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Calidad de la publicacion de reacciones adversas
a medicamentos en la seccion de Cartas al Director
de cuatro revistas espanolas de medicina interna

y medicina general

E. Sempere?, V. Palopb, A. Bayé6n©, R. Sorandod e I. Martinez-Mir®

Objetivo. Conocer la calidad y la relevancia
de las reacciones adversas a medicamentos
(RAM) publicadas como Cartas al Director
en las revistas médicas espafiolas.

Disefio. Estudio descriptivo.

Participantes. Cartas al director sobre RAM
aparecidas durante 5 afios (1994-98).
Emplazamiento. Cuatro revistas espafiolas
(Medicina Clinica, Revista Clinica Espariola,
ATENCION PRIMARIA y Anales de Medicina
Interna).

Mediciones principales. Las caracteristicas de
los pacientes, de los medicamentos, de las
reacciones adversas, el algoritmo de
causalidad, los criterios minimos y la
relevancia de la publicacién.

Resultados. De 2.244 cartas, 204 (9,1%) se
referfan a RAM e incluian 235 casos. Los
subgrupos terapéuticos mas implicados
fueron: anticoagulantes y antiplaquetarios,
antibiéticos y antineoplasicos. El 20,4% de
los medicamentos era reciente. Las RAM
mis frecuentes afectaron al sistema nervioso
(13,6%), el higado (10,2%), la piel y anejos
(9,8%), reacciones generales (9,8%) y
aparato digestivo (8,1%). E1 50,2% fueron
moderadas y el 34%, graves/mortales. E1
valor medio (5,9 + 2,2) del algoritmo de
causalidad fue similar entre revistas; las
RAM fueron: 28 (11,9%) definidas, 182
(77%) posibles o probables y 26 (11,1%)
improbables o condicionales; el 10,2% eran
desconocidas. No se detectaron diferencias
en la media (9,5 + 1,2) de criterios minimos
de publicacién. La relevancia de la
publicacién fue de 3,2 + 1,6 puntos, superior
en Medicina Clinica.

Conclusiones. La publicacién de RAM
supone una parte importante de la seccién
de Cartas al Director en las revistas
estudiadas. La relacién de causalidad es
aceptable y la calidad documental elevada,
con pocas reacciones desconocidas y a
medicamentos recientes. La relevancia ha
sido escasa, aunque superior en Medicina
Clinica.
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medicamentos. Calidad. Criterios.

QUALITY OF THE PUBLICATION OF
ADVERSE DRUG REACTIONS IN THE
LETTERS TO THE EDITOR SECTION
OF FOUR SPANISH INTERNAL
MEDICINE AND GENERAL
MEDICINE JOURNALS

Objective. To assess the quality and relevance
of adverse drug reactions (ADRs) published
as Letters to the Editor (LE) in Spanish
medical journals.

Design. Observational study.

Participants. LE on adverse drug reactions
published over 5 years (1994-98).

Setting. Four Spanish medical journals
(Medicina Clinica, Revista Clinica Esparsiola,
ATENCION PRIMARIA, and Anales de Medicina
Interna).

Main measurements. Patient characteristics,
drugs, ADR, causality algorithm, minimum
criteria, and publication relevance.

Results. Out of 2,244 LE, 204 (9.1%)
reported ADRs, which included 235 cases.
The therapeutic subgroups most commonly
implicated were anticoagulants and
antiplatelet drugs, antibiotics, and
antineoplastic agents; 20.4% of the drugs were
recently marketed. ADRs most commonly
involved the nervous system (13.6%), liver
(10.2%), skin and appendages (9.8%), general
reactions (9.8%), and the digestive system
(8.1%). The reactions were moderate in 50.2%
of cases and severe/fatal in 34%. The mean
causality algorithm value (5.9+2.2) was similar
among journals. Of the ADRs, 28 (11.9%)
were definitive, 182 (77%) possible or
probable, and 26 (11.1%) improbable or
conditional; 10.2% were unknown. There
were no differences in the mean minimum
publication criteria (9.5£1.2). Publication
relevance was 3.2+1.6 points, and higher in
Medicina Clinica.

