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Efalizumab:  aprobado para psoriasis moderada a severa en 2003; ECCs 2700 
pacientes, de los cuales solo 218 estuvieron expuestos al medicamento durante más 
de 1 año. En 2009 (después de más de 46.000 pacientes expuestos) : 3 casos 
confirmados y 1 sospechoso de leucoencefalopatía multifocal progresiva = retiro del 
mercado. (EMA, Canadá…)

Ranelato de estroncio: 2004:indicado en osteoporosis. 2020: Retiro del 
mercado en Europa por eventos adversos graves (infarto de miocardio, 
riesgo cardiovascular y tromboembólico). Argentina: aún se comercializa.

 Lopi/rito en COVID19: 
- LOTUS China (NEJM, marzo 2020): 199 pacientes con infección COVID-19. 
99 con Lopi/r (400 mg y 100 mg) durante 14 días, y 100 al grupo de atención estándar. 

Resultado primario (tiempo hasta la mejoría clínica) no difirió entre los grupos 
(mediana, 16 días). Mortalidad a los 28 días: numéricamente menor con LPV/r.……

- Recovery (Lancet, oct 2020):  176 Hospitales. 1616 pacientes con Lopi/r vs. 3424 
con cuidados usuales. No se observaron diferencias en mortalidad, días de estada, 
o riesgo de progresar a VMA.   

 ACO y trombosis venosa:  riesgo de trombosis venosa en ACO 
combinados con 30 a 35 μg de etinilestradiol + gestodeno, 
desogestrel, acetato de ciproterona y drospirenona fueron 
similares y cerca del 50% al 80% mayores que con levonorgestrel. 
Prescribir ACO combinado con la menor dosis posible de 
etinilestradiol.  (Cochrane, 2014; …;Metaanálisis 2018…..)
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NO se recomienda 
utilizar los siguientes 
tratamientos:
•Lopinavir/ritonavir u 
otros inhibidores de la 
proteasa del VIH, debido 
a una farmacodinámica
desfavorable y datos 
negativos de ensayos 
clínicos (3)(6)(7).

Medicamento
 Visión epidemiológica 

 Recurso terapéutico (contexto socio-cultural-
económico y sanitario).

 Agente capaz de producir iatrogenia

 Indicador socio – sanitario: permite dar 
visibilidad a una lógica de construcción social 
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Considerar…

 Aumento de la edad promedio de la población.

 Alta exposición a medicamentos, que aumenta con la 
edad y la cronicidad de las dolencias.

 Nuevos fármacos en el mercado.

 Prescripciones off-label.

 Aparición de: RAMs, tolerancia, resistencia, abuso y 
variaciones inesperadas en efectividad ante el uso masivo
o crónico.

La utilización de medicamentos es un proceso
social. 

La medicalización es el modo en el que la medicina 
moderna se expande más allá de su campo 
tradicional y penetra en áreas de la vida cotidiana 
que hasta ahora no se consideran médicas. Supone la 
colonización de espacios de la vida que se definen 
como patológicos. De esta forma refuerza su 
autoridad para definir y dirigir a las personas en 
nombre de un interés supremo: la salud. Se arroga el 
poder de determinar cuáles son las necesidades de la 
gente, categoriza a grupos por sus necesidades de 
salud y se autoimpone el mandato de examinar a 
toda la población. (Illich, Conrad, Menéndez, Maglio, 
Faraone…)

Se observa una orientación en la cual la asistencia se convierte en 
operar sobre el síntoma uniterapéuticamente mediante la utilización de 

fármacos, es decir, medicamentalizando el proceso mismo de       
medicalización. (Bialakowski,2002)
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Aplicación de los razonamientos, métodos y conocimientos de 
la epidemiología a estudios del uso y efectos positivos y 
negativos de la utilización de fármacos en la población.

Su objetivo es describir, explicar, controlar y predecir usos y 
efectos de farmacoterapias en una poblacion, tiempo y 

espacio definido. (Porta – Hartzema, 1987)

Es el estudio del uso y los efectos de los medicamentos en 
grandes grupos de personas (Strom, 1994) 

(…) con el propósito de asegurar el uso racional y costo-
efectivo de los medicamentos y así incrementar los 
resultados en salud.

