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Prevalencia de las farmacodermias
en pacientes hospitalizados en el
Servicio de Dermatologia de la
UMAE del Centro Médico Nacional
de Occidente. Periodo 2004-2012

RESUMEN

Antecedentes: las reacciones adversas a medicamentos desencadenan
gran diversidad de cuadros clinicos. La piel es un érgano directamente
implicado en los procesos de farmacocinética y farmacodinamia y es
capaz de expresar multiples reacciones en respuesta a los diferentes
estimulos medicamentosos.

Objetivos: determinar la prevalencia de las reacciones adversas a
medicamentos, identificar y establecer la morbilidad y mortalidad
asociadas, asi como las reacciones mas frecuentes en los pacientes
hospitalizados en el servicio de Dermatologia de la Unidad Médica
de Alta Especialidad, Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional de Occidente del IMSS.

Material y método: estudio transversal y retrospectivo que incluyé a
pacientes hospitalizados en el servicio de Dermatologia entre el 1 de
enero de 2004 y el 31 de diciembre de 2012 de acuerdo con un conteo
no probabilistico de casos consecutivos.

Resultados: las reacciones adversas a medicamentos correspondieron a
34.4% de los pacientes hospitalizados en el servicio de Dermatologia.
El 63% eran mujeres. La reaccién mds frecuente fue el sindrome de
Brocg-Lyell (32%), seguido del sindrome de Stevens-Johnson (14%).
La comorbilidad mds frecuente fue la epilepsia (16.1%) y la diabetes
mellitus (15%). El 24% de los pacientes fallecio.

Conclusiones: el sindrome de Stevens-Johnson y el sindrome de Brocqg-
Lyell fueron las entidades que con mayor frecuencia ocurrieron como
reacciones adversas a firmacos en el servicio de Dermatologia de la
Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Especialidades del
Centro Médico Nacional de Occidente.

Palabras clave: farmacodermias, polifarmacia, farmacovigilancia, reac-
cién adversa a medicamentos.
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Prevalence of Pharmacodermia in
Hospitalized Patients in the Dermatology
Service, UMAE of West National Medical
Center, Mexico. Period 2004-2012

ABSTRACT

Background: Adverse drug reactions have different clinical expressions.
The skin is an organ directly involved in the processes of pharmacoki-
netics and pharmacodynamics and is capable of expressing multiple
reactions in response to different stimuli medicated.

Objectives: To determine the prevalence of adverse drug reactions, to
identify and to establish the associated morbidity and mortality as well
as the most frequent reactions in hospitalized patients in the Dermatol-
ogy service of the Specialties Hospital, West National Medical Center,
Mexican Institute of Social Security.

Material and method: A cross-sectional and retrospective analysis per-
formed with patients hospitalized in the Dermatology service from Janu-
ary 1%, 2004 to December 31%, 2012 according to a non-probabilistic
counting of consecutive cases.

Results: Adverse drug reactions corresponded to 34.4% of patients
hospitalized in the Dermatology service; 63% were female. The most
common reaction was Brocq-Lyell syndrome (32%), followed by Ste-
vens-Johnson syndrome (14%). The most frequent comorbidity was epi-
lepsy (16.1%) and diabetes mellitus (15%); 24 % of the patients died.

Conclusions: Stevens-Johnson and Brocg-Lyell syndrome were found
more frequently related with adverse drug reactions in Dermatology
service of the Specialties Hospital, West National Medical Center,
Mexican Institute of Social Security.

Key words: cutaneous drug reactions, polypharmacy, pharmacovigi-
lance, adverse drug reaction.

ANTECEDENTES

una funcion fisiolégica”.

La Organizacién Mundial de la Salud define la
reaccion adversa a los medicamentos como “una
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de una enfermedad, o para la modificacion de

” 1

respuesta nociva e indeseable que ocurre a dosis
normalmente administradas en el ser humano
para la profilaxis, el diagndstico o el tratamiento

La piel es un 6rgano directamente implicado
en los procesos de farmacocinética y farmaco-
dinamia, razén por la que es capaz de expresar
multiples reacciones clinicas en respuesta a los
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diferentes estimulos medicamentosos. Del total
de reacciones adversas por medicamentos, la piel
se afecta aproximadamente en 25 a 30%, que
ocurren en 3% de los pacientes hospitalizados.?

