CARTAS AL EDITOR

cién de larvas en heces o aspirado duodenal o
pruebas serolégicas). En cuanto al tratamien-
to, el tiabendazol fue efectivo (25 mg/kg cada
12 h, con un maximo de 3 g/dia durante una
semana), sin que se produjeran efectos se-
cundarios. Algunos autores® propugnan la iver-
mectina como el tratamiento de eleccion para
este tipo de parasitosis, pero hasta ahora el
tiabendazol es el Unico farmaco con eficacia
es’galtglecida en la estrongiloidiasis disemina-
da®10.

Martin J. Etxebarria?, Luis Torroba®,
José Maria Aréjola’ e ltziar Gaston®

Servicio de Medicina Interna. Hospital Virgen del Camino.
Pamplona. Navarra. Espafia. ®Servicio de Microbiologia.
cServicio de Neurologia. Hospital Virgen del Camino.
Pamplona. Navarra. Espafia.

1. Mahmoud AAF. Strongyloidiasis. Clin Infect Dis
1996;23:949-53.

2. Brown HW. Strongyloides stercoralis. Parasitolo-
gia clinica. 4.7 ed. México: Editorial Interameri-
cana, 1977; p. 105-9.

3. Leighton P, MacSween M. Strongyloides sterco-
ralis. The cause of an urticarial-like eruption of
65 years’ duration. Arch Intern Med 1990;150:
747-49.

4. Scowden EB, Schaffner W, Stone WJ. Overwhel-
ming strongyloidiasis: an unappreciated oppor-
tunistic infection. Medicine 1978; 57:527-44.

5. Genta RM, Milles P, Fields K. Opportunistic
Strongyloides stercoralis infection in lymphoma
patients: report of a case and review of literature.
Cancer 1989;63:1407-11.

6. Cremades MJ, lgual R, Ricart C, Estelles F, Pas-
tor-Guzméan A, Menéndez R. Infeccion por
Strongyloides stercoralis en la comarca de La
Safor (Comunidad Valenciana). Med Clin (Barc)
1997;109:212-5.

7. Roman Sanchez P, Pastor Guzman A, Moreno
Guillén S, Igual Adell R, Martin Estruch A, Nava-
rro Gonzalo |1, et al. Endemic strongyloidiasis on
the Spanish Mediterranean coast. Q J Med
2001;94:357-63.

8. Mensa J, Gatell JM, Jiménez de Anta MT, Prats
G, Dominguez-Gil A. Guia de terapéutica antimi-
crobiana. Barcelona: Masson, 2003; p. 260.

9. Gann PH, Neva FA, Gann AA. A randomized
trial of simple and two dosis ivermectin versus
thiabendazole for treatment of strongyloidiasis. J
Infect Dis 1994;169:1076-9.

10. Tracy JW, Webster LT. Farmacos utilizados en la
quimioterapia de helmintiasis. En: Hardman JG,
Limbird LE, editores. Goodman y Gilman. Las
bases farmacolégicas de la terapéutica. México:
McGraw-Hill, 2003; p. 1137-57.

8 B | ocalizador web

Articulo 90.757

Diferencias en la atencion de las
mujeres con alto riesgo cardiovascular
respecto a los varones

Sr. Editor: Recientemente se ha publicado en
MepicinA CLiNICA el trabajo original de Conthe
et al' sobre las diferencias en la atencién de
las mujeres de alto riesgo cardiovascular res-
pecto de los varones. El interesante articulo
destaca esas diferencias, fundamentalmente
en relacion con el tratamiento con antiagre-
gantes, donde las mujeres son infratratadas
respecto a los varones. Se argumenta que es-
tas diferencias pudieran estar relacionadas
con la falsa sensacién que pudiera tener el
médico de que el riesgo alto es sélo propio de
los varones o que en los ensayos clinicos de
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intervencion farmacolégica hay una menor evi-
dencia de beneficio en las mujeres.

No obstante, quisiera aportar una posible ex-
plicacién obtenida de los propios datos publi-
cados en dicho articulo. Como se refleja en la
figura 1 del trabajo de Conthe et al', en los va-
rones coexiste la enfermedad cardiovascular
establecida en multiples territorios, mientras
que las mujeres presentan mas frecuentemen-
te diabetes mellitus asociada a otros factores
de riesgo cardiovascular, sin que éstos definan
obligatoriamente enfermedad cardiovascular
establecida.

La antiagregacion es una practica admitida
como profilaxis secundaria de eventos vascu-
lares. En cambio, la indicacién de antiagrega-
cion en diabetes sin acontecimientos cardio-
vasculares definidos estd en discusion en la
actualidad?® y es posible que se acepte amplia-
mente en un futuro proximo. El tercer panel de
expertos americanos en el control de la hiper-
colesterolemia (NCEP-ATP-II1)® recomienda la
antiagregacion en el sindrome metabdlico, del
que la diabetes puede formar parte.

