a 

los medicamentos”. Por lo tanto, la pregunta central 

de esta revisión integradora fue: ¿Cuál es la evidencia 

científica disponible que demuestra la aparición de 

interacciones medicamentosas y reacciones adversas a 

medicamentos en adultos mayores (es decir, ≥ 60 años 

de edad) y polimedicados?

Para la selección de los artículos, fueron elegibles 

estudios publicados en inglés, español y portugués en el 

período comprendido entre enero de 2008 y diciembre 

de 2013. Este período de tiempo se basa en la existencia 

de dos revisiones bibliográficas anteriores. Uno en la 

que se investigaron los estudios observacionales que 

examinan la epidemiología de la polifarmacia, revisando 

estudios aleatorizados controlados publicados en las 

últimas 2 décadas (a partir de 1986 hasta junio de 

2007), diseñados para reducir la polifarmacia en adultos 

mayores(8); y, otra revisión que revisó el cuerpo de la 

literatura dedicada a polifarmacia en individuos de más 

de 60 años, entre enero de 1991 y octubre de 2003, 

para (a) determinar la definición de la polifarmacia de 

proveedores de atención primaria de salud, (b) explorar 

cómo la polifarmacia se evaluaba en atención primaria, 

y (c) buscar intervenciones testadas que se ocupan de 

la polifarmacia (9).

Además, se incorporaron los estudios obtenidos 

de fuentes primarias, representados por los artículos 

científicos originales, y también fueron seleccionados 

estudios que han mostrado datos sobre la presencia de 

IM y RAM en los adultos mayores (≥ 60 años de edad), 

tanto de sexo femenino como masculino, y que estaban 

usando múltiples medicamentos (polifarmacia). Los 

siguientes se excluyeron de esta revisión: artículos 

sobre interacciones droga-enfermedad, droga-

alimentos, las interacciones de drogas con alcohol y 

el estado nutricional, resúmenes, artículos de estudio 

de casos, noticias, comentarios, reflexión, artículos de 

revisión sistemática, actualizaciones clínicas, opiniones 

de expertos, estudios que incluían concomitantemente 

niños (nacimiento - 18 años), adultos (≥ 19 años), edad 

media (≥ 45 años) y las personas de edad avanzada 

(≥ 60 años), investigaciones con enfoque cualitativo, 

editoriales, consensos, protocolos de estudio, guías 

clínicas, revisiones, comunicación cortas, monografías, 

estudios teóricos y estudios de evaluación económica 

así como artículos publicados antes de 2008.

Las siguientes bases de datos bibliográficas fueron 

investigadas: International Medical Literature Analysis 

y Retrieval System Online (MEDLINE) via PubMed 

y EMBASE. En estas bases de datos se utilizaron los 

términos Medical Subject Headings (MeSH) y Emtree. 

Los principales descriptores adoptados en la estrategia 

de búsqueda de estudios primarios fueron: adultos 

mayores, polifarmacia, interacciones medicamentosas, 

reacciones adversas a los medicamentos y edad, 

combinados utilizando los operadores booleanos AND 

y OR. 

Después de la búsqueda, todos los artículos se 

seleccionaron mediante la lectura de su título, resumen 

y, cuando fue necesario, una breve lectura del contenido 

identificando así los documentos que potencialmente 

abordan el tema. Los artículos seleccionados se 

analizaron inicialmente y en una segunda etapa, fueron 

leídos en más detalle con respecto a su contenido. 

Por último, los artículos seleccionados tuvieron sus 

datos sintetizados. Para resumir los datos de los 

artículos seleccionados, y para garantizar que toda la 

información relevante fue extraída, se aplicó a cada 

estudio un instrumento validado por Ganong(10). 

Con el fin de determinar la relevancia de los 

artículos capturados en las bases de datos consultadas, 

dos examinadores realizaron la síntesis de los datos 

de interés de forma independiente, seguida por el 

análisis temático de los documentos. Cada elemento 

sintetizado / registrada en el instrumento fue archivado 

en Microsoft Word® 2007, generando una base de 

datos. Todos los desacuerdos se resolvieron mediante 

discusión.

Los resultados y el análisis de los datos se 

presentan en forma descriptiva.

Resultados

Se identificaron un total de 409 referencias y 

cuarenta y siete fueron incluidos en el análisis final. 

Para más detalles, ver el diagrama de flujo (Figura 1).
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Figura 1 – Diagrama de flujo de los artículos filtrados, evaluados para elegibilidad incluidos y excluidos. Londres, 

Reino Unido, 2013

Los artículos analizados eran de diferentes 

países: 9 (19,1%) de los Estados Unidos, 7 (14,9%) 

de Canadá, 6 (12,8%) de Brasil, 4 (8,5%) de Irlanda, 

3 (6,4%, cada uno) de Bélgica y la India, 2 (4.3%, 

cada uno) de Australia, Croacia, España, Noruega 

y 1 (2,1%, cada uno) de Francia, Indonesia, Países 

Bajos, Singapur, Suiza, Suecia, Taiwán. En cuanto 

a la lengua, 46 (97,9%) artículos fueron escritos en 

Inglés y sólo uno (2,1%) en español. Se han incluido 

estudios descriptivos y analíticos: transversales (n 

= 9; 19,1%), seguido de estudios de cohortes (n = 

7; 14,9%), de casos y controles (n = 6; 12,8%) y 

prospectivo y observacional prospectivo (n = 5; 10,6%, 

respectivamente), entre otros. Teniendo en cuenta todos 

los 47 artículos examinados, se incluyeron un total de 

14,624,492 adultos mayores / pacientes (≥ 60 años), 

en su mayor parte de hospitales (n = 22 artículos; 

45,8%). En cuanto a la autoría de las publicaciones, 

31 (66,0%) son de investigadores multidisciplinares, 8 

(17,0%) de farmacéuticos, 7 (14,9%) de médicos y 1 

(2,1%) de odontólogos.

Fuente Lugar Diseño Propósito
Muestra

Mediana de edad 
(RI* o DE†)

Gallagher y 
O’Mohony 
Irlanda, 2008(11)

Hospital docente 
universitario Estudio prospectivo

Comparar el desempeño de la herramienta 
de tamizaje de prescripciones potencialmente 
inapropiadas a ancianos  a los criterios de  Beers 
para la detección de medicamentos potencialmente 
inapropiados y los RAM relacionados en pacientes 
de mayor edad que se presentan para admisión en 
hospitales.

n=715 
77 años 
(RI: 72-82)

Gallagher 
et al.
Irlanda, 2008(12) 

Hospital docente 
universitario

Estudio prospectivo 
observacional 

Determinar la prevalencia de prescripciones 
potencialmente inadecuadas, usando criterios de 
Beers en una población no seleccionada de habitantes 
de comunidad mayores de 65 años que solicitan 
ingreso en un hospital general de agudos. 

n=597 
77  años  (DE: 7)

(la Figura 2 continúa en la próxima pantalla)
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Fuente Lugar Diseño Propósito
Muestra

Mediana de edad 
(RI* o DE†)

Zhang et al.
Australia, 
2009(13) 

Todos los 
hospitales públicos 
y privados en 
Australia Occidental 

Estudio de cohorte 
retrospectivo con 
base poblacional

Identificar factores que predicen admisiones repetidas 
a hospital por RAM en adultos mayores.

n=28.548 
Residentes de 
edades ≥60  años

Juurlink 
et al.
Canadá, 
2009(14) 

Residentes de 
Ontario dados de 
alta del hospital 
entre 1º. de abril y 
31 de diciembre de 
2007

Estudio caso-control 
anidado con base 
poblacional

Caracterizar si el uso concomitante de un inhibidor 
de la bomba de protones con clopidogrel se asocia 
con resultados adversos entre los pacientes de mayor 
edad dados de alta del hospital después de un infarto 
agudo de miocardio.

n=734 casos 
 n=2.057 controles
77 años 
(RI: 72-83)

Rassen et al.
Estados Unidos, 
2009(15) 

Datos recogidos 
de pacientes 
pertenecientes a 3 
grandes programas 
de seguros de 
salud en Columbia 
Británica, 
Pennsylvania y 
New Jersey.