Conclusions. ADRs constitute an important
part of LE in the journals studied. The causal
relationship is acceptable, the

documentation quality is high, with few
unknown reactions and ADR:s to recently
marketed drugs. Relevance is generally low,
although greater in Medicina Clinica.
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La publicacién de sospechas de reacciones adversas
a medicamentos (RAM) en las revistas médicas
sigue teniendo un destacado papel como método de
farmacovigilancia (FV), a pesar de las criticas
derivadas por el bajo nivel de evidencia de la
comunicacién de casos aislados y por el retraso entre la
deteccién de una RAM vy su publicaciénl. Se considera
que la FV nacié en 1961, cuando McBride publicé
varios casos de focomielia por talidomida en la seccién
de Cartas al Director (CD) de la revista 7he Lancet.
Recientemente Arnaiz et al?, en el afio 2001, han
demostrado que la publicacién de casos aislados sigue
teniendo gran importancia al comprobar que, de los 22
medicamentos retirados del mercado espaiiol por
motivos de seguridad en la década de los noventa, en
el 59% la decisién se basé en la publicacién de casos
en revistas médicas.

Sin embargo, para evitar la generacién de falsas alarmas
es necesario que la comunicacién de casos de RAM
cumpla con unos criterios minimos que garanticen su
calidad35. En 1982, Venulet® comprobé que la
informacién considerada minima constaba sélo en el 21%
de las publicaciones de RAM, situacién que ya habia
mejorado sustancialmente a principios de los afios
noventa’.

En Espaiia, los estudios realizados sobre la publicacién
de casos de RAM han sido escasos y se han centrado
sobre todo en aspectos como la causalidad o la inclusién
de un conjunto minimo de criterios®’. No obstante, no
hay estudios que analicen otros aspectos de la publicacién
de RAM, como las caracteristicas de los pacientes o la
importancia de la publicacién.

Los objetivos del presente estudio han sido conocer las
caracteristicas, la relacién de causalidad, la calidad
documental (o aparicién del conjunto minimo de
criterios) y la relevancia de la publicacién de sospechas de
RAM en la seccién de Cartas al Director de 4 revistas
espafiolas de medicina interna y general.

Diserio
Se trata de un estudio descriptivo de casos asilados de RAM apa-
recidos en la seccién de CD de cuatro revistas espafiolas de me-

dicina interna (MI) o medicina general (MG) entre 1994 y 1998.

Poblacion de estudio

Se seleccionaron las cuatro primeras revistas del «Indice de citas
e indicadores bibliométricos de revistas de medicina interna y sus
especialidades 1990-1991», segtin el nimero de citaciones: Me-
dicina Clinica, Revista Clinica Espafiola, ATENCION PRIMARIA y
Anales de Medicina Interna'®. Un investigador revisaba, seleccio-

naba y documentaba las CD que versaban sobre RAM, y un gru-
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[
Cuadro rosumo;\],

Revistas espaiolas de
medicina interna y
atencién primaria

\4
Periodo estudiado: 1994-1998

\4

Cartas al Director
publicadas
(n=2.244)

Cartas sobre casos aislados de
sospecha de reacciones adversas
a medicamentos (n = 204)

Casos de sospecha de
reacciones adversas a
medicamentos (n = 235)

Estudio descriptivo sobre la calidad y la relevancia de las
sospechas de reacciones adversas a medicamentos
publicadas en la seccién de Cartas al Director de 4 revistas
de medicina interna y medicina general espaiiolas (periodo
1994-1998).

po de médicos con experiencia en FV las evaluaba de forma con-
sensuada.

Mediciones

Variables estudiadas. a) De las revistas: CD publicadas; 4) proce-
dencia y notificacién de la RAM: afio de publicacién, proceden-
cia (atencién primaria, hospital, servicio de farmacia, servicio de
farmacologia clinica, servicio de FV, servicio de urgencias u otra)
y notificacién al servicio de FV; ¢) sobre los pacientes: edad, se-
x0, peso y antecedentes patoldgicos; 4) sobre los medicamentos
administrados: total y tipo de medicamento (reciente o no re-
ciente), principio activo, dosis, indicacién, via y periodo de admi-
nistracion; e) la reaccién adversa y su periodo de latencia; f) el al-
goritmo de causalidad; g) la gravedad de la reaccién; ) la calidad
documental; 7) el valor cientifico o educacional, y ;) la relevancia
de la publicacién.