Estudios de utilización de medicamentos
(OMS - 1977) :

Estudian la comercialización, distribución, 
prescripción y uso de medicamentos en la sociedad, 
con especial énfasis en sus consecuencias médicas, 
sociales y económicas.

Una definición más reciente…“colección ecléctica de 
métodos descriptivos y analíticos para la cuantificación, la 
comprensión y la evaluación de los procesos de 
prescripción, dispensación y consumo de medicamentos, y 
para la prueba de intervenciones para mejorar la calidad 
de estos procesos”. (Hartzema, Tilson &Chan, 2008; Wettermark y 
col, 2016) 
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 Estudios precomercialización
 Fases – ECC - pivotales
 “n” limitado

• Uso IDEAL
• Eficacia
• Seguridad
• Relación con costos

 Estudios 
postcomercialización

 Farmacoepi (inc ECC)
 Población

• Uso REAL
• Efectividad
• Seguridad
• Relación con costos / 

sistema salud
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 Se llevan a cabo para obtener información sobre 
la práctica terapéutica habitual. 

 Las investigaciones farmacoepidemiológicas, son 
una de las bases importantes de la MBE. 

 Estos estudios desarrollan el conocimiento sobre 
la terapéutica farmacológica en búsqueda de su 
optimización,  partiendo del conocimiento de las 
condiciones de uso,  promoviendo habilidades 
para medir los riesgos y beneficios de la práctica, 
la utilización segura y oportuna de las mismas, e 
información a los gestores de políticas sobre el 
estado de la práctica clínica y los efectos de las 
políticas actuales (Strom, 2011).
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 Promover que la farmacoterapia se ajuste a estándares 
actuales.

 Controlar el costo de la farmacoterapia.

 Prevenir problemas relacionados con la medicación.

 Evaluar la efectividad de terapias.

 Identificar áreas de práctica que requieren mayor 
educación.

 Proponer intervenciones y evaluar el resultado.

 Estudio del uso de los medicamentos y de sus 
determinantes

 Estudios de oferta

 Estudios de consumo

 Estudios de la calidad del uso

 Estudios de los efectos del uso de los medicamentos

 Estudios descriptivos

 Estudios analíticos

 Estudios experimentales
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 Nº de principios activos 

 Nº de asociaciones

 Nº de especialidades o productos comerciales

 Nº de medicamentos “me too”

 muestran arsenal farmacoterapéutico disponible

 marco para estudios de consumo

Evaluación del valor terapéutico de nuevos medicamentos…¿innovaciones?
Presentan un ranking a través de criterios definidos: terapéutica, resultados, 
seguridad, …., basados en ECC y MBE.
Diferentes alternativas: Ahlqvist-Rastad y col; Motola y col; Prescrire…
 En Argentina: ver: publicación Cañás y col (2019) en aula virtual

Rating Prescrire de nuevos medicamentos / nuevas indicaciones años 2003-2022
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Algoritmo para asignar puntaje a las innovaciones terapéuticas (Motola – EMA – 2005…)
1) Las calificaciones para la disponibilidad de tratamientos anteriores 
A = fármacos para enfermedades sin tratamiento estándar reconocido en el momento de su 

aprobación (imiglucerasa)
B = fármacos para enfermedades en las que algunos subgrupos de pacientes son menos 

respondedores a los medicamentos comercializados y/o a otras intervenciones médicas 
(entre los que están infliximab, imatinib)

C = fármacos para enfermedades que responden a los medicamentos ya comercializados u 
otras intervenciones médicas (entre los que están antihipertensivos, insulina). Los 
fármacos de la clase C se dividen además en C1 (más eficaz o más seguro que los fármacos 
existentes), C2 (mera innovación farmacológica, es decir, fármacos con mejor cinética o 
nuevo mecanismo de acción), y C3 (mera innovación tecnológica, es decir, un nuevo 
producto químico o producto biotecnológico con función terapéutica similar a los ya 
existentes).