Estudio retrospectivo

Examinar los resultados adversos en pacientes 
que toman clopidogrel que fueron tratados 
simultáneamente con inhibidores de la bomba de 
protones frente a los que recibieron clopidogrel solo. 
Los resultados estudiados fueron la hospitalización 
por infarto de miocardio, revascularización, y la 
muerte.

n=18.565 (total)
Columbia Británica 
74 años 
(rango: 65-100)
Pennsylvania
78 años
(rango: 65-104)
New Jersey
78 años
(rango: 65-101)

Miquel et al.
España , 
2010(16) 

Tres centros de 
atención de salud 
en Madrid: una 
clínica hospitalaria 
de evaluación 
geriátrica 
ambulatoria, una 
clínica de atención 
primaria del 
Servicio Nacional 
de Salud, y un 
hogar  asistido de 
ancianos privado 

Estudio transversal

Comparar el desempeño de dos instrumentos: los 
criterios de Beers y la   herramienta de tamizaje 
de prescripciones potencialmente inapropiadas 
a ancianos / herramienta de tamizaje de alerta a 
los médicos para las medicaciones correctas y 
apropiadas para tratamiento indicado, en la detección 
de drogas potencialmente inapropiadas u omisiones 
de prescripción de aquellas adecuadas en pacientes 
ancianos en tres medios diferentes 

n=150 
81.6 (DE: 6.3)

Atención Primaria
(n=50; 78,8±5.3)

Clínica Geriátrica 
(n=50; 81,5±7.6)

Hogar asistido
(n=50; 84,5±7.6)

Weir et al.
Canadá, 
2010(17) 

Residentes de 
Ontario

Dos estudios caso-
control anidados

Examinar la asociación entre la hospitalización por 
hiperpotasemia y el uso de  antibióticos trimetoprim/ 
sulfametoxazol en los adultos mayores que reciben 
bloqueadores beta.

n=189 casos 
n=641 controles
80 años 
(73-84 casos)
(74-84 controles)

Kelly et al.
Canadá, 
2010(18) 

Residentes de 
Ontario

Estudio de cohorte 
con base poblacional

Caracterizar si algunos antidepresivos inhibidores 
selectivos de la recaptación de serotonina reducen la 
eficacia del tamoxifeno inhibiendo su bioactivación por 
el citocromo P450 2D6.

n=7.489
74 años
(RI: 70-79)

Somers et al.
Australia, 
2010(19) 

Residentes con 
demencias de un 
residencial para 
ancianos 

No informado

Describir los patrones de prescripción de una muestra 
de personas de edad avanzada con demencia 
que viven en centros residenciales de cuidado de 
ancianos, incluyendo: número de medicamentos 
prescritos; alcance del uso de psicolépticos; uso 
de medicamentos potencialmente inapropiados; 
interacciones fármaco-fármaco; carga anticolinérgica.

n=351
85,24 años
(DE: 7,87) 

Harugeri 
et al.
India, 2010(20) 

Salas de Medicina 
de dos hospitales 
docentes

Estudio prospectivo 
observacional

Determinar la prevalencia y los predictores de 
medicamentos potencialmente inapropiados utilización 
y evaluar la relación entre uso de medicamentos 
potencialmente inapropiados y RAM en los adultos 
mayores hospitalizados.

n=814
66 años 
(rango: 60-95)

Bacic-Vrca 
et al.
Croacia, 2010(21) 

Tres farmacias 
comunitarias Estudio prospectivo

Evaluar la incidencia y el tipo de IM  potencialmente 
clínicamente significativa en pacientes ambulatorios 
mayores con hipertensión arterial.

n=265
73 años 
 (rango: 65–95)

Rahmawati  
et al.
Indonesia, 
2010(22)

Hospital privado en 
Yogyakarta 

Estudio descriptivo 
retrospectivo 
observacional

Determinar la aparición de IM y la asociación entre 
el número de medicamentos que se utilizan por 
día durante la hospitalización con el número de IM 
potenciales.

n=100
75.1 años
(DE: 5,8)

Wright et al.
Canada, 2011(23)

Residentes de 
Ontario

Estudio de caso 
cruzado anidado de 
base poblacional 

Caracterizar las consecuencias clínicas de uso de 
macrólidos en pacientes que estaban tomando un 
bloqueador del canal del calcio.

n=7,100
77 años  
(IQR: 72-83)

(la Figura 2 continúa en la próxima pantalla)
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Fuente Lugar Diseño Propósito
Muestra

Mediana de edad 
(RI* o DE†)

Steinman 
et al.
Estados Unidos, 
2011(24)

Centro Médico 
de Asuntos de 
Veteranos 

Estudio prospectivo 
de cohorte 

Determinar si las condiciones geriátricas y deterioro 
funcional son factores de riesgo independientes para 
las RAM.

n=377
74,2 años 
(DE: 5.5)

Steinman 
et al.
Estados Unidos, 
2011(25)

Pacientes 
ingresados en 
salas quirúrgicas 
o médicas en el 
Centro Médico 
11 de Asuntos de 
Veteranos   

No informado

Testar la asociación entre las condiciones geriátricas 
y RAM utilizando datos sobre los pacientes 
ambulatorios de edad avanzada vulnerables de 
Asuntos de Veteranos del Estudio de Valoración 
Geriátrica y Gestión (GEM) de Drogas.

n=808
74 años
(DE: 6)

Santos et al.
Brasil, 2011(26) 

Hospital de 
la Fundación 
Asistencial de 
Paraíba, Campina 
Grande 

Estudio transversal 
descriptivo 

Estudiar el consumo de drogas, teniendo en cuenta 
las posibles RAM, IM y la presencia de drogas de 
alto riesgo prescritos a pacientes de edad avanzada 
hospitalizados.

n=65
72,47 años
(DE: 8,37)

Mendes-Netto  
et al.
Brasil, 2011(27) 

Unidad de salud 
de la Familia en 
Aracaju, Brasil.

Estudio piloto 
transversal 

Evaluar interacciones medicamentosas en adultos 
mayores. 

n=34 (28 mujeres)
Sujetos en rango 
de edades 0-84 
(48,57%); 60 a 69 
(40%); 70 a 79 
(79%), y 80 a 84 
(11,42%).

Antoniou 
et al.
Canada, 2011(28)

Residentes of 
Ontario

Estudio caso-control 
anidado con base 
poblacional 

Caracterizar el riesgo de hospitalización por 
hiperpotasemia en pacientes de edad avanzada 
tratados con trimetoprim/sulfametoxazol en 
combinación con espironolactona.

n=1,031 
(248 casos y 783 
controles)
Casos: 82 años 
(RI: 75-87)
Controles: 81 años
(RI: 75-87)

Varallo et al.
Brasil, 2011(29) 

Sala de medicina 
interna, hospital 
docente público 

Estudio descriptivo 
transversal 

Estimar la prevalencia de los adultos mayores que 
habían utilizado medicamentos potencialmente 
inapropiados antes de ser admitidos en el hospital e 
identificar los factores de riesgo y las hospitalizaciones 
relacionadas con las RAM derivada de medicamentos 
potencialmente inapropiados.

n=60
Pacientes ≥60 
años

Gallagher 
et al.
Irlanda, 2011(30) 

Hospital 
Universitario de 
Cork, de 800 
camas, con fondos 
públicos , centro 
médico terciario 
en el sur de 
Irlanda sirviendo a 
población urbana 
y rural 

Estudio aleatorizado 
controlado 

Testar la hipótesis de que  la   herramienta de tamizaje 
de prescripciones potencialmente inapropiadas 
a ancianos / herramienta de tamizaje de alerta 
a los médicos para las medicaciones correctas 
y apropiadas para tratamiento indicado, en la 
detección de drogas potencialmente inapropiadas u 
omisiones de prescripción de aquellas adecuadas en 
pacientes ancianos , y proporcionar recomendaciones 
resultantes al equipo médico de cabecera, dará lugar 
a mejoras significativas y sostenidas en la  adecuación 
de la prescripción en comparación con la atención 
habitual farmacéutica hospitalaria.

n=382
(192 controles and 
190 intervención)
Control: 77 años 
(RI:71-81.75)
Intervención: 74,5 
(RI:71-80)

Hanlon et al.
Estados Unidos, 
2011(31)

Pacientes del 
Centro comunitario 
de vivienda 133 
de Asuntos de 
Veteranos.