La definicién de RAM es la utilizada por el Sistema Espafiol de
FV!1 La relacién de causalidad se establecié mediante el algorit-
mo del Sistema Espaiiol de FV, que distingue 5 categorias de im-
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putabilidad: improbable (< 0 puntos), condicional (1-3 puntos),
posible (4-5 puntos), probable (6-7 puntos) y definida (= 8 pun-
tos)12,

La codificacién de los medicamentos se realizé mediante la Clasi-
ficacién Anatémica de Especialidades Farmacéuticas de la Euro-
pean Pharmaceutical Market Research Association. Los motivos
de prescripcién se codificaron con la Clasificacién Internacional de
Enfermedades. Se consideré medicamento reciente si su comercia-
lizacién en el mercado espafiol se habia realizado en los 5 afios an-
teriores a la publicacién. Para la codificacién de la RAM se utilizé
la terminologia de la OMS.

La gravedad se determiné con la aplicacién de la escala que uti-
liza el Sistema Espafiol de FV: reaccién leve, moderada, grave,
mortal 0 no codificable!3.

La calidad documental se definié como la aparicién de una serie

de criterios considerados minimos3™:

— Relacionados con el paciente:

1. Edad.

2. Sexo.

3. Peso.

4. Antecedentes patolégicos.

— Relacionados con el medicamento implicado:

5. Indicacién.

6. Dosis.

7. Via de administracién.

8. Periodo de administracién

— Otros:

9. Pauta posolégica de los medicamentos no implicados (indica-
cién, dosis, via y periodo de administracién).

— Relacionados con la RAM:

10. Periodo de latencia.

11. Inicio y final.

12. Realizacién de exploraciones complementarias pertinentes.

A cada criterio se le adjudicé un punto; asi, la calidad documen-
tal podia oscilar entre 0 y 12. El valor cientifico o educacional se
obtenia calculando la media de las puntuaciones subjetivas de los
miembros del grupo evaluador, y su rango oscilaba entre 0 y 10
puntos, con un maximo de 5 para el valor cientifico y otros 5 pa-
ra el educacional. Por valor cientifico se considerd si la publica-
cién aportaba algin aspecto nuevo sobre la RAM, si estaba bien
documentada, si la revisién bibliografica era adecuada, o si pos-
tulaba algin mecanismo nuevo a una RAM previamente conoci-
da. Por valor educacional se consider¢ si la publicacién podria in-
ducir cambios en la prescripcién del medicamento implicado.

La relevancia de la publicacién de las RAM se definig, a partir de
una propuesta de Meyboom et al'* por 4 variables: gravedad, co-
nocimiento previo, valor cientifico o educacional y tipo de medi-
camento implicado (reciente o no). Su valor oscilaba entre 0 y 10

(tabla 1).

Andlisis estadistico
Los resultados se presentan como porcentajes para las variables
cualitativas y como media aritmética + desviacién estindar (DE)

interna y medicina general ORIGINALES

para las cuantitativas. Se ha realizado una comparacién bivaria-
ble. Como limite de la significacién estadistica se ha tomado el
95%. Los resultados se han representado en tablas y figuras. Se
han utilizado los programas informéticos SPSS 1996 y Office 97.

De las 2.244 CD publicadas, 204 (9,1%) trataban sobre
RAM, que han correspondido a 235 casos. El porcentaje
de CD sobre RAM ha sido similar para cada revista (tabla 2).
La procedencia fue: en 192 casos (81,7%) hospitalaria, en
44 (18,7%) de atencién primaria, en 21 (8,9%) de servicios
de farmacia, en 17 (7,2%) de servicios de farmacologia, en
15 (6,4%) de centros de FV y en 12 (5,1%) de servicios de
urgencia. La notificacién a los centros de FV constaba en
33 casos (14,0%).

