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Introduccién

Es posible que no exista claridad absoluta sobre los origenes, el al-
cance y los objetivos de la farmacovigilancia, a pesar de que mu-
chas personas, especialmente relacionadas con el tema de la salud,
sepan cudl es el significado de la palabra. De manera frecuente, se
presenta una confusién en relacién con los términos esenciales de
la farmacovigilancia y los métodos empleados para su ejercicio, asi
como un gran desconocimiento de su desarrollo actual en el 4m-
bito local e internacional. Ademds, no siempre hay claridad sobre
su relevancia desde el punto de vista de la salud puablica y cémo es
posible contribuir con esta disciplina ejerciendo una actitud cons-
ciente, vigilante y critica en relacion al uso y efectos de los medica-
mentos en los pacientes. & :

Por lo antes expuesto, es necesario contar con una revisién
actualizada que permita establecer y clarificar las definiciones
méas importantes en farmacovigilancia, que recorra brevemente
su historia, permita entender su justificacion, conduzca a conocer
los métodos mas comunes para clasificar las reacciones adversas a
medicamentos, y dibuje un panorama sobre el estado actual y los
alcances de la disciplina.

Historia y definiciones
La historia de la farmacovigilancia como disciplina formalmente

establecida estd ligada a la historia del farmaco talidomida, co-
mercializado en 1957 como un medicamento de venta libre, con

- propiedades sedantes, ansioliticas y un “excelente margen de segu-

ridad”, lo cual permitia su utilizacién en diferentes poblaciones de
pacientes, incluyendo mujeres gestantes, entre quienes se promo-
cionaba como la primera eleccién para el manejo de la hiperémesis
gravidica. Las graves fallas en la evaluacién de la talidomida duran-
te su desarrollo no tardaron en mostrar resultados desfavorables:
un afio después de su comercializacién aparecieron los primeros
reportes de neuritis periférica, asociados al uso del medicamento.
Dos afios después, a finales de 1961, cuando la talidomida estaba
disponible en 46 paises con 37 nombres comerciales distintos, se
vinculé su consumo durante el embarazo a una serie de malforma-
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ciones congénitas que incluyen amelia y focomelia (extremidades
superiores muy cortas o pricticamente inexistentes). Se calcula
que entre 8,000 y 12,000 recién nacidos fueron afectados por la
talidomida, de los cuales, 5,000 pudieron haber sobrepasado la in-
fancia.

M4s alld de su retiro temporal del mercado en 1962 (desde
hace algunos afios el medicamento se ha vuelto a comercializar
para el manejo de una condicién distinta, el eritema nodoso lt_epro—
s0), el desastre de la talidomida produjo un llamado de atencién a
los pacientes y profesionales de la salud que advirtieron sobre la
evaluacién insuficiente de los medicamentos antes de su comercia-
lizacién. Ademds, se subrayo la existencia de riesgos desconocidos
agsociados al uso de cualquier medicamento, en especial los de re-
ciente introduccién al mercado.

En gran medida, en los Estados Unidos se libraron del desas-
tre de la talidomida gracias a un incidente ocurrido en 1937, rela-
cionado con un jarabe de sulfanilamida que contenia dietilenglicol
como disolvente, y que generé més de 100 muertes en ese pais.
Este hecho dio lugar a la Ley Federal de Alimentos, Medicamen-
tos y Cosméticos (Federal Food, Drug, and Cosmetic Act, US{\),
el estatuto que hoy en dia sigue siendo la base para la regulacién
de estos productos por parte de la Administracién de Ahmentos'y
Drogas (Food and Drug Administration, FDA), agencia regulatoria
de medicamentos y otros productos para uso humano en los Esta-
dos Unidos.

El incidente de la talidomida dio lugar a los primeros esfuer-
zos internacionales sistematicos dirigidos a fortalecer aspectos de
seguridad de los medicamentos. Fue entonces cuando la Sexagé-
sima Asamblea Mundial de la Salud (1963) adopt6 una resolucién
que reafirmé la necesidad de una accién temprana con respecto ala
diseminacién rapida de informacién sobre las reacciones adversas
a medicamentos. Esta iniciativa condujo, més adelante, a la crea-
cién del “Proyecto Piloto de la Organizacién Mundial de la Salud
para el monitoreo de medicamentos”, en 1968. El propdsito de este
proyecto fue desarrollar un sistema aplicable internacionalmente
para detectar efectos adversos de los medicamentos descon0c1d’os
o poco entendidos. Desde entonces, se dice que comenzé la prac-

tica y la ciencia de la farmacovigilancia. Para ello, se desarrollaron

sisternas en los estados miembros para Ia recoleccién y evaluacién de
casos individuales ante reacciones adversas, y éstos se recopilaron
en una base de datos central, con el objetivo de apoyar el trabajo
de las agencias regulatorias nacionales de medicamentos, y asi me-
jorar el perfil de seguridad de los mismos, con el fin de ayudar a
evitar desastres posteriores.

Esto dio origen al Centro de Monitoreo de Uppsala-Suecia

" (Uppsala Monitoring Centre) que inicié sus actividades en 1978 y

que, desde entonces, es el centro colaborador dela OM_S en materi’a
de farmacovigilancia. Luego del episodio de la talidomida, en la dé-
cada de 1960 se documentaron en Boston ocho casos de una forma
rara de céncer de vagina (adenocarcinoma de células claras). Un
estudio de casos y controles permitié establecer la relacién causa-
efecto entre la exposicién al dietilestilbestrol in utero (medicamen-
to empleado por las mujeres gestantes con propensién a a}bortar) y
la presentacion de céncer en las hijas, varios afios después, al mo-
mento de alcanzar la pubertad.

FARMACOLOGEA GENERAL

Casos mds recientes, como el retiro del mercado de la sibu-
tramina (medicamento anti-obesidad ampliamente empleado en
el mundo) en el afio 2010, debido a un aumento del riesgo car-

diovascular, ilustra la relevancia actual de la farmacovigilancia, al -

igual que la constante comercializacién de productos medicinales
sobre los cuales no existe el conocimiento suficiente sobre su per-
fil de seguridad. En ese mismo afio (2010), la Agencia Europea de
Medicamentos (European Medicines Agency, EMA), decidié retirar
del mercado al medicamento antidiabético rosiglitazona, debido,
también, a eventos adversos cardiovasculares. : :

Enla actualidad, hay una preocupacién muy fuerte con respec-
to alos inhibidores de la bomba de protones, medicamentos para el
tratamiento de la enfermedad dcido-péptica que tradicionalmente
se han considerado seguros y que son de venta libre en muchos
paises, pero que al ser usados de manera crénica, pueden generar
deficiencias nutricionales (vitamina B12, magnesio, hierro), dafio
renal, osteoporosis, infeccién secundaria por Clostridium difficile,
rabdornidlisis, anemia, trombocitopenia y, mds recientemente, se
ha descrito que podrian aumentar el riesgo de demencia.