Estudio longitudinal 

Examinar la prevalencia y  los factores asociados 
relacionados al paciente y al sitio,  a la infrautilización 
potencial, el uso excesivo y el uso inadecuado de los 
antidepresivos.

n=3,692  
65 años o más 

Skaar and 
O’Connor
Estados Unidos, 
2011(32)

Habitantes de 
comunidad 
beneficiarios de 
Medicare con una 
visita a odontólogo 
en 2006 

Encuesta continua 
a beneficiarios de 
Medicare 

Identificar los medicamentos recetados con potencial 
de interacciones graves y calcular su prevalencia de 
uso entre los adultos mayores que visitan al dentista.

n=14.361.198 
(estimados)
≥65 años o más 

Venturini 
et al.
Brasil, 2011(33) 

Instituto de 
Geriatría y 
Gerontología 
de la Pontificia 
Universidad 
Católica de Rio 
Grande do Sul

Estudio transversal 
observacional 

Analizar las interacciones farmacológicas entre 
los medicamentos tomados por pacientes de edad 
avanzada y sus diferencias de edad y de género en 
una población de Porto Alegre, Brasil.

n=438
2 grupos etarios 
analizados: ˂80 y 
≥80 años 

(la Figura 2 continúa en la próxima pantalla)
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(RI* o DE†)

Antoniou 
et al.
Canadá, 2011(34)

Residentes de 
Ontario

Estudio caso-control 
anidado con base 
poblacional 

Estudiar el riesgo de toxicidad por fenitoína tras la 
prescripción de trimetoprim / sulfametoxazol entre los 
adultos mayores que reciben fenitoína.

n=3,944
(796 casos y 3,148 
controles)
Casos: 75 años 
(RI:70-80)
Controles: 74 años 
(RI: 70-80)

Budnitz 
et al.
Estados Unidos, 
2011(35)

Sistema nacional 
electrónico de 
vigilancia de 
daños – Proyecto 
cooperativo de 
vigilancia de 
eventos adversos a 
drogas 

Caso de Vigilancia

Estimar la frecuencia y las tasas de hospitalización 
después de las visitas al servicio de urgencias 
por RAM en los adultos mayores y para evaluar 
la contribución de determinados medicamentos, 
incluyendo aquellos identificados como de alto riesgo 
o potencialmente inadecuada por las disposiciones 
internas de calidad.

n=5,077
≥65 años o más
 

Coupland 
et al.
Reino Unido , 
2011(36)

570 consultorios de 
practica general en 
el Reino Unido que 
alimentan de datos 
la base de datos de 
atención primaria  
QResearch.

Estudio de cohorte

Investigar la asociación entre el tratamiento con 
antidepresivos y el riesgo de resultados adversos 
potenciales en las personas mayores con depresión 
y examinar los riesgos de tipo de antidepresivo, la 
duración del uso y la dosis.

n=60,746
75 años 
(DE: 7.6)

Chan et al.
Taiwan, 2012(37)

Pacientes de la 
Clínica de revisión 
de seguridad de 
medicamentos 

Estudio de 
intervención 

Informar problemas de base relacionado con las 
drogas encontrados en la consulta externa de los 
participantes, así como los correlatos de al menos 
un problema relacionado con las drogas en esta 
población.

n=193
76.2 años 
(DE: 6.2)

Baillargeon 
et al.
Estados Unidos 
, 2012(38)

Muestra nacional 
de beneficiarios 
de Medicare con 
beneficios de 
parte D 

Estudio caso-control 
anidado 

Examinar el riesgo de sangrado asociado con 
la exposición a todos los agentes antibióticos 
combinados, así como varios agentes antibióticos 
específicos en una cohorte de pacientes de edad 
avanzada tratados con warfarina.

n=38,762
≥65 años 

O’Connor  
et al.
Irlanda, 2012(39)

Un hospital docente 
de 810 camas Estudio prospectivo 

Examinar la puntuación de riesgo de RAM GerontoNet 
en términos de su aplicabilidad clínica, y su capacidad 
para predecir las RAM en pacientes ancianos 
hospitalizados en comparación con los juicios de los 
expertos; y, identificar otras variables que puedan 
influir en la presencia de RAM.

n=513
77 años  
(RI: 72-82)

Somers et al.
Bélgica , 
2012(40)

Sala geriátrica 
del Hospital 
Universitario de 
Ghent 

Estudio 
observacional 
retrospectivo 

Evaluar la aplicabilidad de una versión adaptada del 
Índice de Adecuación  de la Medicación en pacientes 
geriátricos en el momento de la admisión.

n=50
83.0 años 
(DE: 6.2)

Bakken et al.
Noruega, 
2012(41) 

Unidad de cuidado 
intermedio 
domiciliario de 
enfermería y salas 
de hospital 

Estudio 
observacional

Identificar la prescripción inadecuada entre los 
pacientes ancianos en la admisión y alta de una  
unidad de cuidado intermedio domiciliario de 
enfermería  y una sala de hospital , y comparar los 
cambios durante la estancia dentro y entre estos 
grupos.

n=290
84.7  años
(DE: 6.2)

Romana 
et al.
India, 2012(42)

Hospital Victoria 
parte del Bangalore 
Medical College 
and Research 
Institute

Estudio 
observacional 
prospectivo con base 
en hospital

Identificar las reacciones adversas que ocurren en los 
adultos mayores debido a la polifarmacia y también 
evaluar la racionalidad de la prescripción sobre la 
base de criterios de la Organización Mundial de la 
Salud y los criterios de Beers.

n=100 
66% pacientes 
(60-69 años), 24% 
(70-79  años), 10% 
(80-89  años)

Halvorsen 
et al.
Noruega, 
2012(43)

Hogares de 
cuidado y servicios 
de enfermería 
domiciliaria

Estudio transversal 
Examinar y comparar la calidad de prescripción de 
medicamentos en  Hogares de cuidado  y  servicios 
de enfermería domiciliaria.

n=11,254
( Hogares de 
cuidado   n=2,986)
 ( servicios de 
enfermería 
domiciliaria  
n=8,268)

Mehuys
et al.
Bélgica, 2012(44)

Farmacias 
comunitarias  
(n=86)  

Estudio transversal 
observacional 

Examinar: (a) tipos de drogas usadas y presencia de 
IM, (b) adhesión a la medicación, (c) conocimiento 
del paciente del porque de sus medicamentos y (d) 
capacidad de manejo práctico de drogas.

n=338 
ancianos en 
domicilio usando 
al menos una 
medicación crónica 

(la Figura 2 continúa en la próxima pantalla)
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(RI* o DE†)

Pincus et al.
Canada, 
2012(45)

Residentes de 
Ontario

Caso-control anidado 
con base poblacional 

Examinar las consecuencias clínicas de la posible IM 
entre levotiroxina y warfarina.

n=51,225
80 años
 (RI: 75-86)

Marcum 
et al.
Estados Unidos, 
2012(46)

Centros Médicos 
de Asuntos de 
Veteranos 

Cohorte retrospectivo 

Describir la prevalencia de hospitalizaciones no 
planificadas causadas por RAM en veteranos de 
más edad,  para examinar la asociación entre este 
resultado y la polifarmacia después de controlar 
por las comorbilidades y otras características de los 
pacientes.