La edad media fue de 53,2 + 20,3 afios, sin diferencia en-
tre sexos y con un 53,7% de varones. Habia 85 casos
(36,2%) > 64 afios, 143 (60,9%) adultos y 6 (2,6%) < 15
anos.

Se administraron 554 medicamentos (2,4 + 1,6 por caso) y
estuvieron implicados 267 (1,1 + 0,4 por caso). En 24 ca-
s0s (10,2%) se debié a la interaccién entre medicamentos.
Mis del 60% de los medicamentos implicados se concen-
tré en 5 grupos terapéuticos: terapia antiinfecciosa sisté-
mica (19,9%), sistema nervioso (15%), aparato cardiovas-
cular (11,2%), sangre y 6rganos hematopoyéticos (9,4%) y

Calculo de la relevancia?® de la publicacion de reacciones
adversas. Variables implicadas, con sus valores,
puntuacion y peso relativo

Valores Puntuacién® Peso®

a) Conocimiento de la reaccion (25%)
Desconocida 0 2,50 25,0%
Anecdotica 1 1,25 12,5%
Bien conocida 2 0 0,0%

b) Gravedad de la reaccion (25%)
Mortal 4 2,50 25,0%
Grave 3 1,66 16,6%
Moderada 2 0,83 8,3%
Leve 1 0 0,0%

¢) Medicamento reciente (25%)
Reciente 1 2,50 25,0%
No reciente 2 0 0,0%

d) Valor cientifico o educacional (VCE) (25%)
Rangod 0-10 0-2,50  0-25,0%

2Rango de puntuacion de la relevancia: 0-10.

bPuntuacion: rango de valores posibles (0 a 2,5) segun el peso adjudicado a
cada valor de la variable.

CPeso relativo de cada variable, o valor de la variable sobre la relevancia.
dYCE es una variable cuantitativa continua. El valor se obtiene de dividir la
puntuacion por 0,25.
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Variables determinantes de la relevancia, algoritmo de causalidad y calidad documental por revista. Casos de reacciones adversas
a medicamentos en revistas espaiiolas, periodo 1994-1998

Medicina Clinica Revista Clinica Espafiola  Atencién Primaria Anales de Medicina Interna Total
(n=136) (n=23) (n=40) (n=36) (n= 235)
N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) p
Medicamentos recientes 35 (25,7) 3 (13,0) 6 (15,0) 4 (11,1) 48 (20,4) NS
Reacciones desconocidas 14 (10,3) 2 (8,7) 6 (15,0) 2 (5,6) 24 (10,2) NS
Reacciones graves o mortales 44 (32,4) 12 (52,2) 4 (10,0) 20 (55,6) 80 (34,00 <0,0012
Media + DE Media + DE Media + DE Media + DE Media + DE p
Algoritmo de causalidadd 6,0+2,1 5120 6,029 57+19 5922 NS
Calidad documental® 95+12 96+13 96+14 95+£12 95+12 NS
Valor cientifico y educacional® 52+18 43+16 38+20 3717 46+19 < 0,0001¢
Relevanciad 35+15 31+16 2417 28+12 32+16 <0,0001¢

NS: no significativo; DE: desviacion estandar.

aDiferencias significativas a favor de Revista Clinica Espafiolay Anales de Medicina Interna.
bCalidad documental o ndmero de criterios minimos de publicacién (puntuacion: de 0 a 12).

Valor cientifico y educacional (puntuacién: de 0 a 10).
dRelevancia (puntuacion de 0 a 10).

eDiferencias significativas de Medicina Clinica con ATENCION PRIMARIA y Anales de Medicina Interna.