2) Las puntuaciones de efecto terapéutico fueron:
“A” = un mayor beneficio en las variables clínicas (por ejemplo, aumento de la 

tasa de supervivencia y/o en la calidad de vida) o variables subrogadas validadas;
“B” = un beneficio parcial en la enfermedad (en variables clínicas o subrogadas 

validadas) o con limitada evidencia de un mayor beneficio 
(lo que supone resultados inconsistentes);

“C” = beneficio menor o temporal en algunos aspectos de la enfermedad (por ejemplo, 
sólo un parcial alivio sintomático de una enfermedad grave).

3) Combinando los epígrafes de los dos apartados anteriores, los autores consideraron
la innovación de los nuevos agentes terapéuticos así:
Importante: que surge como combinación de A+”A”, A+”B”2, B+”A”
Moderada: que surge como combinación de: A+”C”, B+”B”, C1+”A”
Modesta: que surge como combinación de: B+”C”, C1+”B”, C1+”C

 Describen tendencias temporales de consumo de fármacos.

 Permiten comparaciones entre países, regiones, instituciones 
y en el tiempo (considerar oferta y regulaciones).

 Permiten monitorear el uso de medicamentos específicos.

 Proporcionan datos de exposición a determinado fármaco.

 Conforman el “denominador” para estimar proporción de 
RAM reportadas.

 Permiten evaluar efecto de intervenciones, regulaciones,  
programas educativos, políticas.

 Brindan estimaciones del gasto en medicamentos.
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 Fuentes de información:

• válidas, precisas

• conocer alcances y limitaciones

• detallada en los estudios

• bases de datos informatizadas….

 Clasificación precisa

 Unidades de medida estable

 AHFS : diseñado por ASHP
 IMS - IQVIA : aplicado en ventas
 ATC :Anatomical Therapeutic Chemical
- Diseñado por el Nordic Council of Medicines, adoptado por la OMS.
- 14 grupos, con 5 niveles
- Ej: Glibenclamida.  A 10 B B 01

A: Tracto Alimentario y metabolismo (nivel 1: grupo anatómico 
principal)
A 10: drogas usadas en DBT (grupo terapéutico principal)
A 10 B : hipoglucemiantes, excl. Insulina (subgrupo terapéutico  
fcológico)
A 10 B B : sulfonamidas (subgrupo qco- terap - fcológico)
A 10 B B 01 : glibenclamida (nivel 5: subgrupo por sustancia química).
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Principios de la clasificación ATC:

 En base a indicación principal:
o Si tiene varias en diferentes órganos o sistemas: aparece en 

todos ellos
o Cuando no es posible: grupo X.
 Monodrogas. 
 Asociaciones: en base a indicación principal.
 Mínimas variaciones en la revisión anual:
o Cuando exista un cambio definido en la indicación
o Cuando se requieren nuevos grupos para nuevos fármacos
o Mayor especificidad en el agrupamiento
o Requiere revisión de la DDD correspondiente.

https://www.whocc.no/atc_ddd_index/

https://atcddd.fhi.no/atc_ddd_index/
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 Unidades monetarias

 Número de prescripciones

 Gramos de droga activa

 Unidades dispensadas

 PDD : promedio de la dosis diaria prescripta, 
obtenida de importante muestra de prescripciones.

 DDD

 Promedio estimado de la dosis de mantenimiento de 
una droga, por día, en adultos, para su indicación 
principal.

 Es sólo una unidad técnica de medida.
 Ambulatorios: DDDs/1000 hab/día
 Hospitalizados: DDD/100 camas/día

 En medicamentos de tratamientos cortos (ej ATB): 
DDDs/habitantes/año.

 Útil para describir y comparar patrones de uso, entre 
drogas similares, entre diferentes lugares geográficos y 
a través del tiempo.