n=678
76.4 años 

Vila et al.
España, 2012(47)

Once farmacias en 
la comunidad de 
Valencia

Estudio ciego simple 
controlado

Mejorar el uso de las benzodiazepinas en los adultos 
mayores a través de la colaboración farmacéutico-
médico, y para asegurar que sean eficaces, seguros, 
y se utilizan todo el tiempo que sea necesario.

n=314 pacientes 
65-74 años 

Obreli-Neto 
et al.
Brasil, 2012(48)

Sistema público 
primario de salud 
en la microrregión 
de Ourinhos, Brasil 

Estudio prospectivo 
de cohorte

Investigar la incidencia de las IM relacionados con 
las RAM en pacientes ambulatorios mayores que 
asistieron a las unidades de atención primaria de 
salud pública en una región del sudeste de Brasil; 
y, para investigar los posibles predictores de RAM 
relacionados con IM.

n=443 pacientes
Expuestos (n=28, 
80.3 ±7.1 años) 
Grupo no expuesto 
(n=405, 65.9 ±3.4 
años)

Obreli-Neto 
et al.
Brasil, 2012(49)

Cinco ciudades de 
la microrregión de 
Ourinhos, Estado 
de Sao Paulo

Estudio transversal 

Investigar la prevalencia de potenciales IM 
clínicamente importantes en pacientes de mayor 
edad que asisten al sistema de atención primaria de 
salud pública en Brasil; y, para investigar posibles 
predictores de las potenciales IMs.

n=12,343 
Expuestos 
(n=5,855 63.31 
±3.47 años) Grupo 
no expuesto 
(n=6,488, 61.42 
±2.25 años)

Ramanath y 
Nedmballi
India, 2012(50)

Departamento 
de Medicina 
del Hospital  
Adichunchanagiri 
y centro de 
investigación, B. G. 
Nagara

Estudio prospectivo 
observacional No informado

n=163
77.9% 60-70 años 
19.0% 71-80  años
3.1% 81-90  años

Bonnet-
Zamponi
 et al.
Francia, 2013(51)

 

Seis unidades 
geriátricas 
agudas en Paris y 
suburbios 

Ensayo prospectivo, 
aleatorizado de 
grupos paralelos y 
abierto 

Evaluar el efecto de una intervención sobre problemas 
relacionados con las drogas (RAM, problemas de 
adhesión, uso insuficiente), las tasas de reingreso en 
los adultos mayores.

n=665 (grupo 
de intervención  
n=317 y grupo 
control n=348)
86.1 ±6.2 años  

Nickel et al.
Suiza, 
2013(52)

Departamento 
de emergencia 
del hospital 
universitario de 
Basilea 

Estudio diagnostico 
transversal 

Identificar la frecuencia de los problemas relacionados 
con las drogas entre los pacientes que acuden al 
servicio de urgencias por problemas no específicos, 
tales como debilidad generalizada y evaluar las clases 
de fármacos responsables.

n=633
81  años  
(RI: 72-87)

Marusic 
et al.
Croacia, 2013(53)

Clínica de medicina 
interna del hospital 
universitario 
Dubrava, Zagreb

Estudio 
observacional 
prospectivo 

Evaluar la incidencia y el tipo de las IM reales que dan 
lugar a reacciones adversas o disminuyen el efecto 
terapéutico en adultos mayores dentro de los 30 días 
del alta de una clínica de medicina interna.

n=222
72 (RI: 65-91)

Bondesson 
et al.
Suecia, 2013(54)

Sala de medicina 
interna del hospital 
universitario de  
Lund

Estudio prospectivo 
de dos periodos 

Examinar el impacto de un nuevo modelo de 
atención, en el que un farmacéutico clínico lleva a 
cabo revisiones estructuradas de la medicación y un 
equipo multiprofesional coteja los planes de atención 
con medicación sistemática, sobre el número de 
problemas identificados relacionados con las drogas.

n=141 
(grupo intervención  
n=70, 81,9 ±7.5  
años  y grupo 
control n=71, 
81.3±6.5  años )

Yeoh et al.
Singapur, 
2013(55)

Centro Nacional de 
Cáncer, Singapur Estudio prospectivo

Identificar un problema común relacionado con 
las drogas entre los pacientes mayores con 
cáncer, para determinar la eficacia del servicio de 
administración de farmacoterapia en la resolución 
de problemas relacionados con las drogas, para 
determinar la importancia clínica de las intervenciones 
del farmacéutico, y para determinar el nivel de 
satisfacción de los pacientes.

n=118
71.7  años  
(rango 65–86).

Klopotowska 
et al.
Países Bajos, 
2013(56)

Salas de medicina 
interna de tres 
hospitales Estudio de cohorte Evaluar la capacidad de los equipos médicos para 

reconocer eventos de efectos adversos en ancianos.
n=250
76.9±7.5  años

(la Figura 2 continúa en la próxima pantalla)
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(RI* o DE†)

Somers 
et al.
Bélgica, 2013(57)

Sala geriátrica 
del hospital 
universitario de 
Gantes 

Estudio 
observacional 
Monocéntrico 

Evaluar el tipo, tasa de aceptación y relevancia clínica 
de las recomendaciones del farmacéutico clínico.

n=100  
81.4  años  
(DE: 6.65; 
mediana: 82  años)

Figura 2 – Artículos revisados de acuerdo a sus características. Brasilia, Distrito Federal, Brasil, 2014

*RI – Rango Intercuartílico ; †DE – Desvío estándar 

,
Fuente Resultados de los estudios

Gallagher y 
O’Mohony
Irlanda, 2008(11)

Los  criterios de la Herramienta sobre prescripciones potencialmente inapropiadas para adultos mayores identificó 
336 medicamentos potencialmente inapropiados que afectan a 247 pacientes (35%), de los cuales un tercio (n = 82) 
presentaron una RAM asociada. Los criterios de Beers identificaron 226 medicamentos potencialmente inapropiados 
que afectan a 177 pacientes (25%), de los cuales 43 presentaron un RAM asociado. 

Gallagher 
et al.
Irlanda, 2008(12) 

Los pacientes que toman > 5 medicamentos tuvieron 3,3 veces más probabilidades de recibir un medicamento no 
apropiado que los que tomaban ≤5 medicamentos. 49% de los pacientes con prescripciones inadecuadas fueron 
ingresados en el hospital con efectos desfavorables para los medicamentos inapropiados. No hubo asociación con el 
género o la edad.

Zhang et al.
Australia, 2009(13) 

5.056 (17,7%) pacientes tuvieron un reingreso por una RAM. Co-morbilidades como insuficiencia congestiva 
cardíaca, enfermedad vascular periférica, enfermedad pulmonar crónica, enfermedad reumatológica, enfermedad 
hepática leve, moderada o enfermedad grave del hígado, diabetes moderada, diabetes con complicaciones crónicas, 
enfermedades renales, cualquier neoplasia incluyendo el linfoma y la leucemia y tumores sólidos metastásicos, eran 
fuertes factores predictivos.

Juurlink et al.
Canadá, 2009(14) 

Entre 13.636 pacientes recetados con clopidogrel tras un infarto agudo de miocardio, se identificaron 734 casos 
readmitidos con infarto de miocardio y 2.057 controles. El uso de inhibidores de la bomba de protones se asoció con 
un mayor riesgo de reinfarto.

Rassen et al.
Estados Unidos, 
2009(15) 

De forma agrupada, un 2,6% de los que iniciaron terapia con inhibidores de la bomba de protones frente al 2,1% de 
los no usuarios de inhibidores de la bomba de protones tuvieron una hospitalización por infarto de miocardio; 1,5% 
frente a 0,9% murió, y un 3,4% frente a 3,1% fueron sometidos a revascularización.