Las manifestaciones dermatoldgicas mas fre-
cuentes asociadas con reacciones adversas a los
medicamentos son: exantema, urticaria con o
sin angioedema, eritema pigmentado fijo, erup-
cién liquenoide, sindrome de Stevens-Johnson,
sindrome de Brocg-Lyell y vasculitis.>*

Las reacciones adversas a los medicamentos
se clasifican, seglin DeSwarte, en predecibles
(no inmunoldgicas o tipo A) e impredecibles
(inmunoldgicas o tipo B).>¢ Las reacciones no in-
munolégicas constituyen 80% de las reacciones
adversas a los medicamentos, suelen depender
de la dosis, se relacionan con la accion farmaco-
[6gica conocida del producto y pueden ocurrir
en cualquier individuo sano. Las reacciones
inmunolégicas, por lo general, no dependen
de la dosis ni guardan relacién con la accién
farmacoldgica principal del producto.

Existen sistemas nacionales e internacionales que
registran esas reacciones adversas; en México
el Centro Nacional de Farmacovigilancia, que
forma parte de l[a COFEPRIS desde el afo 2001,
es el responsable de recibir los informes de la
deteccion de sospechas de reacciones adversas
a los medicamentos, vacunas y dispositivos mé-
dicos por parte de los profesionales de la salud
y laboratorios productores, evaluarlas, valorarlas
y retroalimentar la informacion.

El Instituto Mexicano del Seguro Social, a través
de su Centro Institucional de Farmacovigilancia,
ha insistido desde hace algunos afos que entre
los temas trascendentes hacia los que se deben
dirigir los esfuerzos son la comunicacion abierta
y efectiva de los beneficios, perjuicios, efectivi-
dad y riesgo, asi como los temas generales de la
seguridad de los medicamentos.”

El objetivo de este trabajo fue revisar la frecuencia
de los patrones clinicos y de las posibles causas
de las reacciones adversas a los medicamentos
en pacientes que por ese motivo ameritaron
hospitalizacién en la Unidad Médica de Alta
Especialidad del Centro Médico Nacional de
Occidente, Hospital de Especialidades del IMSS.

MATERIAL Y METODO

Estudio transversal y retrospectivo efectuado del
1 de enero de 2004 al 31 de diciembre de 2012.
Se incluyeron los pacientes mayores de 16 afos
hospitalizados en el servicio de Dermatologia
de la Unidad Médica de Alta Especialidad del
Centro Médico Nacional de Occidente. El tama-
fio de la muestra se obtuvo de acuerdo con un
conteo no probabilistico de casos consecutivos.
Los criterios de seleccion fueron los siguientes:
diagndstico de reacciones adversas a los medi-
camentos en el expediente fisico o electrénico y
datos clinicos o de laboratorio que apoyaran ese
diagnéstico. Se eliminaron los pacientes cuyos
expedientes no sefalaran los datos necesarios
para el diagnostico definitivo de reaccion adver-
sa a los medicamentos. Se utiliz6 una base de
datos manejada en el programa Microsoft Excel
2010® para Windows.

El diagnéstico fue realizado en su oportunidad
por cada médico adscrito al servicio de Der-
matologia del Hospital de Especialidades del
Centro Médico Nacional de Occidente del IMSS
responsable del caso, observando siempre una
relacién causal medicamento-reaccién adversa
como minimo probable. Se observé a cada pa-
ciente desde su ingreso hasta su desenlace, ya
sea mejoria o defuncion.

La informacion recolectada incluyé los datos
demogréficos de los pacientes, diagndstico,
fecha de ingreso y egreso, comorbilidades, me-
dicamento causante de la reaccién adversa y
desenlace. En caso de duda en alguna variable
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se recurri6 al expediente electrénico. Una vez
recolectada la informacion se realiz6 el vaciado
manual de la misma a una base de datos elabora-
da mediante el programa Microsoft® Excel 2010.
Se utilizaron métodos de estadistica descriptiva
para la caracterizacion de la muestra.

RESULTADOS

La prevalencia de pacientes con diagndstico de
reaccion adversa a medicamentos en el servicio
de Dermatologia en la Unidad Médica de Alta
Especialidad, Hospital de Especialidades, Cen-
tro Médico Nacional de Occidente durante el
periodo seleccionado fue de 34.4%.