 Limitaciones: en pediatría, cuando la droga tiene más 
de una indicación principal.
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 Ambulatorios: Nº de DDDs/1000hab-día=

grs. consumidos de PA en un período de tiempo “y” x 1000

DDD (grs.) x nº de días del período “y” x n° de habitantes

Ej.:Diazepam - N05BA01 - DDD= 10 mg

400.000.000 comp x 5 mg x 1000= 
10 mg x 365 días x 50.000.000 hab

= 10,96 DDDs/1000 hab - día

 Hospitalizados: Nº de DDDs/100 est-día=

grs. consumidos de PA en un período de tiempo “y” x 100 estancias

DDD (grs.) x n° de camas x IO x nº de días en el período “y”

Ej: AAS - N02BA01 - DDD= 3 g 

100.000 comp x 500 mg x 100 est = 

3000mg x 1000 c x 0,8 x 365 días

= 5,70 DDDs/100est-día
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 Evaluado desde diferentes perspectivas: gobierno (% PBI), sistema de 
salud, presupuestos hospitalarios, accesibilidad para el paciente.

 Indicador para presupuestos en salud.

 Muestra impacto del gasto en medicamentos.

 Si se estima por habitante, relacionarlo con la renta per cápita.

Ejemplo de informe
 El gasto sanitario total en España 2000:  7,2%, 

en 2011:  9,4% del PBI (2998 U$S x capita)
Gasto sanitario público: 73% del gasto sanitario
Gasto farmacéutico público: 17,8% del gasto sanitario
 Promedio países OCDE:  un gasto sanitario total 9,3%  del PBI (3484$ 

per cápita)

Gasto sanitario público: 
6,3% del PIB (1581$ per cápita)

Gasto farmacéutico público:
0,9 del PIB (213$ per cápita)

Fuentes:
OCDE 2014
Iñesta García A. Políticas de
medicamentos. (2006)  Medicamentos y farmacoeconomia (2014)
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Estudios de la calidad del uso

 Incluyen el concepto de apropiado o adecuado.

 Evalúan la calidad de alguna de las siguientes etapas: 
comercialización, selección, indicación, dispensación, 
administración y uso.

 Comparan calidad, necesidad médica, prescripción, etc, con 
criterios explícitos predeterminados.

 Permiten: 

• Determinar adecuación con guías o protocolos.
• Evaluar adherencia a tratamientos
• Detectar errores de medicación
• Identificar PRM en Atención farmacéutica
Generan evidencia para la toma de decisiones

 EUM en indicación: estudios de indicación 
prescripción (adherencia a GPC o protocolos), 
prescripción- indicación, dosis correcta – Tratamiento 
correcto

 EUM en dispensación: interpretación de la receta –
validación - asesoramiento – información – ambiente 
- evaluación de la dispensación/distribución 

 EUM en administración: técnicas, cumplimiento 
indicaciones

 EUM en uso: adherencia – concordancia –
automedicación – errores de medicación

 Auditorías de uso de medicamentos

 Programas de revisión de uso de medicamentos



.

Area Farmacia Asistencial - FCByF - UNR -
2024 15



.

Area Farmacia Asistencial - FCByF - UNR -
2024 16

Criterios STOPP- START
 Criterios STOPP (Screening Tool of Older Person’s potentially

inappropriate Prescriptions): set de criterios basados en MBE, 
desarrollados por expertos en farmacoterapia geriátrica de UK.

 Configurados en base al sistema fisiológico, y que permiten 
identificar en forma sistemática Prescripciones Potencialmente 
Inapropiadas (PPI).  

 PPIM: prescripción de un determinado medicamento cuando hay 
una alternativa más segura o efectiva, o duplicidad terapéutica, 
con el riesgo de consecuencias negativas (como reacciones
adversas;  interacciones con otro medicamento o con la patología
del paciente. 

 PPIM tienen consecuencias terapéuticas, económicas y 
humanísticas, ya que pueden prolongar o causar internación, 
generar gastos médicos innecesarios, y afectar la calidad de 
vida de los pacientes. 

 Son aplicados en pacientes mayores a 60 años: tienen mayor 
riesgo en relación al uso de medicamentos, por cuestiones 
fisiológicas y por ser generalmente polimedicados.