Por lo anterior, en el 2002, la Organizacién Mundial de la Sa-
lud (OMS) definié a la farmacovigilancia como “la ciencia y activi-
dades relacionadas con la deteccion, valoracién, entendimiento y
prevencién de efectos adversos o de cualquier otro problema rela-
cionado con medicamentos”. Esta definicién difiere de la que fue
inicialmente propuesta por la misma OMS, varios afios atris, en
la que el término se centré en el estudio y en la deteccién de las
reacciones adversas a los medicamentos (RAM). Hoy en dia, se acepta
que la farmacovigilancia es una disciplina mas amplia que abarca
cualquier problema relacionado con los medicamentos (PRM).

Asi, con el fin de delimitar el desarrollo conceptual de este
término, es importante establecer la definicién de RAM y de PRM.
Una RAM, también llamada “efecto adverso a un medicamento”,
corresponde a una “respuesta a un firmaco que es-nociva e invo-
luntaria, y que ocurre con las dosis normalmente usadas en el hom-
bre para profilaxis, diagnéstico o terapia de alguna enfermedad, o
para modificacién de las funciones fisiolégicas”. De esta definicién
se extraen dos puntos importantes:

1) La RAM genera, en toda circunstancia, efectos indeseados
para el paciente (concepto que la diferencia del efecto cola-
teral no necesariamente dafiino).

2) Ocurre dentro de un contexto médico habitual, lo que, asu
vez, la distingue, por ejemplo, de la intoxicacion medicamen-
tosa, en la cual se emplea una dosis del medicamento que
estd claramente por encima de la recomendada y que, en
ocasiones, conlleva el caricter de intencionalidad.

Por otro lado, se puede definir a los PRM como: “aquellas si-
tuaciones que en el proceso de uso de medicamentos causan o pue-
den causar la aparicién de un resultado negativo asociado a la medi-
cacién”. Si consideramos que la farmacovigilancia abarca los PRM,
se entiende que esta disciplina debe abordar no sélo las RAM, sino
cualquier alteracién en la cadena del medicamento que conduzca a
este desenlace. A manera de ejemplo, un paciente que se automedica
incurre en un PRM que, a su vez, es objeto de estudio de la farma-
covigilancia,
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Por ende, si tom4ramos como ejemplo a un paciente con un
antecedente de enfermedad 4cido-péptica que desarrolla un em-

peoramiento de su gastritis secundaria a la automedicacién de dci- -

do acetilsalicilico (ASA), la aplicacién de la farmacovigilancia no
s6lo tendria que abordar la ocurrencia de la gastritis y su relacién
con el consumo de ASA, sino también la automedicacién como un
fenémeno independiente. Es importante sefialar que no debe asu-
mirse que en toda RAM existe un error de medicacién, puesto que
en algunos pacientes pueden ocurrir incluso en el contexto del uso
recomendado del medicamento. Sin embargo, en un porcentaje im-
portante de casos, muchas RAM pueden prevenirse.

Cabe anotar que con frecuencia se confunden las denominacio-
nes Evento (experiencia) Adverso a Medicamento (EAM) con RAM.
La diferencia reside en la relacién de causalidad, puesto que mientras
no se demuestre una relacién causa-efecto entre el consumo de un
medicamento y la ocurrencia del evento clinico, toda RAM debe con-
siderarse un EAM. Por tal razén, se afirma que una RAM es también
un EAM, pero no todos los EAM pueden definirse como RAM, hasta
que no se demuestre su imputabilidad. Asi, por ejemplo, a pesar de
que se haya identificado en nifios una asociacién entre el consumo
simult&neo de acetaminofén e ibuprofeno y la generacién de fasci-
tis necrosante, no se ha validado una relacién de causalidad, por lo
que, hasta el momento, éste deberia ser considerado un EAM.

Clasificacién de las reacciones adversas a los medicamentos

Las RAM pueden clasificarse segin distintos criterios, que inclu-
yen la categorizacién de acuerdo a la gravedad, el grado de causali-
dad (velacién causa-efecto entre la exposicién al medicamento sos-
pechoso y la RAM/EAM) y el mecanismo de generacién. Asimismo,
las RAM se han categorizado clinicamente de acuerdo a la relacién
que guardan con la dosis, el tiempo de presentacién y la presencia
de factores de susceptibilidad que pueden condicionar su desarrollo.

Evaluacién de las RAM de acuerdo a la seriedad

Las RAM (como los EAM) pueden clasificarse, de acuerdo al grado
de severidad, en serias y no serias. Los pacientes que padecen RAM
serias son aquellos que cumplen, por lo menos, con uno de los si-
guientes criterios:

«  Genere hospitalizacién o la prolongue

+  Genere una discapacidad persistente

+  Se trate de un cancer o una anomalia congénita
«  No responda al tratamiento de emergencia

+  Produzca la muerte o ponga en peligro la vida

«  Siempre que el médico lo considere

El dltimo criterio mencionado en esta lista fue ¢l tltimo en ser
afiadido. Un ejemplo representativo de este tipo de RAM es el au-
mento del INR (relacién normalizada internacional de tiempos de
protrombina) por encima del rango terapéutico, esto en pacientes tra-
tados con warfarina que no cumplen con alguno de los demas criterios
de inclusién. Esta clasificacién es importante en la regulacién y ejecu-
cién de ensayos clinicos, puesto que la periodicidad de los reportes de
los EAM/RAM varia considerablemente de acuerdo a la seriedad.

FARMACOLOGIA GENERAL

Clasificacién de las RAM de acuerdo ala relacién

de causalidad

Las RAM también pueden clasificarse de acuerdo al grado de impli-
cacién causal del medicamento que las genera. Existen varios algo-
ritmos y escalas para realizar esta evaluacién; sin embargo, algunos
autores han sefialado que estos algoritmos y escalas de evaluacién
de la causalidad estin sujetos a una importante variabilidad inter
e intraindividual. ' '

Por otra parte, para algunas reacciones adversas que no guar-
dan una relacién clara con la dosis del medicamento, es posible que
las herramientas de evaluacién mencionadas no sean vélidas para

. determinar acertadamente la relacién de causalidad. En esencia, un

algoritmo o una escala para la evaluacién de la causalidad entre la
exposicién a un medicamento y la generacién de una RAM consiste
de una serie de preguntas, generalmente con respuestas afirmativas
0 negativas, que el evaluado responde para otorgar un nivel de cau-
salidad a la relacién medicamento sospechoso/RAM. La mayoria de
los instrumentos para la evaluacion de la causalidad incluyen pre-
guntas dirigidas a evaluar la temporalidad entre la administracién
del medicamento y la aparicién del evento clinico en el paciente, la
respuesta del paciente a la disminucién de la dosis/suspension del
medicamento y a un posible aumento/reexposicién a la sustancia.
Asimismo, se tiene en cuenta la presencia de factores diferen-
tes al medicamento que puedan ocasionar el evento adverso en el
paciente. De esta manera, la sospecha de una RAM se categoriza
finalmente como definitiva, probable, posible o improbable. Algu-
nas escalas, como la de la OMS, incluyen, ademas, las categorias de
condicional o inclasificable para las evaluaciones que estdn sujetas
a la obtencién de informacién adicional o que, en definitiva, no
pueden ser clasificadas por la ausencia de datos disponibles.