Se incluyeron 93 pacientes, de los que 59 (63%)
eran mujeres. La media de edad fue de 48.64
anos. El promedio de dias de hospitalizacion
fue de 8.4 dias.

De las entidades patoldgicas la mas frecuente fue
el sindrome de Lyell con 30 casos (32%), seguido
por el sindrome de Stevens-Johnson y sindro-
me transicional (o sindrome de superposicién
Stevens-Johnson y necrélisis epidérmica toxica),
ambos con 13 casos (14%), otros padecimientos
fueron: eritrodermias con 12 casos (13%) y sindro-
me DRESS (reaccién a farmacos con eosinofilia
y sintomas sistémicos) 11 casos (12%), el 15%
restante lo conformaron el eritema polimorfo
menor, el eritema pigmentado fijo y otros, como
fotosensibilidad y melanosis (Figura 1).

En 54 (58%) pacientes se documentaron estados
comérbidos, mientras que 39 (42%) no padecian
otra enfermedad.

La comorbilidad mas frecuente fue la epilepsia
(n: 15, 28%) seguida por la diabetes mellitus
tipo 2 (n: 14, 26%), insuficiencia renal crénica
(n: 10, 18%), hipertensién arterial sistémica (n:
9, 17%), hipotiroidismo (n: 4, 7%) y artritis reu-
matoide (n: 2, 4%).
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Figura 1. Dermatosis asociadas con reaccién adversa
a farmacos.

Los farmacos que con mayor frecuencia se aso-
ciaron con reacciones adversas cutaneas fueron:
difenilhidantoina (n: 15, 18%), sulfas (n: 13,
16%), cefalosporinas (n: 11, 13%), carbamaze-
pina (n: 9, 11%), dipirona (n: 6, 7%), lamotrigina
(n:'5, 6%) y piroxicam (n: 3, 3%). En 22 pacien-
tes no se determiné el farmaco probablemente
responsable (Figura 2).

En cuanto al desenlace 71 pacientes (76%) tu-
vieron alivio del cuadro y 22 (24%) fallecieron
por complicaciones derivadas de la reaccién
adversa a medicamentos.

De los 22 pacientes que fallecieron 13 (59%)
eran mujeres. La mortalidad en hombres fue de
26% y en mujeres de 22%. La media de edad
de los fallecidos fue de 61.3 afos.

El sindrome de Lyell fue la entidad que report6
mayor mortalidad con 12 pacientes (54%), se-
guido por el sindrome de Stevens-Johnson (n: 4,
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DFH: difenilhidantoina.

Figura 2. Medicamentos causales de las reacciones
adversas.

18.5%), eritrodermia (n: 4, 18.5%) y sindrome
de superposicién Stevens-Johnson y necrélisis
epidérmica toxica (n: 2, 9%). El promedio de
dias de hospitalizacion de los pacientes que
fallecieron fue de 6.

DISCUSION

Los resultados de este estudio demuestran una
alta prevalencia de reacciones adversas a medi-
camentos (32%) en comparacién con un estudio
previo efectuado en nuestro hospital, que senalé
que en un periodo de cuatro afios (2004-2008),
las reacciones adversas a medicamentos afec-
taron a 0.05% de los pacientes hospitalizados,
el 6rgano mas afectado fue la piel, seguido del
cardiovascular y el renal.?

La mayor prevalencia de reacciones adversas
a medicamentos en esta investigaciéon puede
deberse a que se realiz6 exclusivamente en pa-
cientes asignados al servicio de Dermatologia.

Dermatologia

La piel, como érgano inmunoldgico, participa
de manera activa y decisiva en la fisiopatogenia
de las reacciones adversas a medicamentos.
Nuestro hospital pertenece a una unidad hos-
pitalaria de tercer nivel de atencién, de manera
que todos los ingresos por reacciones adversas
a medicamentos son de gravedad moderada a
grave. Se estima que las reacciones adversas ocu-
pan entre el cuarto y sexto lugar como causa de
muerte en algunos paises.’ La reaccién adversa a
medicamentos mas frecuente en nuestro estudio
fue el sindrome de Brocqg-Lyell, seguido por el
sindrome de Stevens-Johnson, cuya mortalidad
es, incluso, de 40 a 60%, segln lo reportado en
los estudios de Ducic y Gutiérrez.'>'" Los resulta-
dos de nuestro estudio revelaron una mortalidad
general por reacciones adversas a medicamentos
de 24% y por el sindrome de Brocg-Lyell de 40%.