Miquel et al.
España, 2010(16) 

Los criterios de la Herramienta de evaluación de prescripciones potencialmente inapropiadas para adultos mayores 
detectó medicamentos potencialmente inapropiados en el 36% (atención primaria), 54% (hospital  geriátrico, clínica 
para  evaluación de pacientes externos) y 50% (hogar de ancianos) de los sujetos. Los criterios de Beers detectaron 
medicamentos potencialmente inapropiados en el 24% (atención primaria), 26% (hospital  geriátrico, clínica para  
evaluación de pacientes externos) y 20% (hogar de ancianos) de los sujetos.

Weir et al.
Canadá, 2010(17) 

En comparación con la amoxicilina, el uso de trimetoprim/sulfametoxazol se asoció con un riesgo sustancialmente 
mayor de hiperpotasemia requiriendo ingreso hospitalario. Cuando la dosis fue considerada, la asociación fue 
mayor a dosis más altas de trimetoprim/ sulfametoxazol. Cuando el análisis primario se repitió en una cohorte de no 
usuarios de β-bloqueantes, el riesgo de hiperpotasemia comparando trimetoprim / sulfametoxazol a la amoxicilina no 
fue significativamente diferente de la que se encuentra entre los usuarios beta-bloqueante.

Kelly et al.
Canadá, 2010(18) 

De 2.430 mujeres tratadas con tamoxifeno y un inhibidor de la recaptación de serotonina, 374 (15,4%) murieron de 
cáncer de mama durante el seguimiento. Después de ajustar por edad, duración del tratamiento con tamoxifeno, y 
otros posibles factores confundentes, los incrementos absolutos de 25%, 50% y 75% en la proporción de tiempo en 
el uso de tamoxifeno al mismo tiempo que paroxetina fueron asociados con un 24%, 54% y 91 % aumentos en el 
riesgo de muerte por cáncer de mama.

Somers et al.
Australia, 2010(19) 

La polifarmacia se identificó en el 91,2%. 50,4% resultaron estar tomando al menos un medicamento potencialmente 
inapropiado. La combinación de antipsicóticos y antidepresivos fue la IM observada con mayor frecuencia.

Harugeri 
et al.
India, 2010(20) 

Se observó la polifarmacia en el 44,5% y el 90,4% de los pacientes al ingreso y durante la hospitalización. 
Se observaron un total de 360 ​​reacciones adversas en 292 pacientes. El número aumentado (≥9) del uso de 
medicaciones concurrentes durante la estancia hospitalaria se encontró que era el único predictor que influía en 
el uso de medicamentos potencialmente inapropiados. Género, edad, número de enfermedades y número de 
medicaciones concurrentes utilizados al ingreso no fueron factores predictores.

Bacic-Vrca 
et al.
Croacia, 2010(21) 

Se identificaron 215 combinaciones de fármacos con el potencial de causar interacción clínicamente significativa, 
de los cuales 83,3% tenían significación clínica C (los agentes especificados pueden interactuar de una 
manera clínicamente significativa; se sugiere la terapia de monitoreo), 16,3% de significación clínica D (los dos 
medicamentos pueden interactuar de una manera clínicamente significativa), y 0,4% de significación clínica X 
(combinación contraindicada).

(la Figura 3 continúa en la próxima pantalla)
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Rahmawati 
et al.
Indonesia, 2010(22)

De los 100 casos, 65% de los casos habían experimentado potenciales IM en un rango de 1 a 17. Del total de 204 
incidencias de IM, el 25% eran de nivel de significación 1 y el 39% de nivel de significación 2. El estudio mostró que 
el número de IM potenciales aumentó a medida el número de medicamentos que se usan por día aumentaba. Los 
pacientes geriátricos que tienen nueve o más medicamentos tendían a tener más IM (6,8 ± 5,5) en comparación con 
los que tienen uno o dos medicamentos.

Wright et al.
Canadá, 2011(23)

De los 7.100 pacientes ingresados ​​en el hospital a causa de la hipotensión durante la recepción de un antagonista 
del calcio, 176 habían sido recetados con un antibiótico macrólido, ya sea durante los intervalos de riesgo o de 
control. La eritromicina fue más fuertemente asociada con hipotensión, seguida de claritromicina.

Steinman 
et al.
Estados Unidos, 
2011(24)

Durante el período de estudio de un año, 126 pacientes (33%) desarrollaron 167 eventos adversos a los 
medicamentos. El riesgo de eventos adversos a los medicamentos no se asoció con ninguna de las condiciones 
geriátricas, y el factor más importante asociado con eventos adversos a los medicamentos fue el número de 
fármacos añadidos al régimen de medicación de un paciente durante el período de estudio de 1 año.

Steinman 
et al.
Estados Unidos , 
2011(25)

Durante el período de seguimiento de 12 meses, 497 reacciones adversas se produjeron en 269 participantes, 
incluyendo 187 RAM consideradas prevenibles y 127 consideradas graves. Muchas enfermedades geriátricas no se 
asociaron con riesgo de reacciones adversas.

Santos et al.
Brasil, 2011(26) 

Las 36 posibles reacciones adversas encontradas estaban relacionadas con el tracto gastrointestinal, la piel y el 
sistema nervioso. Un total de 63 IM se encontraron en las recetas de los pacientes.

Mendes-Netto  
et al.
Brasil, 2011(27) 

Recetas con 2 a 3 (39%), 4 a 5 (88,8%) y 6 a 7 medicamentos (100%) mostraron IM potenciales.

Antoniou 
et al.
Canada, 2011(28)

Durante el período de estudio de 18 años, se identificaron 6.903 admisiones por hiperpotasemia, de las cuales 306 
se produjeron dentro de los 14 días de uso de antibióticos. De estos, 248 (81%) casos fueron comparados a 783 
controles. 10,8% de los usuarios de espironolactona recibieron al menos una receta de trimetoprim/sulfametoxazol. 
En comparación con la amoxicilina, la prescripción de trimetoprim/sulfametoxazol se asoció con un marcado 
incremento en el riesgo de ingreso en el hospital por hiperpotasemia.

Varallo et al.
Brasil, 2011(29) 

Se reportaron 167 medicamentos diferentes, de las cuales 58 fueron responsables de 99 RAM. De estas RAM, 
4 estaban relacionados con el uso de medicamentos potencialmente inapropiados, 82 con el uso de drogas que 
no son potencialmente inapropiadas y 13 de las dos categorías de medicamentos (potencialmente inapropiados y 
medicamentos no potencialmente inapropiados). La mayoría (57,6%) de las RAM identificadas fueron clasificadas 
como “posible”.

Gallagher et al.
Irlanda, 2011(30) 

La prescripción de medicamentos con potencial para IM clínicamente importantes se redujo significativamente en el 
grupo de intervención al momento del alta y durante el seguimiento.

Hanlon et al.
Estados Unidos, 
2011(31)

Entre los pacientes deprimidos que recibieron antidepresivos, el 43,1% tenía un potencial uso inadecuado, debido 
principalmente a los problemas observados con las interacciones fármaco-fármaco y fármaco-enfermedad.

Skaar and O’Connor
Estados Unidos, 
2011(32)

Se identificaron 25 IM de importancia clínica en ámbito ambulatorio. Las posibles interacciones graves incluyeron 
edad ≥ 85 años, ingreso> $ 50.000 y alto número anual de recetas: de 8-10 y  ≥11 drogas.

Venturini 
et al.
Brasil, 2011(33) 

Número de interacciones: media: 1,19 (DE: 2,23)
Intensidad de la interacción: Baja: 17 (8,8%); Moderada: 135 (69,9%); Grave: 41 (21,2%).

Antoniou 
et al.
Canada, 2011(34)

Entre 58,429 adultos mayores que reciben fenitoína, se identificaron 796 casos de pacientes hospitalizados por 
toxicidad de la fenitoína y 3.148 controles pareados. Tras el ajuste multivariable para posibles factores confundentes, 
se observó más del doble del riesgo de toxicidad por fenitoína tras la recepción de trimetoprim/sulfametoxazol. Por el 
contrario, no se observó dicho riesgo con amoxicilina.