Clasificacién clinica y mecanistica delas RAM
De forma tradicional, las RAM se han clasificado en tipos Ay B de
acuerdo con el mecanismo subyacente que las origina. Las de tipo
A dependen de la dosis del medicamento (ejemplo, la bradicardia
inducida por un beta-bloqueador), mientras que las de tipo B son
dependientes de factores propios de cada individuo (ejemplo, sin-
drome de Stevens-Johnson). Esta clasificacién fue propuesta por
Rawlins y Thompson hace aproximadamente 40 afios. Después, la
clasificacién fue ampliada para incluir las RAM dependientes de
una exposicién crénica al medicamento (tipo C); las que muestran
un tiempo de latencia prolongado entre la exposicion al medica-
mento sospechoso y las manifestaciones clinicas (tipo D); las que
ocurren luego de la suspensién subita del medicamento (tipo E);
las que se relacionan con una falla terapéutica (tipo F) y las que se
asocian a factores genéticos (tipo G).

No obstante, esta forma de ordenamiento demostré ser in-
conveniente, puesto que en algunos casos, una RAM podia incluir-
se en varias categorias (ejemplo, una hemorragia secundaria a la
administracién de warfarina puede clasificarse al mismo tiempo
como tipos A y G). En consecuencia, aparecio recientemente la cla-
sificacién DoTS de las RAM, en la que se consideran las dosis del
medicamento, la evolucién temporal de la RAM y la existencia de
factores predisponentes o de susceptibilidad.
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En relacién con la dosis, las RAM pueden ser clasificadas en:

1) Supra terapéuticas (ocurren con dosis mayores de las reco-
mendadas). .

2) Colaterales (aparecen con dosis habitualmente recomenda-
das).

3) De hipersensibilidad (ocurren con dosis inferiores a las re-
comendadas).

De acuerdo a la evolucién temporal de las RAM, pueden clasi-
ficarse como dependientes o independientes del tiempo. A su vez,
las RAM dependientes del tiempo pueden clasificarse de la siguien-
te manera:

1) Répidas: por la administracién rapida de un medicamento,
usualmente por via intravenosa. Es el caso de la hipoten-
sién, inducida por quinidina.

2) De primera dosis: como en el caso de hipotensién postural
secundaria a la administracién de enalapril.

3) Tempranas: como en el caso de cefalea y enrojecimiento fa-
cial, inducido por 4cido nicotinico.

4) Intermedias: como en el caso de pacientes con agranuloci-
tosis, inducida por clozapina.

5) Tardias: como en el caso de discinesia tardia, inducida por
haloperidol.

6) Retardadas: como en el caso de amelia secundaria a la ad-
ministracién de talidomida durante el embarazo.

Para terminar, con respecto a la susceptibilidad, para catego-
rizar las RAM se toman en cuenta factores que pueden condicionar
una respuesta distinta a los formacos y que favorezcan la genera-
cién de la reaccién adversa. Entre ellos, se incluyen los factores
genéticos (ejemplo, arritmias secundarias a la administracién d:e
digoxina en pacientes con polimorfismos del gen de la glicoprotej-
na P), la edad (poblacién pediatrica y anciana), el género (ejemplo,
el lupus eritematoso sistémico inducido por medicamentos es mas
frecuente en mujeres) y la presencia de factores exdgenos (ejem-
plo, interacciones medicamentosas) o de enfermedad (ejemplo’:
disfuncién hepdtica o renal). Esta clasificacién r‘tlridimens'iqnal
puede ser titil para proponer nuevos programas de farmacovigilan-
cia, especialmente los que se desarrollan en centros hospitalarios.

En el afio 2010 fue propuesta la clasificacién adicional EIDOS
(por sus siglas en inglés) de las RAM, que integra elementos meca-
nisticos. Esta clasificacién es la siguiente:

1) La especie quimica extrinseca que inicia el efecto (la molé-
cula del farmaco como tal, un excipiente; un contaminante,
un adulterante, un producto de degradacién formado luego
de que el firmaco entra en el organismo o un derivado de
cualquiera de los anteriores).

2) La especie quimica intrinseca y la forma de interaccién con
las especies extrinsecas a tres niveles: 4) interacciones mo-
leculares (Acidos nucleicos, enzimas, receptores, transpor-
tadores/canales i6nicos y otras proteinas); b) alteraciones
en el ambiente extracelular (agua, hidrogeniones y otros
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iones); ¢) interacciones fisicas y fisicoquimicas (ejemplo,
calculos renales debido a la precipitaciéon de triamtereno
en los tibulos de la nefrona).

3) Ladistribucion de esta especie en el organismo.

4) Desenlace, el efecto fisiolégico o patolégico.

5) La secuela considerada como el efecto adverso.

Razones para hacer farmacovigilancia

Antes de ser comercializado, un medicamento debe ser sometido
a una serie de estudios pre-clinicos que incluyen modelos de ex-
perimentacién in vitro e in vivo. Estos resultados permiten verifi-
car posteriormente el comportamiento de la nueva, molécula en
términos de eficacia y seguridad en seres humanos (investigacién
clinica). Este es un proceso que suele durar varios afios y que, por
lo general, subraya un costo extremadamente alto (en ocasiones,
varios cientos de millones de délares). Es importante sefialar que
la investigacién en humanos sélo corresponde a una parte del de-
sarrollo experimental, ademds, los estudios clinicos individuales se
realizan en cortos periodos de tiempo (<18 meses) y muy rara vez
reclutan a mas de dos mil pacientes.