ATENCION FARMACEUTICA DE ADULTOS MAYORES. CRITERIOS STOPP-START. 
UNIDAD DE OPTIMIZACIÓN DE LA FARMACOTERAPIA – ROSARIO - 2018

Se evaluó la farmacoterapia de 50 pacientes, 82% polimedicados, edad promedio 70 años [60-95]. 
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Estudios de efecto del uso

 Permiten establecer hipótesis y en algunos casos 
relación causal.

 Identifican o establecen:

• efectos latentes o ante uso crónico

• efectividad

• modificadores de la eficacia 

• comparaciones con terapias alternativas

 Descriptivos

 Analíticos

 Experimentales

Reporte de casos:
 Reportes sencillos y simples de eventos 

observados en un paciente.

 Permite generar hipótesis.

 Forma más débil de evidencia para 
causalidad.

 Sirven como alerta de un problema potencial.

Ej 1: Embolia pulmonar en mujer de 40 años expuesta 
a ACO.

Ej 2: Rabdomiolisis con estatinas en VIH
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Causalidad por reporte de caso
 FVG

 Criterios:

- Secuencia temporal.

- Consistencia de la asociación.

- Coherencia o plausibilidad biológica.

- Presencia de otros factores.

- Retiro y readministración del medicamento.

 Bradford-Hill, Karch-Lasagna, Naranjo.

Serie de casos:
 Grupo de reporte de casos, comparados para 

determinar similitud para identificar un sindrome.
 Permiten examinar más profundamente el 

problema, pero proveen poca evidencia de 
porcentaje de incidencia o extensión del mismo.

Ej. 1: talidomida: mismo tipo de malformaciones se 
observaron en personas expuestas. 

McBride WG. Thalidomide and congenital abnormalities. 
Lancet 1961; 4: 1358.

Lenz W. Thalidomide and congenital
abnormalities. Lancet 1962; 1: 45

Ej. 2: adenocarcinoma vaginal en jóvenes expuestas  
en el útero materno a dietilestilbestrol.
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Descriptivos – estudios ecológicos 
(secular trend analysis)

Las unidades de observación son poblaciones o grupos de 
individuos en un área geográfica determinada.  

 La asociación entre variables observada a nivel 
poblacional no puede extrapolarse a nivel individual

 El efecto o el factor de riesgo es medido al menos dos 
veces, antes o después que la droga es introducida al 
mercado o antes y después que es retirada del 
mercado.

Ej: Pearce et al. en Nueva Zelanda encuentran que la mortalidad 
debida a asma se incrementó significativamente con la 
introducción del fenoterol en 1970 y disminuyó 
sorpresivamente con el retiro del fenoterol del mercado en 
1990.

Ej2: ventas de ACO y muertes (estadísticas vitales) por 
tromboembolismo en mujeres en edad fértil

Encuestas transversales o prevalencia:
 Datos de exposición y efecto obtenidos al mismo 

tiempo.
 No se recomiendan para efectos de corta duración.
 Usados generalmente para evaluar patrones de 

prescripción de drogas (ventas, DDD, número 
pacientes), práctica actual y generar hipótesis.

 Contribuyen a la relación causal entre exposición a 
droga y resultado, generan estudios analíticos.

Ej.: EEUU: cinco ciclos- cortes de 2 años: (2005-2014) encuestas 
transversales uso de medicamentos y depresión como efecto 
adverso potencial.  Adultos mayores de 18 años (n=26.192)

Qato D, Ozenberg K, Olfson M. Prevalence of Prescription 
Medications With Depression as a Potential Adverse Effect Among 
Adults in the United States. JAMA. 2018;319(22):2289-2298
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Analíticos - Casos y controles
 Efecto        Causa
 Simples, controvertidos.
 Costo – efectivos.
 Útiles para determinar RAM de muy baja 

incidencia o largo período de latencia.

Ej 1: Jóvenes con adenocarcinoma: 8 casos vs 32 
controles.

Herbst AL, Ulfelder H, Poskanzer DC. Adenocarcinoma
of the vagina. Association of maternal stilbestrol
therapy with tumor appearance in young women. 
N Engl J Med 1971; 284: 878-81

Ej 2: ACO combinados y riesgo de tromboembolismo
venoso.