Budnitz et al.
Estados Unidos, 
2011(35)

Sobre la base de 5.077 casos identificados en la muestra, hubo un estimado de 99,628 hospitalizaciones de 
emergencia para eventos adversos de drogas en Estados Unidos. Consultas a urgencias que dieron lugar a 
la hospitalización, en comparación con las visitas que no dio lugar a la hospitalización, eran más propensas a 
involucrar sobredosis no intencionales (65,7% vs. 45,7%) y cinco o más medicamentos concomitantes (54,8% 
vs. 39,9%). Cuatro medicamentos o clases de medicamentos estaban implicados solos o en combinación en el 
67,0% de las hospitalizaciones: warfarina (33,3%), insulinas (13,9%), agentes antiplaquetarios orales (13,3%), y 
agentes hipoglucemiantes orales (10,7%). Medicamentos de alto riesgo estaban implicados en sólo el 1,2% de las 
hospitalizaciones.

(la Figura 3 continúa en la próxima pantalla)
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Coupland 
et al.
Reino Unido, 2011(36)

54.038 (89,0%) pacientes recibieron al menos una prescripción para un antidepresivo durante el seguimiento. Los 
inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina se asociaron con los cocientes de riesgos más alto para las 
caídas y la hiponatremia en comparación con cuando no se usaban antidepresivos. El grupo de otros antidepresivos 
se asoció con las tasas más altas de riesgo ajustado de mortalidad por cualquier causa, intentos de suicidio/ 
autolesión, stroke/accidente isquémico transitorio, fractura y epilepsia/convulsiones, en comparación con cuando no 
se usaban antidepresivos.

Chan et al.
Taiwan, 2012(37)

Dominio del problema: interacciones (2 categorías) (12%). Categoría: interacción potencial (12%). Dominio del 
problema: reacciones adversas (9%) Categoría: haber sufrido efectos secundarios (no alérgicos) (9%).

Baillargeon 
et al.
Estados Unidos, 
2012(38) 

La exposición a cualquier agente antibiótico dentro de los 15 días de la fecha del evento/índice se asoció con un 
mayor riesgo de hemorragia. Las seis clases de fármacos antibióticos específicos examinados [antifúngicos azólicos, 
macrólidos, quinolonas, cotrimoxazol, penicilinas y cefalosporinas] se asociaron con un mayor riesgo de hemorragia.

O’Connor  
et al.
Irlanda, 2012(39)

RAMs intrahospitalarias fueron identificados en 135 pacientes (26%). Las variables con mayor riesgo de RAM 
incluyen (i) la insuficiencia renal, (ii) el aumento de número de medicamentos, (iii) medicamentos inapropiados y (iv) 
edad ≥ 75 años.

Somers et al.
Belgica, 2012(40)

El número de fármacos se correlacionó significativamente con un mayor puntaje del Índice de Adecuación de 
Medicación. Se encontró una buena concordancia entre las puntuaciones del geriatra y el farmacéutico clínico: los 
valores kappa de las 8 preguntas oscilaron entre 0,54 y 0,77 y el valor de κ media global fue de 0,71. Se encontraron 
los valores más altos de kappa para las interacciones fármaco-enfermedad (0,77), la dosis (0,74) y RAM (0,74), y los 
valores más bajos para las direcciones (0,54) e indicación (0,65).

Bakken et al.
Noruega, 2012(41) 

La prevalencia de medicamentos potencialmente inapropiados aumentó del 24% al 35%; el uso concomitante de ≥ 3 
psicotrópicos/fármacos opioides y combinaciones de fármacos, incluyendo fármacos anti-inflamatorios no esteroides  
aumentó significativamente. IMs graves fueron escasas tanto en la admisión y al alta (0,7%).

Romana et al.
India, 2012(42)

Los fármacos implicados en la mayoría de IM incluyen ciprofloxacina, teofilina, ceftriaxona y azitromicina. RAM se 
observa principalmente en el 15% de los pacientes. Sólo RAMs ciertas y probables se tomaron para el análisis. Las 
RAMs se observan principalmente para la insulina (5 pacientes), seguido de salbutamol (3 pacientes), amlodipino (2 
pacientes) y digoxina (2 pacientes).

Halvorsen 
et al.
Noruega, 2012(43)

Se observaron 8.615 IMs en 55% de los pacientes, el 48% de los hogares de ancianos y 57% en los servicios de 
enfermería a domicilio. Más mujeres en los servicios de enfermería en casa en comparación con los hombres fueron 
expuestas a las IMs; sin embargo, no hubo diferencia significativa entre los sexos en hogares de ancianos (48,2% 
vs. 46,7%). El número de IMs por paciente fue significativamente correlacionado con el número de medicamentos 
utilizados y débilmente inversamente proporcional a la edad del paciente, tanto en los hogares de ancianos y en los 
servicios de enfermería a domicilio.

Mehuys et al.
Bélgica, 2012(44)

La muestra uso una mediana de 5 fármacos crónicos por paciente, y una mitad utilizó medicación psicotrópica 
crónica, principalmente benzodiacepinas. En 100 pacientes (29,6%) se observó al menos una de IM con potencial 
importancia clínica. La adherencia media global por paciente fue muy alta (98,1%), pero 39,6% de los individuos 
no tenían adhesión con al menos un medicamento. Los participantes informaron de varios problemas prácticos con 
el consumo de medicamentos: dificultades con la visión (32,0%), la apertura del blister (12,1%), tragar la tableta 
(14,8%), la división de la tableta (29,7%) y diferenciar entre diferentes paquetes de drogas (23,4%).

Pincus et al.
Canadá, 2012(45)

No se han encontrado aumento en el riesgo de hemorragia en los pacientes de edad avanzada tratados con 
warfarina que iniciaron levotiroxina en los 30 días anteriores. Como era de esperar, no se encontró ninguna 
asociación significativa con las exposiciones más distantes (razón de probabilidades - odds ratio- ajustado 0,76, 95% 
intervalo de confianza 0,26 a 2,25 para los pacientes que inician tratamiento con levotiroxina 31-60 días antes de la 
fecha índice; odds ratio  ajustado de 0,67, intervalo de confianza del 95% 0,15 a 3,01 para los pacientes que inician 
la levotiroxina 61-90 días antes de la hemorragia).

Marcum 
et al.
Estados Unidos, 
2012(46)

Setenta RAM implicando 113 medicamentos fueron encontrados en 68 (10%) hospitalizaciones de los veteranos 
de más edad, de los cuales 25 (36,8%) eran evitables. Las reacciones adversas más comunes que se produjeron 
fueron bradicardia, hipoglucemia, caídas y los cambios en el estado mental. La polifarmacia (≥9 y 5-8) se asoció con 
un mayor riesgo de hospitalización relacionada con la RAM.

Vila et al.
España , 2012(47)

En 83 pacientes (que usaron 99 benzodiazepinas) se detectaron 132 interacciones: 33% con omeprazol, 19%  
ansiolíticos, 14% beta-bloqueantes, y 8% con otros hipnóticos seguidos de los antidepresivos, ketoconazol, fentanilo 
y ciprofloxacina, entre otros. 278 RAM se encontraron: 32% pérdida de memoria, 21% somnolencia, 12% falta de 
coordinación, 8,3% mareos y confusión, 8,3% desorientación y 10% otros.