En este contexto, si consideramos que un medicamento pue-
de ser empleado por millones de pacientes durante periodos de
tiempo prolongados (incluse décadas), los estudios clinicos expe-
rimentales son limitados para detectar los efectos adversos que
ocurren infrecuentemente (frecuencia inferior a 1/10,000 pacien-
tes tratados). Ademds, en ocasiones, se requiere de una exposicién
prolongada al medicamento para que aparezcan (ejemplo, sindrome

de Cushing inducido por corticoides) y puedan tener un tiempo de °

latencia muy prolongado entre la exposicién al medicamento y la
generacién del efecto adverso (ejemplo, adenocarcinoma de vagina
secundario a la administracién de dietiletilbestrol):.En consecuen-
cia, la farmacovigilancia es especialmente importante para medi-
camentos nuevos o recientemente comercializados. Asi, en paises
como el Reino Unido, las moléculas de reciente comercializacién
son marcadas con un tridngulo negro por un periodo de dos afios,
para indicar que toda sospecha de reaccién adversa debe ser infor-
mada a la agencia regulatoria. :

Aunque esto no excluye que se realice farmacovigilancia a
los productos que llevan varios afios en el mercado, puesto que es
posible que no se conozcan todos los efectos desfavorables rela-
cionados con el uso de la medicacién. De este modo, por ejemplo,
la cisaprida, un antagonista de los receptores H, de la histamina,
aprobada en Estados Unidos y en otros paises en 1993 para tratar
a pacientes con reflujo gastroesofagico, fue suspendida en los Es-
tados Unidos (y restringida en varios paises como Colombia), casi
diez afios m4és tarde después de haber sido comercializada, debido
al riesgo de aparicion de arritmias fatales relacionadas con la pro-
longacién del intervalo QT. '

Por otra parte, la implementacién de programas de farmaco-
vigilancia favorece el mejoramiento del uso de los medicamentos
al interior de las instituciones asistenciales. La deteccién de reac-
ciones adversas permite, en algunos casos, evaluar de manera indi-
recta las précticas de prescripci6n, dispensacion y administracién/
consumo de medicamentos. Cabe anotar quela realizacion de estu-
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dios dirigidos para detectar PRM o errores en la medicacién (antes
que RAM) pueden ser mds eficientes para detectar RAM preveni-
bles en diferentes puntos de la cadena del medicamento.

Eficacia vs. efectividad

Es importante aclarar que la farmacovigilancia no sélo se ocupa de
la evaluacién del perfil de seguridad de un medicamento una vez que
éste ha sido comercializado. Como se verd a continuacién, los benefi-
cios que conlleva el uso de un medicamento determinado, y que son
estimados inicialmente basdndose en parametros de eficacia durante
las fases II y III de investigacion clinica en condiciones ideales, deben
ser corroborados después de su comercializacién en un contexto de
uso habitual, siendo éste también un objetivo de la farmacovigilancia.

Siempre que se habla del efecto de un medicamento se em-
plean los términos eficacia y efectividad. Con frecuencia, ambos
términos son empleados indistinta y erréneamente como acepcio-
nes de un mismo concepto. La eficacia se refiere al “grado en que
una determinada intervencién, procedimiento, régimen o servicio,
originan un resultado beneficioso en condiciones ideales”. Asi, la
determinacién (y la medida) de la eficacia se basa en los resultados
de un estudio clinico controlado (ECC) con distribucién aleatoria.
La efectividad se define como el “grado en el que una determinada
intervencién, procedimiento, régimen o servicio, puestos en prac-
tica, logran lo que se pretende conseguir para una poblacién de-
terminada”, Esto significa que la eficacia determinada, a partir del
contexto “ideal” del ECC, debe validarse en un contexto “real” de
utilizacién del medicamento (efectividad).

Se puede, ademds, intuir que una intervencién “eficaz” no
tiene necesariamente el mismo grado de “efectividad” cuando las
condiciones de empleo dejen de ser ideales. Debe asumirse, igual-
mente, que existe una diferencia importante en el contexto de eje-
cucién de los ECC (contexto ideal), con respecto al que se encuentra
en el uso diario de un medicamento luego de su comercializacién.
Esta diferencia se basa en factores del ECC que lo distinguen cla-
ramente de la prictica clinica habitual, como el menor nimero de
pacientes expuestos, el tiempo inferior de seguimiento, la mejor
definicién del problema estudiado a través de la especificacién de
criterios de inclusién y de exclusién, el menor niimero de trata-
mientos concomitantes, y el uso de dosis fijas con uso continuo y
supervisado del tratamiento. Por otra parte, en el ensayo clinico se
controla la automedicacién (la cual habitualmente se evita), mien-
tras que dicha automedicacién es un fenémeno habitual y creciente
en el uso del medicamento en la vida real.

Estas caracteristicas del ECC, que permiten confirmar la efica-
cia de una nueva terapia, contrastan con los factores que rodean el
uso de un medicamento en un contexto “real”. En la prictica clinica
habitual, los medicamentos son utilizados con frecuencia por un
gran nimero de pacientes (cientos de miles o millones de ellos) por

tiempos prolongados (afios o incluso décadas). Ademais, estos indi- -

viduos presentan, en ocasiones, problemas clinicos mal definidos

Es importante considerar, a su vez, el uso de medicamentos
que pueden interferir con el efecto del firmaco y que pudieran con-
siderarse como criterios de exclusion en el ECC, el uso de dosis va-

riables de tratamientos que con frecuencia se realizan de manera -
intermitente (ejemplo, falta de adherencia a la medicacién y au--

tomedicacién) y con una inadecuada supervisién de los pacientes.
Un medicamento que ejemplifica esta distincién es la rosiglitazo-
na, un fdrmaco antidiabético aprobado como un tratamiento coad-
yuvante para el control glicémico en pacientes con diabetes tipo 2.
Si bien, la rosiglitazona adquirié su registro sanitario con base en
los ECC que demostraron un beneficio en el control de las cifras de
glicemia y de hemoglobina glicosilada, investigaciones posteriores
que incluyeron algunas revisiones sistematicas y meta-analisis rea-
lizados después de la comercializacién del producto, sefialaron un
aumento de la mortalidad de origen cardiovascular en pacientes
diabéticos, relacionada con el uso del medicamento. Esto muestra
claramente una falta de efectividad asociada con el aumento del
riesgo cardiovascular de la terapia, puesto que, por definicién, se
espera que dentro de los resultados mds importantes de la terapia
antidiabética esté la reduccién del riesgo cardiovascular.