La explicacion propuesta a la diferente propor-
cion de mujeres y varones antiagregados es la
comorbilidad en cuanto a la presencia de
acontecimientos vasculares en diferentes terri-
torios vasculares de los varones, ya que el mé-
dico puede insistir méas en la antiagregacion si
existe dicha comorbilidad. Habria, por tanto,
que realizar el analisis multivariante no soélo
ajustado por edad y sexo, sino también por la
enfermedad vascular en O, 1, 2 o 3 territorios
vasculares (corazon, cerebro y arterial periférico).
El nimero de territorios vasculares afectados
podria comportarse como factor de confusién
o factor de modificacion en la prescripcién de
antiagregantes. Por ello, ademas de las expli-
caciones de los autores, hay que considerar
la mayor asociacion de enfermedad vascular
establecida en los varones respecto de las mu-
jeres.
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| Articulo 92.151

Sr. Editor: Agradecemos la aportacion de
Cuende en relacion con las posibles explica-
ciones del menor uso de antiagregantes en la
mujer con alto riesgo cardiovascular, en com-
paracién con el varén.

No puede descartarse que la mayor concu-
rrencia de lesiones arterioscleréticas en distin-
tos territorios vaculares en el varén pudiera
justificar en la practica clinica mayor tenden-

cia a la antigregacion en el varon. Sin embar-
g0, los datos aportados en nuestro estudio han
pormenorizado las diferencias varén/mujer en
distintas enfermedades vasculares motivo de
estudio (accidente cerebrovascular, enferme-
dad coronaria y vasculopatia periférica), encon-
trando en todos estos subgrupos diferencias
significativas en cuanto a una menor antigre-
gacion en la mujer. El presente estudio no
aport6 resultados significativos atribuibles a la
mayor concurrencia de lesiones en el estudio
multivariado, y esto pudiera deberse al limita-
do tamafio de la muestra (1.307 pacientes con
algo de riesgo vascular). Por dltimo, entre los
pacientes diabéticos con otro factor de riesgo
(como criterio de ingreso en el estudio), en los
que se admite comdnmente la indicacion de
antiagregacion!, no se incluye a pacientes con
otros datos de enfermedad arteriosclerética es-
tablecida y tampoco las diferencias de antia-
gregacion encontradas en razén del sexo pare-
cen explicarse por el argumento propuesto.
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| Articulo 91.043

Reacciones adversas a medicamentos
en pacientes ancianos hospitalizados

Sr. Editor: Hemos leido con interés el estudio
publicado en MepiciNA CLiNica por Vild et al' y
deseamos comentar algunos aspectos sobre
su metodologia.

La definicion de reacciones adversas a medi-
camentos (RAM) utilizada por los autores, si
bien se halla referida®, no nos parece la mas
adecuada, en primer lugar, porque exige que
la respuesta al medicamento sea inesperada.
En este sentido, la alopecia, mucositis 0 neu-
tropenia inducidas por citostaticos no serian
RAM vy, por otra parte, RAM detectadas en
este estudio no cumplen el criterio de ser ines-
peradas: hiperpotasemia por captopril, hiper-
potasemia por enalapril, discinesia por sulpiri-
de y otras de la tabla 4. Ademés, se incluyen
criterios de gravedad en la definicion de RAM
cuando, en realidad, ambos (RAM y gravedad)
son conceptos distintos. Desde el punto de
vista de la farmacovigilancia una RAM se defi-
ne, en el caso de farmacos comercializados,
como una respuesta a un farmaco que es no-
civa y no intencionada, y que se produce con
las dosis utilizadas normalmente en el ser hu-
mano para la profilaxis, el diagnéstico o el tra-
tamiento de enfermedades o para modificar
una funcion fisiolégica®. Esta definicion, que
ya figuraba en el WHO Technical Report 498
(1972), ha sido adoptada por la International
Conference of Harmonisation (Conferencia In-
ternacional de Armonizacién)?, asi como por la
mayoria de las autoridades sanitarias del mun-
do y por el WHO Monitoring Center (Centro de
Monitorizacién de la OMS)® que, a su vez, de-
sempefnd un importante papel en su elabora-
cion®. Como puede comprobarse, difiere mu-
cho de la adoptada en el estudio de Vil et al'.
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Vila et al' clasificaron la gravedad de las RAM
en leve, moderada, grave y mortal segun la
clasificacion de Hartwig et al®. En realidad, en
la publicaciéon referida® la gravedad de las
RAM no se clasifica de esa forma, sino en una
escala de 7 niveles, en la que el nivel 1 signifi-
ca que la RAM ocurri6 pero no requiri6 cam-
bio en el tratamiento con el farmaco sospecho-
so, y el nivel 7 significa que la RAM dio lugar,
de forma directa o indirecta, a la muerte del
paciente. Curiosamente, en esta escala se
contempla la prolongacion de la hospitaliza-
cién en la valoracién de la gravedad de las
RAM, criterio no mencionado por Vila et al,
que mencionan como criterio de gravedad el
hecho de que la RAM cause ingreso hospitala-
rio, lo cual, para los pacientes hospitalizados
por otra causa y que presentaron una RAM du-
rante su hospitalizacion, no tiene sentido,
puesto que los pacientes ya estaban hospitali-
zados. De acuerdo con el Council for Internatio-
nal Organizations of Medical Sciences (CIOMS),
una RAM se define como grave cuando cumple
uno de los criterios siguientes’: ocasiona la
muerte, pone en peligro la vida, requiere la
hospitalizacion del paciente o prolonga la hos-
pitalizacién ya existente, da lugar a una inca-
pacidad o discapacidad persistente o significa-
tiva o constituye una anomalia congénita o
defecto de nacimiento. También se consideran
RAM graves aquellas que, sin cumplir ninguno
de los criterios mencionados, se consideran
importantes desde el punto de vista médico. El
resto de las RAM se definen como no graves.
Estos son los criterios comunmente aceptados
en farmacovigilancia’® y también difieren de
los utilizados por Vil et all.