(la Figura 3 continúa en la próxima pantalla)



www.eerp.usp.br/rlae

12 Rev. Latino-Am. Enfermagem 2016;24:e2800

Fuente Resultados de los estudios

Obreli-Neto 
et al.
Brasil, 2012(48)

RAMs relacionadas con IM fueron verificadas en 6,5% de la muestra. Veintiuna drogas estaban involucradas, 
y la warfarina fue la más común de ellas, participando en 11 de las RAM relacionadas con IM. El sangrado 
gastrointestinal fue el motivo de ingreso en el hospital por RAM  más frecuente relacionado con IM y fue necesario 
en el 36,7%. En el grupo no expuesto, 48 drogas estuvieron involucradas en las potenciales IMs. La edad, el número 
de enfermedades diagnosticadas, y el número de medicamentos consumidos se asociaron con un aumento del 
riesgo de reacciones adversas relacionadas con las IMs. Los adultos mayores que tomaron cinco o más fármacos 
tenían un riesgo significativamente mayor de reacciones adversas relacionadas con IM que los que tomaron tres o 
cuatro medicamentos. No se observaron diferencias significativas en cuanto al sexo.

Obreli-Neto 
et al.
Brasil, 2012(49)

La prevalencia de potenciales IMs clínicamente importantes encontrada fue de 47,4%. El sexo femenino, el 
diagnóstico de ≥ 3 enfermedades, y el diagnóstico de hipertensión se asociaron con potenciales IMs. Regímenes de 
terapia de droga, que tenían ≥ 2 prescriptores, ≥ 3 fármacos, ≥ 2 códigos de las Anatomical Therapeutic Chemical, ≥ 
2 medicamentos que actúan sobre el citocromo P450, y códigos ‘B’ del Anatomical Therapeutic Chemical (órganos 
hematopoyéticos de sangre y) y ‘C’ (sistema cardiovascular), se asociaron con potenciales IMs.

Ramanath and 
Nedmballi
India, 2012(50)

La IM se informó sólo en un 8% (n = 13). Para pacientes hospitalizados en 11,4% (n = 9) y ambulatorios 4,8% (n = 
4). No se observaron RAM durante el estudio.

Bonnet-Zamponi
 et al.
Francia, 2013(51)

 

Las RAMs fueron responsables directas o contribuyeron a 27 (28,7%) y 13 (17,3%) de readmisiones definidas 
en el grupo control y el grupo de intervención, respectivamente. Antitrombóticos, antihipertensivos, y fármacos 
psicotrópicos estaban implicados en el 81,5% (22/27) y el 61,5% (8/13) de los reingresos relacionados con RAM en 
el grupo control y el grupo de intervención, respectivamente.

Nickel et al.
Suiza, 
2013(52)

Se identificaron un total de 77 pacientes con problemas relacionados con las drogas, lo que contribuye al 12,2% de 
la población total del estudio (633 pacientes). Cuarenta y dos problemas relacionados con los medicamentos (56% 
de todos los problemas relacionados con las drogas) fueron clasificados bajo el dominio P1 “reacciones adversas a 
los fármacos”.

Marusic et al.
Croacia, 2013(53)

Las IMs potenciales fueron identificadas en 190 (85,6%) pacientes. Las IM reales se detectaron en 21 (9,5%) 
pacientes. En 19 pacientes, la IM dio lugar a una RAM. Los inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina 
fueron la clase de fármacos más frecuentemente asociado con reacciones adversas relacionadas con las IMs.

Bondesson 
et al.
Suecia, 2013(54)

Se identificaron un total de 690 problemas relacionados con las drogas por paciente (media = 9,9), 393 (57%) fueron 
clasificados como un problema por paciente real relacionado con el medicamento y 297 (43%) fueron clasificados 
como posible problema por paciente relacionado con los medicamentos. Los tres tipos más comunes identificados 
fueron: medicamento equivocado (n = 151), la terapia con medicamentos innecesarios (n = 136) y reacciones 
adversas a medicamentos (n = 118).

Yeoh et al.
Singapur, 
2013(55)

Se detectaron 361 problemas relacionados con los fármacos. Los tipos más comunes fueron: IMs potenciales 
(32,4%), RAMs (31,6%), y la falta de adherencia del paciente (13,3%). Aproximadamente la mitad (54,0%) de las IMs 
potenciales detectadas fueron interacciones farmacocinéticas. La mayoría (85,1%) de las RAMs detectadas en este 
estudio se asoció con la quimioterapia.

Klopotowska 
et al.
Países Bajos, 
2013(56)

Los equipos médicos no reconocieron el 19,9% de todas las RAM presentes en la admisión y el 20,3% de todas 
las reacciones adversas que ocurrieron durante la estancia en el hospital. Las RAM no reconocidas fueron 
significativamente más a menudo RAMs con posible causalidad, RAMs causadas por errores de medicación y 
RAM que no se manifestaron como síntomas nuevos. Los equipos médicos no reconocieron el 23,2% de las leve a 
moderadamente severas reacciones adversas y el 16,5% de las RAMs graves, potencialmente mortal, o fatales.

Somers et al.
Bélgica , 2013(57)

 El farmacéutico clínico recomendó  304 cambios de terapia de medicamentos para los 100 pacientes que tomaban 
un total de 1.137 medicamentos. El problema relacionado con las drogas más común era relacionado con la dosis 
incorrecta (31%), IM (20%), y RAM (15%) que apareció con más frecuencia para fármacos cardiovasculares, 
fármacos para el sistema nervioso central, y fármacos para el tracto gastrointestinal. Los criterios con los puntajes 
más altos (más inapropiados) fueron IM, dosis y la elección del fármaco, tanto para el cálculos antes y después de la 
recomendación.

Figura 3 – Resumen de resultados de estudios de IM y RAM potenciales. Brasilia, Distrito Federal, Brasil, 2014

De los 47 registros resultantes de la estrategia 

de búsqueda, 24 (51,1%) textos completos fueron 

recuperados para estudio de RAM(11-18,20,24-25,28-29,34-36,38-

40,46,51-52,54,56), 14 (29,8%) IM(21-23,27,30-33,41,43-45,49,53) y 

nueve (19,1%) se refieren a ambas IM y RAM(19,26,37,42,47-

48,50,55,57), de acuerdo a las figuras 2 y 3.

Discusión

De acuerdo a nuestro mejor conocimiento, esta es 

la primera revisión integradora que examina los estudios 

publicados entre 2008 a 2013 en relación a la ocurrencia 

de IM y RAM específicamente entre los adultos mayores. 

Este estudio ayuda a demostrar que esta cuestión es 

un problema frecuente en varios países. Sin embargo, 
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la generalización de los resultados de esta revisión es 

difícil debido a la multiplicidad de métodos y tamaños de 

muestra de varios estudios y la diversidad de los lugares 

donde se llevaron a cabo. Se destacan algunos aspectos.

Inicialmente, las diferentes definiciones de la 

polifarmacia se utilizaron en los estudios analizados, 

tales como ≥3(33), ≥5(19-20,26-27,29,31,37,42,44,46,51), ≥6(52) o 

≥10(11-12,15). En treinta y un estudios no hubo definición 

de polifarmacia(13-14,16-18,21-25,28,30,32,34-36,38-41,43,45,47-50,53-57). 

Por lo tanto existe la necesidad de un punto de corte 

claro que defina polifarmacia en el mundo entero. Una 

definición que se enfoque en saber si la medicación es 

clínicamente indicada, puede ser más apropiada (9) que 

el numero de medicamentos ingeridos. 

La IM y la RAM son con frecuencia el resultado final 

de la polifarmacia, como se muestra en los estudios 

analizados(11-57), y están asociados con otros predictores, 

por ejemplo: las diferencias entre sexos(24,33); el sexo 

de los pacientes, el consumo de alcohol y el hábito 

de fumar(29); edad avanzada(39,49); diagnósticos de 

enfermedades y múltiples comorbilidades(21,25,48-49,53); 

utilizar de drogas de tipos específicos, como los pacientes 

que utilizan clopidogrel con los inhibidores de la bomba 

de protones(14-15), tamoxifeno(18), co-prescripción de 

antibióticos macrólidos y bloqueadores de los canales 

de calcio(23), trimetoprim/sulfametoxazol(17,28,34), 

antidepresivos(31,36), warfarina(38,45), benzodiazepinas(47); 

también, el deterioro cognitivo y diversos problemas 

funcionales que afectan a la capacidad de gestión 

práctica de los medicamentos(24-25); situación de vida(19); 

el acceso a la atención de salud, la prescripción de 

los regímenes de terapia de drogas por dos o más 

prescriptores(49); y el nivel de educación (31,44,50).