La relacién entre la farmacovigilancia y la automedicacién
como un problema relacionado con medicamentos se puede expli-
car mejor mediante un diagrama de Venn (Figura 15-1). En esta
figura, se observa ¢cémo los PRM abarcan a todos los demés con-
ceptos y como los EM no siempre conducen a EAM, pero pueden
ser responsables de algunos casos de RAM (RAM prevenibles). Asi-
mismo, s6lo un porcentaje de EAM puede ser considerado como
RAM al momento de establecer una relacién de causalidad. Por su
parte, la automedicacién hace parte de los PRM y, en muchos ca-
sos, puede conducir a RAM; no obstante, la misma también hace
parte del autocuidado de la salud y, salvo casos muy puntuales de
automedicacién responsable, se considera segura,

Figura 15-1. La relacién entre las reacciones adversas a
medicamentos (RAM), los eventos adversos a medicamentos
(EAM), los errores de medicacién (EM), la automedicacion (AM) y
los problemas relacionados con medicamentos (PRM) (modificado
de Calderén Ospina et al., 2011).

que frecuentemente se superponen entre si, como por ejemplo, en
un paciente anciano que presente falla cardiaca, enfermedad pul-
monar obstructiva crénica e insuficiencia hepatica a la vez.
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Automedicacion

Si bien la automedicacién es un fenémeno que puede entenderse
en el marco de la farmacovigilancia, a manera de PRM, su com-
plejidad actual merece un abordaje especifico. En ese sentido, se
analizara el tema de la automedicacién en los siguientes aspectos:
definicién, clasificacién, epidemiologia, explicacién e intervencién.

Definicién de automedicacién

La automedicacién estd definida oficialmente (como descriptor
MeSH de la Biblioteca Nacional de Medicina de los Estados Unidos,
NLM-NIH) como la autcadministracién de medicacién no prescri-
ta por un médico o en una manera no dirigida por un médico. El
término entré en 1968 y su tltima revisién es de 1995. No obstan-
te, el fenémeno creciente, globalizado y complejo de la automedi-
cacién en el siglo XXI obliga a una redefinicién.

El Observatorio del Comportamiento de Automedicacién de
la Universidad del Rosario (Bogotd, Colombia) planted la siguiente
alternativa de definicién:

Automedicacién es un comportamiento individual de con-
sumo, consistente en la autoadministracién o adminis-
tracién a individuos a cargo de medicamentos (en el mas
amplio espectro, incluyendo productos naturales) por fuera
de la prescripcién, o alterando la prescripcién, con la fun-
cién original de autocuidado de la salud u otras diferentes
como el dopaje (rendimiento fisico o cognitivo), el uso re-
creativo o evasivo, el uso estético, la terminacién de la vida
{(suicidio y aborto), entre otros.

Esta nueva definicién no supone invalidar aquella original
de la NLM-NIH. Planteamos que la definicién “oficial” es correc-
ta, pero insuficiente, pues restringe implicitamente el fenc').mglclo
al contexto de la salud, en tanto que su referente es la prescripcion
médica. Sin embargo, como se tratd en la seccién anterior, no es
necesario salirse del contexto de la prescripcién médica para hablar
de automedicacién: cualquier violacién de la prescripcion (desde la
falta de adherencia hasta el abuso) se constituye en automedica-
cién y estd en la base de serios problemas actua%eg de salud piblica
global, como la resistencia microbiana a los antibiéticos.

Asimismo, la definicién “oficial” MeSH es insuficiente, en la
medida en que se restringe al comportamiento humano, aunque
también de manera implicita (por lo pronto, los unicos rx}éd1Fos
que conocemos son humanos). En coherencia con este término

MeSH, la definicién, a la fecha, de automedicacion (self-medication)

en Wikipedia si es explicita en este aspecto: “automedicacién es un
comportamiento humano en el cual un individuo usa una sustan-
cia o una influencia exégena para auto-administrarse tratamiento
con el fin de aliviar dolencias fisicas o psicolégicas”. Esta definicion
también se restringe explicitamente a la motivacién del autocuida-
do dela salud. En cambio, nuestra definicién opta por la referencia
a “comportamiento individual” e “individuos” en el sentido biolo-
gico, es decir, comportamiento de seres vivos que pueden pertene-
cer a la especie humana o a otras especies animales.
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La automedicacién no es un fenémeno exclusivamente hu-
mano. Es conocido desde otras disciplinas cientificas (como la eto-
logia) y profesiones (como la medicina veterinaria), donde otras

especies animales exhiben comportamientos de bisqueda y uso/

consumo de sustancias en su entorno con un fin distinto a la ali-
mentacidn, a saber, la eliminacién de sintomas o enfermedades,
por ejemplo, aquellas producidas por parasitos. En ese sentido,
desde un punto de vista evolutivo, ya existia comportamiento de
automedicacién antes de que existieran los humanos. Cabe aqui
efectuar una aclaracién etimoldgica: la automedicacién animal no
hace referencia (antropomorfica) a violar la prescripcién de un
inexistente “médico animal”, sino a la autoadministracién de una
sustancia con funcién de medicamento que es extraida por el ani-
mal para uso individual o compartido con otros individuos.

Otro aspecto del comportamiento de automedicacién que no
captura ni la definicién oficial MeSH ni la construidacolectivamen-
te a través de Wikipedia, es la posibilidad de administracién de far-
macos con criterio propio a individuos a cargo, como los siguientes:

a) Menores de edad (tipicamente los hijos)

b) Mayores de edad con imposibilidad de autoadministracién
por enfermedad o situacién de discapacidad

¢} Mascotas

d) Animales de produccién

Al parecer, este comportamiento tiene lejanos antecedentes
en la evolucién, segin lo que se puede inferir de evidencias obte-
nidas en otros mamiferos, como los coaties, e incluso en inverte-
brados como la mosca de la fruta, la cual efectia una medicacién
anticipatoria a los huevos de su descendencia con una fuente de
alcohol que protege a las larvas de infecciones por parasitos.

Con respecto a las motivaciones del comportamiento de au-
tomedicacién, los humanos exhiben una “nueva automedicacién”
contemporanea, especialmente caracterizada por el abuso de los
medicamentos para fines cualitativamente diferentes de la salud.
Desde el Semillero de Investigacién en Comportamiento de Auto-
medicacién (Programa de Psicologia, Escuela de Medicina y Cien-
cias de la Salud, Universidad del Rosario), se ha ido sintetizando y
organizando taxonémicamente la casuistica acumulada. En nues-
tra alternativa de definicién, presentada al inicio de esta seccién,
ya se presenta una taxonomia de cinco motivaciones distintas:

1) Autocuidado de la salud: PRM en el contexto de Ia farma-
covigilancia, como sucede con la resistencia microbiana a los
antibiéticos, por falta de adherencia al tratamiento o abuso
del mismo. No obstante, con todo'y sus accidentes o errores
que producen consecuencias negativas (RAM/EAM vistos
en la primera parte del capitulo), el autocuidado de la salud
es la motivacién “original” de la automedicacién que com-
partimos con otras especies.