Vinogradova Y,  Copland C, Hippisley-Cox J. Use of 
combined oral contraceptives and risk of venous
thromboembolism: nested case controls studies
using the Qresearch and CPRD databases. BMJ. 
2015;350:h2135

Analíticos - Cohortes:
 Causa         efecto.

 Prospectivos o histórico prospectivos.

 Puede examinar múltiples resultados, enfermedades y RAMs
(pero no raros).

Ej: ACO y tromboembolismo venoso

Ej2: Sospecha RAM hemorragia gastrointestinal por Ketorolac. Ketorolac vs 
opioides. Estudio en 35 hospitales de EEUU, cerca de 10.000 pacientes en 
cada grupo. Ketorolac asociado a aumento de riesgo de hemorragia, 
especialmente en ancianos, a  altas dosis y en tto mayor a 5 días. 
Opioides: depresión respiratoria.

Ej3: Bidell & Lodise. Fluoroquinolone-Associated Tendinopathy. 
Pharmacotherapy 2016;36(6):679–693.
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Ensayos clínicos controlados (ECC):
 Tipo específico de cohorte prospectivo, controlados.
 Buscan: 

• Determinar nuevas indicaciones o nuevas condiciones de uso.
• Evaluar tratamientos de enfermedades establecidas.
• Determinar efectividad en prevención, efectos protectores (ensayos 

profilácticos), 
• Proveer datos de costos.
• Comparar seguridad de distintas alternativas. 

Ej. 1: STK: estudio GUSTO : 40.000 pacientes con IAM, con 4 diferentes 
protocolos trombolíticos.

Gore y col. Stroke after trombosis. GUSTO trial. Circulation. 1995 92:2811-8.

Ej. 2: Estatinas como prevención primaria de EASCV en adultos mayores 
(Savarese y col. 2013)

Metaanálisis, basado en 8 ECC (n = 24.674; ≥65 años de edad), encontró
que el tratamiento es efectivo en reducir riesgo de infarto de miocardio
(RR: 0,60; 95% [CI]: 0,43 a 0,85) y paro cardíaco(RR: 0,76; 95% CI: 0,63 -
0,93)…
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Descripción de patrones de uso:
 Estimar prevalencia e incidencia en el uso de fármacos.
 Describir extensión del uso en zonas o tiempos, útiles para evaluar 

tendencias.
 Determinar uso, sobreuso o subuso.
 Comparar patrones observados con recomendaciones o guías.
 Aplicar en indicadores de calidad de uso: listas “top ten”, STOPP-

START.

Estimación del riesgo:
 Estudios de casos y controles, cohortes y ECC.
 Miden beneficios y los riesgos del uso de determinados 

medicamentos.
 Pueden ser usados para identificar situaciones de riesgo.

Sjostrom H, Nilsson R. Thalidomide and the Power of the Drug Companies. 
Ed Penguin. 1992 (pág 156)
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Evaluar resultado de intervenciones:
 Evaluar impacto de políticas, medidas regulatorias o educacionales 

en los patrones de uso.
 Incluir los medicamentos alternativos.
 Considerar el impacto en los costos del sistema de salud.
 Determinar el efecto de la promoción de la industria y de la 

educación a la sociedad.

Auditorías:
 Estudios enfocados en problemas.
 Analizan cómo se maneja el problema.
 Considerar otros tratamientos alternativos y tradiciones.
Ej: sobreuso de antiulcerosos en hospital
1º.Análisis de indicaciones: prevención de úlcera gástrica por 

prescripción de corticoides y antiinflamatorios.
2º.Reformulación de protocolos de uso.
3º.Análisis de resultados luego de aplicada la medida.

Uso de información para definir políticas de salud:

 Intervenciones educacionales.

 Restricciones en la comercialización de un medicamento.

 Retiro del mercado o modificación de presentaciones 
comerciales.

 Inclusión de medicamentos en GFT o GPC.

 Diseño de protocolos y criterios de uso.

Basados en evidencia científica.

Uso en la toma de decisiones: desde definición 
de políticas de medicamentos hasta asesoramiento a 
pacientes y definición de un tratamiento particular.