La falta de adherencia al tratamiento es un problema 

común en los adultos mayores. Se han reportado IM y 

RAM durante la hospitalización asociadas con la falta de 

adherencia, también comunes entre los adultos mayores 

dados de alta del hospital y que están usando varios 

medicamentos para sus enfermedades crónicas. También 

se realizaron estudios que analizan los reingresos por 

IM y las consiguientes reacciones adversas(44,51,55). Por 

lo tanto, la detección temprana y el reconocimiento de 

las interacciones clínicamente importantes por parte de 

los profesionales de la salud son vitales para supervisar 

la aparición de las IM y RAM en el continuo de atención 

de la salud.

Los adultos mayores suelen hacer un mejor uso de 

los medicamentos cuando su atención está gestionada 

por un equipo multidisciplinar, formado por un médico 

(geriatra), farmacéutico clínico y enfermera. La 

participación de un dentista en este equipo parece ser 

relevante, como se ha demostrado en un estudio (32).

La prescripción inapropiada, el mal uso de los 

medicamentos, la mala calidad de las opciones de 

las prescripciones médicas, la sobre-prescripción de 

fármacos, medicamentos adicionales prescriptos para 

tratar los efectos secundarios, y las malas relaciones de 

equipo-paciente puede aumentar las posibilidades de 

ocurrencias de IM y RAM. Mediante la combinación de sus 

conocimientos y habilidades, un amplio ajuste en el plan 

y la dosificación pueden ser desarrolladas para permitir 

la mejor farmacoterapia, reduciendo los riesgos de IM y 

RAM. Una comunicación eficaz entre estos profesionales 

y la coordinación de los múltiples prescriptores es 

crucial para el éxito. Por otra parte, los programas 

educativos deben llevarse a cabo para mejorar el hábito 

de la prescripción racional. Igualmente, la educación del 

paciente al momento del alta y seguimiento después del 

alta es también muy importante. 

El uso de múltiples medicamentos aumenta el 

riesgo de la prescripción inadecuada. Las diferentes 

intervenciones para optimizar la prescripción de 

idoneidad en los adultos mayores, por ejemplo, los 

criterios de Beers, el más utilizado en los Estados 

Unidos(12,16,20,47), los criterios de la herramienta 

validada de tamizaje de prescripciones potencialmente 

inapropiadas a ancianos (STOPP) y los criterios de la  

herramienta de tamizaje de alerta a los médicos para las 

medicaciones correctas y apropiadas para tratamiento 

indicado (START)(11,16,30) en Irlanda y el Reino Unido, los 

criterios de Medicina general de Noruega (NORGEP)(41,43), 

y el Índice de Medicación Adecuada (MAI)(40,57) se han 

explorado en diversos estudios. Los estudios revisados 

indican que los criterios START / STOPP identificaron una 

proporción mayor de prescripciones inadecuada que con 

los criterios de Beers. 

Esta revisión mostró que hay diferentes frecuencias 

y tipos de IM y RAM, que son problemas relacionados 

con las drogas, asociadas con diferentes clases de 

fármacos. En la práctica diaria, el diagnóstico correcto 

de estos problemas requiere habilidad y experiencia del 

equipo multidisciplinario, sobre todo cuando los adultos 

mayores presentan con manifestaciones y síntomas 

inespecíficos. Para reconocer y diagnosticar este 

resultado no deseado, las metas deben establecerse 

en el servicio de atención de la salud, destacando el 

papel del farmacéutico clínico, que usa intervenciones 

para la identificación y minimización del problema 

relacionado con drogas (PRD), como se ha demostrado 

en estudios(4-57 ).

El equilibrio entre los riesgos y los beneficios de los 

múltiples tratamientos farmacológicos puede ser útil en 

el establecimiento de las intervenciones racionales para 

el uso seguro de los medicamentos. En consecuencia, 

el uso de las tecnologías en el seguimiento de las IMs 
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y el reconocimiento de las RAMs, como por ejemplo, el 

tamizaje basado en computadora, podría ayudar a los 

médicos a reconocer posibles interacciones clínicamente 

significativas, y eventos adversos. El software debe 

tener una alta sensibilidad y especificidad, y alto valor 

predictivo tanto positivo como negativo. De la misma 

manera, la ventaja de la utilización de bases de datos 

informáticas para revisión de la medicación es evidente.

Por lo tanto, los estudios revisados refuerzan 

la noción de que la polifarmacia es multifactorial y 

se asocia con resultados negativos para la salud, 

como se constató anteriormente en dos estudios 

revisados(8-9), y en el artículo de opinión de expertos 

que presenta información específica de 12 estudios 

sobre IM y RAM(58).

Un aspecto observado y que necesita ser 

investigado más a fondo, se refiere a examinar cómo la 

automedicación con el exceso de medicamentos de venta 

libre y medicamentos complementarios contribuyen 

a incrementar el riesgo de reacciones adversas e IMs, 

la hospitalización y mortalidad de los adultos mayores. 

Otra brecha señalada en la literatura se refiere a los 

métodos utilizados por los proveedores de atención 

primaria en la evaluación de la polifarmacia. Además, 

hay poca información disponible acerca de la incidencia 

/ prevalencia de la IM y RAM de los adultos mayores en 

los países en desarrollo.

Por lo tanto, esta revisión señala la importancia 

de llevar a cabo más estudios para explorar diferentes 

aspectos, teniendo en cuenta la necesidad de desarrollar 

prácticas preventivas para garantizar la seguridad de las 

personas mayores en relación con las IM y RAM.

Limitaciones y fortalezas del estudio

En primer lugar, el sesgo de publicación que no 

se puede medir debido tanto a las limitaciones del 

lenguaje y la base de datos. El sesgo de selección puede 

haber ocurrido porque investigaciones o desarrollos no 

publicados no fueron seleccionados. Posiblemente, otro 

aspecto limitante es la falta de evaluación metodológica 

y el riesgo de sesgo debido a la heterogeneidad de los 

estudios revisados. Una de las principales fortalezas 

de este estudio es la rigurosa revisión de la literatura, 

específicamente sobre las consecuencias de las IM y 

RAM relacionadas con la polifarmacia, con diversos 

diseños metodológicos, incluidos estudios publicados en 

el mundo entero.

Conclusión e implicaciones para la práctica avanzada 
en enfermería geriátrica

Este estudio ha identificado que la detección 

temprana y el reconocimiento de las IM y RAM con 

importancia clínica por los profesionales de la salud 

son vitales para identificar a los pacientes que están 

en mayor riesgo de este tipo de eventos y requiere la 

gestión de la farmacoterapia más cautelosa para evitar 

resultados negativos. Por lo tanto, el riesgo potencial 

para IM y RAM puede ser administrado por profesionales 

con la prescripción adecuada, el monitoreo y educación 

del paciente en el continuo de la atención de los adultos 

mayores, es decir, a través de las mejores prácticas.

En este sentido, la profesionalización de enfermería 

de práctica avanzada es esencial, como requisito para 

la adquisición de conocimientos, la capacitación y 

habilidades para tomar decisiones de atención seguros 

y eficaces, por ejemplo, destinadas a la atención de 

salud de los adultos mayores habitualmente expuestos 

a la polifarmacia. Por lo tanto, esta revisión integradora 

puede ayudar a aumentar la conciencia y el debate, para 

implementar la cobertura de salud universal y el acceso 

universal a la salud de los adultos mayores con el fin 

de garantizar la calidad de la atención de enfermería 

geriátrica.
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