2) Dopaje: busqueda de aumento en el rendimiento fisico o
cognitivo, como sucede con los deportistas de alto rendi-
miento que estdn bajo la presién de ganar, pero también
los estudiantes, motivados por logros académicos o traba-
jadores presionados por logros econémicos.
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3) Uso recreativo o evasivo: en esta categoria se incluyen el
uso de medicamentos con una motivacién que es exacta-
mente la contraria del punto anterior, es decir, la huida o
el descanso de las presiones cotidianas del trabajo o c%el. es-
tudio. Un peligroso ejemplo actual es el uso de anestésicos
(gamma-hidroxibutirato, ketamina y fenciclidina), é!el gual
ha alertado sistematicamente el Colegio de Farmacéuticos
de Barcelona. ‘ :

4) Uso estético: hemos diferenciado el uso de medicamentos
‘para fines estéticos, como el consumo de formacos para re-
duccién de peso (como la peligrosa sibutramina, explicada
en la seccién de farmacovigilancia) o combate de los efecifos
del envejecimiento con inyecciones de toxina botulinica
(b6tox) y 4cido hialurénico, los cuales estan disponibles a
través de paginas de mercado en linea. )

5) Terminacién de la vida: es una motivacién que podria ser
considerada como la contraria de la original (autocuidado
dela salud), sea la propia (suicidio} o aquélla que es produc-
to de un embarazo indeseado (aborto). Para efectos de sui-
cido, son usuales las sobredosis de farmacos depresores del
sistema nervioso central, mientras que un firmaco usual
para el aborto es el misoprostol, el cual h:’:l sido incluso pro-
movido por movimientos sociales de mujeres pro-aborto.

En el Semillero de Investigacién del Comportamiento de Au-
tomedicacién también se investigan los casos de uso de firmacos
para fines relacionados con la sexualidad y la reproduccién, como
la prevencién del embarazo, el aumento del rendimiento del des-
empefio sexual, las cesdreas clinicamente innecesarias y el ya men-
cionado aborto.

Clasificacién de la automedicacién

En la literatura cientifica relacionada con la automedicacion, es fre-
cuente encontrar la clasificacién de este comportamiento en dos
tipos: a) responsable y b) no responsable. Esta clasificacién, avala-
da por la Organizacion Mundial de la Salud, fue propuesta por la
Industria Mundial de Automedicacién (World Self—Medlcat.lon In-
dustry, WSMI), que es la organizacién que une a las industrias far-
macéuticas que producen los medicamentos de venta libre (OTC)
en todo el mundo. :

Esta clasificacién ha sido defendida por la WSMI, dada la
posibilidad de una automedicacién responsable, como una de.llas
formas de autocuidado responsable de la salud. En la Decla}r;}cmn
de la Ciudad de Bogota, del 28 de marzo de 2007, los participan-
tes de la 22 mesa redonda internacional de autocuidado en salud
concluyeron que la automedicacién responsable-

"consiste en la prevencién y alivio de los sintomas y enfer-
medades comunes e identificables con medicamentos espe-
cialmente autorizados y etiquetados para ser usados sin la
supervisién inicial de un facultativo, toda vez que han pro-
bado contar con un alto perfil de seguridad y eficacia para el
tipo de sintomas o problemas en los que est4n indicados. E.il
uso de estos medicamentos implica necesariamente seguir
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sus instrucciones de uso y consultar al médico si los sinto-
mas o el problema de salud antes mencionados persisten o
se agravan,

En consecuencia, la categoria contraria, “automedicacién no
responsable”, supondria el consumo por fuera de la prescripcién de
medicamentos que requieren receta médica o el mal consumo de me-
dicamentos autorizados para la venta libre (OTO), por no seguir las
instrucciones de uso o por no consultar al médico en caso de quelos
sintomas o problemas de salud persistan o se agraven. Justamente
estos casos, en la medida en que pueden llevar a intoxicaciones, e
incluso a la muerte, son abordados desde la farmacovigilancia en
forma de PRM como tipos de RAM o EAM.,

Es interesante ver cémo esta clasificacién puede tener una
correspondencia en los 4rboles de términos del tesauro MeSH.
Ruiz Sternberg y Pérez-Acosta (2011) notaron que el término au-
tomedicacién (self-medication) aparece en dos ramas distintas en
estos drboles, con el tronco comiin de terapéutica (therapeutics),
que pueden ser relacionadas precisamente con automedicacién
responsable y no responsable:

Therapeutics [E02]
Self-care [E02.900]
Self-medication [E02.900.900]

Therapeutics [E02]
Drug therapy [E02.319.077]
Self-medication [E02.319.900]

La primera self-medication (cé6digo E02.900.900) puede rela-
cionarse con automedicacién responsable, en tanto que se deriva
de autocuidado, mientras que la segunda self-medication (cédigo
E02.319.900) puede relacionarse con automedicatién no respon-
sable, en tanto que se deriva de farmacoterapia, en forma de des-
viacién de la prescripcién médica o de las instrucciones de uso de
los medicamentos OTC.

Por supuesto, esta dasificacién no se libra de eriticas. Desde
sectores independientes de la influencia de la industria farmacéu-
tica, la categoria de “automedicacién responsable” es, a lo sumo,
una meta deseable més que una realidad. Sin embargo, la WSMI ha
defendido con sus propios estudios que la automedicacién respon-
sable ya existe en todo el mundo y constituye la justificacion para
la mayor apertura al mercado de medicamentos que antes eran de
prescripcién y ahora son de venta libre, de acuerdo con las nor-
mativas de cada pais. Con todo, las intervenciones disefiadas. para
combatir la automedicacién irresponsable (ver apartado final de
esta seccién), que si es una innegable realidad, buscan educar al
consumidor para que cambie a una automedicacién responsable, en
vez de una inviable eliminacién general de este comportamiento,

Epidemiologia de la automedicacién
La automedicaci6n, especialmente en su faceta no responsable, es
un fenémeno global que ha crecido en las tltimas décadas, lo cual

ha motivado el surgimiento de miles de investigaciones epidemio-
l6gicas por todo el mundo, disponibles en bases de datos académi-
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cas abiertas, como PubMed y Google Scholar. Por ejemplo, Mora
Goémez y Pérez-Acosta (2018) analizaron bibliométricamente una
muestra de 106 estudios empiticos sobre automedicacién del pre-
sente siglo, los cuales fueron hechos en 57 paises de todos los conti-
nentes. La universalidad del fenémeno abarca también a los mismos
médicos y estudiantes de medicina que, si bien estén facultados o
prepardndose para ello a nivel profesional, no dejan de ser parte de
Ia misma poblacién de pacientes que requieren de diagnésticos ob-
jetivos y atencién médica especializada en campos que no son de
su dominio.