Finalmente, el primero de los objetivos del es-
tudio mencionado por los autores consistié en
conocer la incidencia de RAM en pacientes
ancianos en nuestro medio. Creemos que si se
pretende extrapolar los resultados del estudio
a la poblacién general de ancianos en nuestro
medio, deberia haberse proporcionado el in-
tervalo de confianza del 95% de la incidencia
de RAM.

Creemos que los criterios y definiciones utiliza-
dos en los trabajos de investigacion cientifica
deben ser los cominmente aceptados a esca-
la internacional y, si por cualquier causa se re-
curre a otros, debe hacerse mencion explicita
de la razén por la cual se han considerado
otros criterios y definiciones que no son los co-
munmente aceptados.
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Articulo 92.552

Sr. Editor: Con respecto a la carta de Borja et
al desearfamos realizar algunos comentarios.
En primer lugar, agradecemos su interés por
nuestro estudio. Estamos completamente de
acuerdo con respecto a la utilizacion de crite-
rios y definiciones aceptados internacionalmen-
te, que, como es natural, se modifican y ac-
tualizan con el paso de los afios. La definicion
de la OMS! del afo 1972, a la que hacen refe-
rencia, es mas universal y es util para algunos
de los objetivos de la farmacovigilancia, pero
resulta demasiado amplia para aplicarla a una
actividad cuyo objetivo no es solamente la de-
teccion de nuevas reacciones adversas a medi-
camentos (RAM), sino sobre todo el estableci-
miento de medidas de mejora que contribuyan
a disminuir el riesgo asociado al uso de medi-
camentos en el hospital. Es cierto que la exi-
gencia de que la respuesta al farmaco sea
inesperada excluye efectos secundarios cono-
cidos que tanto el prescriptor como el paciente
aceptan como una consecuencia practicamen-
te inevitable (neutropenia o alopecia por citos-
taticos). Nosotros utilizamos en nuestra practi-
ca diaria la definicién de la American Society of
Health-System Pharmacists (ASHP)23 de 1995,
que se centra sobre todo en el estudio de RAM
parcialmente evitables que ofrecen una oportu-
nidad de mejora, o0 RAM inesperadas, como se-
ria una respuesta farmacolégica exagerada,
mas que en efectos secundarios conocidos,
predecibles y asumibles por el paciente en aras
de un supuesto beneficio terapéutico superior.

CARTAS AL EDITOR

En cuanto a la clasificacion de las RAM segun
la gravedad, es cierto que deberiamos haber
indicado que se trataba de una modificacion
de criterios de Hartwig et al*. La modificacion
viene en parte impuesta por la propia defini-
cion de RAM utilizada, que implica que como
minimo haya supuesto un cambio de dosis en
el farmaco sospechoso. Por consiguiente, el
nivel 1 de Hartwig (sin requerir cambios en el
tratamiento) quedaria excluido. Por otra parte,
nos parecié mas practico clasificar las RAM en
tan soélo 4 niveles de gravedad que incorporan
los mismos conceptos, excepto la prolonga-
cion de la estancia, y simplifican el andlisis. El
nivel 2 de Hartwig corresponde a una RAM
leve, el nivel 3 a una RAM moderada y los ni-
veles 4-6 se agrupan como RAM grave, siendo
el nivel 7 el correspondiente a una RAM mor-
tal. No hemos utilizado la prolongacion de la
hospitalizacion para clasificar la gravedad por-
que es una variable poco valorable en pacien-
tes de larga estancia como son los de unidades
de convalecencia y centros sociosanitarios, y
resulta dificil poder asegurar con certeza si un
dia de prolongacion de la estancia es o no atri-
buible a la RAM. Los criterios que Borja et al
citan del Council for International Organiza-
tions of Medical Sciences (CIOMS)® y el Real
Decreto 711/2002° sobre farmacovigilancia en
medicamentos para uso humano se publica-
ron con posterioridad al inicio de nuestro estu-
dio, por lo que resulta légico que no coincidan
exactamente. No obstante, a excepcion de la
prolongacion de la estancia, el criterio utilizado
por nosotros para clasificar una RAM como
grave («aquella que pone en peligro la vida del
paciente, causa ingreso en el hospital o le oca-
siona una lesion permanente») coincide bas-
tante con las publicaciones citadas.

Por ultimo, quisiéramos sefialar que los crite-
rios de la ASHP, si bien no son tan universales
como la definicion de la OMS, son frecuente-
mente aceptados y utilizados en numerosos
estudios sobre RAM.
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