Se ha observado que la derivacién temprana,
antes de siete dias, a un centro de quemados
disminuye la incidencia de bacteriemia y sepsis,
lo que reduce la mortalidad; por el contrario,
la mortalidad asciende a 83% en los pacientes
referidos después del séptimo dia."

Los factores de riesgo de padecer una reaccién
adversa a medicamentos observados en este
estudio fueron: ser del género femenino, la edad
y, en menor medida, padecer comorbilidades.
La edad media de los pacientes del estudio fue
de 48 anos, edad en la que son frecuentes uno
0 mas estados comérbidos y la polifarmacia.
Esto concuerda con lo referido en el estudio
de Herndndez-Salazar y su grupo,’ en el que
los adultos mayores de 41 afos las reacciones
cutdneas fueron mas frecuentes (50%), porque
por lo general consumen mayor cantidad de me-
dicamentos debido a que padecen enfermedades
concomitantes.’ Ademas, en estos pacientes es
dificil determinar el farmaco causante de la reac-
cién debido a la alta frecuencia de polifarmacia
y a la falta de un patrén especifico de reaccion
de cada medicamento.*
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Al igual que lo reportado en el estudio de
Zavaleta y Rosete,'® donde 63% de los pa-
cientes afectados por reacciones adversas a
medicamentos fueron mujeres, nuestros resul-
tados mostraron que estas reacciones fueron
mas frecuentes en el sexo femenino. No existe
una explicacién clara de esto, pero una de las
hipétesis es que existe mayor susceptibilidad de
la piel y del intestino de la mujer a los estimulos
nocivos de medicamentos, incluso puede haber
una influencia hormonal.’”

En la bibliografia internacional el grupo tera-
péutico de los analgésicos antiinflamatorios no
esteroides ocupa el primer [ugar como causante
de reacciones adversas a medicamentos; aunque
esas reacciones adversas se manifiestan con mas
frecuencia como dispepsias, tlceras y sangrado
y no especificamente en la piel.’® En México el
primer lugar de causantes de reacciones adver-
sas a medicamentos lo ocupan los antibidticos
y de estos el trimetoprim con sulfametoxazol'
y las penicilinas.' Sin embargo, en este estudio
el grupo farmacolégico mas reportado fue el de
anticonvulsivos, lo que coincide con el trabajo
de Hernandez-Salazar y su grupo, en el que la
carbamazepina estuvo implicada en 40% de las
reacciones severas.' Esto pudiera deberse a la di-
versidad e incidencia de las reacciones adversas
que se producen en nuestro hospital. Sin embar-
go, también se sabe que existe un subregistro de
reacciones adversas a medicamentos en nuestra
institucion y algunos médicos consideran que
s6lo es necesario notificar las reacciones adver-
sas a medicamentos graves o inesperadas. Los
médicos sélo informan 18% de las reacciones
adversas a medicamentos que observan.

En este trabajo existen algunas limitaciones, una
de ellas es que no se conté con el registro total
de otros farmacos que estuvieran consumiendo
los pacientes para valorar las interacciones me-
dicamentosas.
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La valoracion de la causalidad es un aspecto
decisivo en el estudio de las reacciones adversas
a medicamentos. En nuestro estudio no pudieron
determinarse las concentraciones plasmaticas de
los farmacos administrados. La Ginica manera de
valorar la causalidad es mediante algoritmos de
causalidad.

La practica médica lleva implicito el acto de
la prescripcién de medicamentos vy, por con-
siguiente, el médico debe ser consciente de la
existencia de las reacciones adversas para poder
enfrentarse de manera adecuada no sélo a la
sospecha clinica, sino al manejo del problema.
La educacion y el conocimiento son importantes
en cualquier sentido en la vida, identificar las
posibles reacciones adversas a farmacos y, sobre
todo, conocer cudles son antes de prescribir un
farmaco ayudara a decidir a tiempo cuando sus-
pender los medicamentos que ocasionen dafio,
asi podremos aspirar a lograr que el beneficio
sea indiscutiblemente superior al riesgo.
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FE DE ERRATAS

En el nimero 3-2014 de Dermatologia Revista Mexicana, en el articulo
Cuerno cutaneo: una sorpresa histopatolégica (2014;58:285-288), el
nombre correcto del primer autor es Juan Manuel Ruiz-Matta.

345