A propésito de la universalidad, en este punto es necesario
llamar la atencién sobre un importante hallazgo del estudio biblio-
métrico antes mencionado: se observa la automedicacién en paises
desarrollados y paises en vias de desarrollo; en paises con sistemas
de salud de alta cobertura y de baja cobertura, asi como en per-
sonag con altos y bajos niveles educativos y culturales. Todo esto
indica que la falta o deficiencia de acceso a los servicios de salud
puede empeorar el problema, pero no es la causa de su aumento.
En la seccién de explicacién de la automedicacién profundizare-
mos al respecto.

Con todo y que la enorme masa de literatura cientifica so-
bre automedicacion suele comenzar ortodoxamente citando los
porcentajes de prevalencia obtenidos en estudios previos, en este
capitulo se requiere efectuar un planteamiento epidemiolégico
radical: el comportamiento de automedicacién es un fenémeno
de prevalencia total o de 100%. Si entendemos el comportamien-
to de automedicacion en el mas amplio sentido de variaciones y
motivaciones, incluyendo sus origenes filogenéticos y ontogené-
ticos, no es descabellado afirmar que corresponde a todos y cada
uno de los seres humanos, asi como otros comportamientos tan
basicos como comer o dormir.

Ante esta perspectiva, las preguntas descriptivas cambian.
En vez de interesarnos quiénes, cudndo y dénde se automedican
0 no se automedican, podria interesar mas la prevalencia de los
diferentes motivos de automedicacién, relacionados o no con el au-
tocuidado de la salud, y si estas conductas resultan caer, segin sus
consecuencias, en automedicacién responsable o no responsable
(desde la perspectiva de [a farmacovigilancia). Pero més importan-
te atn es saber el porqué de las nuevas prevalencias de este fend-
meno global. En el siguiente apartado se abordarin las posibles
causas que explican el comportamiento de la automedicacién.

Explicacién de la automedicacién

Mientras que la literatura epidemiolégica de la automedicacién es
numerosa, los intentos explicativos son considerablemente redu-
cidos. No obstante, varios autores coinciden en sefialar un impot-
tante factor causal, comun a las nuevas formas de automedicacién
no responsable: la publicidad de medicamentos. :

Aguzzi y Virga (2009) denuncian que la publicidad de medi-
camentos se ha extendido considerablemente desde comienzos de
este siglo, contribuyendo de forma directa no sélo a su mayor con-
sumo, sino al mayor riesgo de PRM, pues soslayan los efectos se-
cundarios e interacciones, a favor de la promesa del efecto deseado.
En ese sentido, se ha fortalecido en las dltimas décadas un patrén
de consumo desenfrenado, pricticamente adictivo, que correspon-
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de a los intereses econémicos de las grandes industrias farmacéu-
ticas que producen tanto los medicamentos de prescripcién (que
también tienen publicidad masiva permitida en algunos paises: pu-
blicacién directa al consumidor o Direct-to-Consumer Advertisin

DTCA), como los de venta libre, ’

Por su parte, Diaz Caycedo et al. (2014) también apuntan a la
publicidad como factor causal del comportamiento de la autome-
dicacién no responsable, aclarando que no se trata solamente de la
versién formal que se difunde por medios masivos de comunica-
cién {television, radio, prensa, internet), sino también la publiti~
dad informal que se transmite de forma directa entre las personas
por medio del rumor (word of mouth). Ambas influencias sumadas
plantea1:1 estos autores, fortalecen o posicionan en la mente de cada
consumidor un esquema cognitivo causal simple y cerrado entre la
marca y el efecto deseado, en el cual no cabe la causalidad comple-
ja, que es propia de la farmacologia real de los medicamentos (es
decir, sus efectos secundarios, interacciones, etcétera).

Sin embargo, la publicidad no har4 su efecto si no hay dispo-
nibilidad de los productos en el mercado. En ese sentido, el com-
plemento perfecto de la publicidad (como informacién persuasiva
del consumo de productos o marcas farmacéuticas) es el mercadeo
de los medicamentos, el cual sigue en la actualidad tanto canales
legales como ilegales. El mercado negro de medicamentos, de he-
cho, se ha fortalecido gracias al internet, que ha permitido la facil
adquisicién de medicamentos que tradicionalmente eran de acceso
restringido. La expresion “medicamentos de control” se convierte
cada vez m4s en una etiqueta caduca e inatil.

Juntos, la publicidad y el mercadeo de medicamentos, en to-
das sus formas y canales, son un factor explicativo comun a todas

las motivaciones de automedicacién presentadas al comienzo de

esta seccién: sirven igual a la madre que estd preocupada por la
fiebre de su hijo, al universitario que no quiere perder su beca y
necesita rendir ms en el estudio, al adolescente que.quiere huir de
sus p_roblemas familiares, a la secretaria que quiere verse diez afios
més joven o al paciente con depresién mayor que puede terminar
con su vida. En todas estas personas se ha moldeado una farmaco-
logia popular (folk), legal o cognitiva, que puede ser de hecho muy
distinta aﬂla_farmacologia académica, propia de los libros de texto,
Por tltimo, y no menos importante, no hay que olvidar que la
automedicaci6n es un comportamiento individual y, como tal, est4
influido tanto por factores adquiridos (por aprendizaje individual
y cultura compartida) como heredados de la historia de la espe-
cie (filogenia). Desde ese punto de vista, es ficil entender que la
nueva automedicacién”, predominantemente irresponsable, es un
patrén aprendido socialmente, superpuesto a una saludable ten-
dencia innata al autocuidado, atin no muy bien comprendida, que
apcestralmente traemos (filogenia). En efecto, todos nos autome-
d}camos genuinamente cuando nos vemos amenazados por algin
sintoma o enfermedad, pero ahora lo estamos haciendo mal, de
form”a abusiva, favoreciendo una cultura de consumo “farmacoli-
zada” (nés que “medicalizada”), convirtiéndola, paradéjicamente
en un nuevo problema de salud piblica global. ’
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Intervencién de la automedicacién

Si tenemos en cuenta que el comportamiento de automedicacién
es universal y tiene profundas raices filogenéticas, sabemos que
carecen de sentido las campafias que tienen como bandera la reco-
mendacién “no se automedique”. Bajo la explicacién presentada en
la seccién anterior, pedirles a las personas que no se automediquen
es equivalente a pedirles que no coman cuando tengan hambre o
no beban cuando tengan sed. Desde este punto de vista, tiene mas
sentido plantear las siguientes preguntas: jcémo intervenir la au-
tomedicacién irresponsable?, jcémo fomentar la automedicacién
responsable?

El trabajo de revisién de la literatura académica sobre las
intervenciones en automedicacién efectuado por Maldonado Hi-

‘dalgo (2016) pretendié justamente responder a estos interrogan-

tes. Ella encontré que las intervenciones podian ser de dos tipos:
bottom-up o ascendentes y top-down o descendentes. Las estrate-
gias ascendentes son principalmente de tipo educative y comu-
nitario, y se dirigen a intervenir sobre individuos o comunidades
concretas, con el fin de fomentar el uso racional de los medicamen-

 tos, concientizando acerca de sus efectos adversos e interacciones.

Por otra parte, las estrategias descendentes son de tipo regulatori}o
(por ejemplo, leyes o normas) o autorregulatorio (por ejemplo, c6-
digos de ética) y se dirigen masivamente al publico general, en el
ambito nacional o internacional, especialmente en el control de la
publicidad y mercadeo de los medicamentos. No obstante, la gran
conclusion de esta revisién es que ambas estrategias son insufi-
cientes y se requiere su complementacién. :

La intervencién de la automedicacién no responsable debe
ser integral y global. Se requiere la participacién coordinada de to-
das las instancias que participan en el fenémeno: los usuarios de
medicamentos (y sus asociaciones defensoras), los profesionales
de la salud (médicos y otras profesiones que hacen uso de interven-
ciones farmacolégicas), los quimicos farmacéuticos y dependientes
de farmacia, la industria farmacéutica y el Estado. La academia (las
universidades y los centros de investigacién) puede servir justa-
mente como un centro articulador de los esfuerzos aislados, y a
veces contradictorios, que efectian las partes mencionadas.

Métodos en farmacovigilancia y automedicacion
Métodos para realizar farmacovigilancia

Existen diferentes métodos para realizar la deteccién y evaluacion
de RAM. Estos métodos parten de los principios de la epidemio-
logia clinica y son compartidos con otros sistemas de vigilancia
epidemiolégica. La notificacion esponténea de sospechas de RAM
es el sistema mds frecuentemente empleado por las agencias regu-
latorias de medicamentos a nivel mundial. Sus principales venta-
jas radican en que es sencillo y barato. Como desventajas, tiene la
dependencia de la vigilancia individual (alta tasa de sub-reporte) y
la deteccidén de efectos adversos relativamente comunes, con poca
probabilidad de detectar efectos adversos raros o infrecuentes.

El monitoreo de eventos ligados a la prescripcién (PEM, por
sus siglas en inglés) es un tipo de farmacovigilancia intensiva, el
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cual consiste en identificar a los primeros 5,000 a 10,000 pacientes
tratados con un nuevo medicamento, a partir de los datos de dis-
pensaci6n. Tiene la ventaja de ser un sistema relativamente facil de

implementar, pero su principal desventaja es que la poblacién de es-

tudio es evaluada por periodos cortos de tiempo.

Los estudios de cohorte son estudios observacionales en los
cuales se evaltia la ocurrencia de un desenlace (RAM) en funcién
de la exposicion a un agente causal (medicamento). Estos estudios
pueden hacerse de manera retrospectiva o prospectiva, y son muy
buenos para detectar efectos adversos raros o infrecuentes. Su
principal desventaja es que suelen requerirse muchos pacientes y,
cuando son prospectivos, los tiempos de seguimiento pueden ser
de varios afios (incluso décadas) para demostrar la asociacién, por
lo que resultan bastante costosos.

Por su parte, en los estudios de casos y controles, la evalua-
cién se hace en funcién del desenlace y no de la exposicién, al
comparar un grupo de personas sanas (controles) frente a aquéllas
que presentan la RAM de interés (casos). Este tipo de estudios son
excelentes para la validacién y confirmacién de sefiales o posibles
nuevos casos de RAM que no han sido plenamente confirmados.
Sin embargo, no son dtiles para detectar nuevas RAM sobre las
cuales no existe informacién previa y, al igual que los de cohorte,
suelen tener un costo elevado. :

Para finalizar, las revisiones sistematicas de la literatura que
pueden incluir o no andlisis cuantitativos (meta-andlisis) tienen
la enorme ventaja de poder agrupar muchisima informacién, que
procede generalmente de ensayos clinicos controlados, para eva-
luar la ocurrencia de un desenlace puntual. Asi, por ejemplo, una
revision sistemdtica con su respectivo meta-analisis, permitié con-
firmar, en el afio 2012, que muchos antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINEs) también aumentaban el riesgo cardiovascular, aun-
que 1o en la misma proporcién que los coxibs. Aunque, su principal
desventaja radica en la imposibilidad de evaluar la informacién que
no ha sido publicada, asi como el alto grado de heterogeneidad en
los estudios, que muchas veces impide realizar estimaciones cuan-
titativas sobre un posible aumento del riesgo asociado al uso de
ciertos medicamentos.

Métodos para el estudio del comportamiento
de la automedicacién

Los métodos para estudiar el comportamiento de la automedica-
cién se han diferenciado bastante, segiin los dos grandes propé-
sitos y contextos en los cuales se ha investigado: por un lado; los
estudios descriptivos de la automedicacién humana vy, por otro,
los estudios experimentales sobre la automedicacién en anima-
les. El primer propésito tiene una intencién epidemiolégica en
ciencias de la salud, mientras que el segundo tiene una intencién
explicativa en ciencias bésicas, especialmente en biologfa. Por lo
pronto, se trata de dos lineas de investigacién independientes que
en el futuro se podrian beneficiar mutuamente si se cruzan en los
aspectos tedrico y metodolégico. :

En el caso de la investigacién epidemiolégica en automedi-
cacién humana, la mayor parte de los centenares de reportes que
se encuentran en bases de datos, como PubMed, se sustentan en
andlisis cuantitativos de encuestas acerca de practicas de autome-
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dicacién en poblaciones concretas (por ejemplo, estud}antes ur(1i1—
versitarios de medicina y ciencias de la salud). Por lo m.1smo,’d_a )
este acumulado, se han podido efectqar revisiones sistemdticas
de literatura con potencial meta-analitico (como el de Dnyanesh,
2017). Una minoria creciente de estos reportes se sustentan, con
una intencién alternativa, en analisis cuahtatn_ros, como el de L?-
yola Fitho et al. (2004), quienes efectuar’on‘un interesante gstuf:lllo
etnografico en Brasil, explorando las practicas de automedicacién
in situ. '

" Por otra parte, la investigacion basica sobre el comportamien-
to de automedicacién animal alimenta disciplinas como la etologcia
y la ecologia del comportamiento. La mayor parte se ha ialfectua o
en especies cercanas a la humana, como’los primates, y han apro-
vechado los beneficios de la metodologia experimental, tanto en

campo como en laboratorio.
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