Los 10 subgrupos terapéuticos implicados mas frecuentes
(140 medicamentos sobre un total 267 medicamentos
implicados). Reacciones adversas a medicamentos

en revistas espaiiolas, periodo 1994-1998

Subgrupos terapéuticos N (%)
BO1 Anticoagulantes y antiplaguetarios 17 (6,4)
Jo1 Antibicticos 17 (6,4)
LO1 Antineoplasicos 17 (6,4)
MO1 Antiinflamatorios y antirreumaticos 15 (5,6)
J05 Antivirales (excluidas vacunas) 14 (5,2)
Co1 Cardioterapia 13 4,9
Jo3 Quimioterapia sistémica 13 4,9
N0S Psicolépticos 13 (4,9)
P01 Antiparasitarios 11 4,1)
C02 Hipotensivos 10 (3,7)
Subtotal 140 (52,4)

aparato digestivo y metabolismo (9%). Los subgrupos y las
indicaciones mds frecuentes se reflejan en las tablas 3 y 4.
En 48 casos (20,4%) la reaccién se debié a medicamentos
recientes, que en 6 casos era desconocida (tabla 2).

Cinco grupos supusieron mds de la mitad de las reaccio-
nes: del sistema nervioso (13,6%), hepéticas, (10,2%), piel
y anejos (9,8%), generales (9,8%) y del aparato digestivo
(8,1%). En las RAM particulares hubo una gran disper-
si6n y destacé la hepatitis, con 24 casos (9,5%) (tabla 5).
En cuanto a la causalidad de las reacciones, 3 (1,3%) fue-
ron improbables, 23 (9,8%) condicionales, 64 (27,2%) po-
sibles, 117 (49,8%) probables y 28 (11,9%) definidas. En

168 casos (75%) las RAM eran bien conocidas previamen-
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Las 10 indicaciones mas frecuentes de los medicamentos
implicados (80 medicamentos sobre un total de 267).
Reacciones adversas a medicamentos en revistas
espaiiolas, periodo 1994-1998

Indicacion N (%)

Hipertension arterial 16 (6,0)
Sida 13 (4,9
IAM 9 (3.4)
Depresion 8 (3,0)
Desconocida 6 (2.2)
Automedicacion 6 (2,2)
Conjuntivitis 6 2,2)
Epilepsia 6 (2,2)
Esquizofrenia 5 (1,9)
Insuficiencia cardiaca 5 (1,9)
Subtotal 80 (29,9)

IAM: infarto agudo de miocardio

te, en 24 (10,2%) desconocidas y en 43 (18,3%) anecdéti-
cas. En 6 casos se debieron a la retirada de la medicacion.
La reexposicion se realizé en 32 (13,6%) casos y en 31 fue
positiva.

En 118 casos (50,2%) la RAM fue moderada, en 67
(28,5%) grave, en 37 (15,7%) leve y en 13 casos (5,5%)
mortal (tabla 2). La gravedad fue similar entre sexos y no
aument6 con la edad ni con el nimero de principios acti-
vos administrados.

Se hicieron constar 9,5 + 1,2 criterios minimos (calidad
documental) por caso, sin diferencias entre revistas (tabla
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Las 10 reacciones adversas mas frecuentes segiin

la terminologia de la OMS* (79 reacciones sobre un total
de 235). Casos de reacciones adversas a medicamentos
en revistas espaiiolas, periodo 1994-1998

Reaccion* N (%)

Hepatitis (incluida colestatica) 24 (9,5)
Sindrome neuroléptico maligno 9 (3,8)
Reaccion anafilactica 8 (3,4)
Artritis 6 (2,6)
Diabetes mellitus, empeoramiento 6 (2,6)
Metrorragia 6 (2,6)
Insuficiencia renal aguda 5 2,1
Vasculitis 5 2,1
Trombocitopenia 5 2,1)
Pancreatitis 5 2,1)
Subtotal 79 (32,9

*OMS: codigos del WHO Collaborating Centre for International Drug
Monitoring of Adverse Reaction Terminology.

2). En el 100% de los casos constaban 4 criterios, en el
80% 9 o mis, y en 4 (1,7%) los 12 criterios (tabla 6). Se de-
tectaron diferencias significativas en el valor cientifico o
educacional y en la relevancia de la publicacién a favor de
Medicina clinica (tabla 2).

La importancia de la publicacién de las sospechas de
RAM en revistas médicas estd avalada por el elevado por-

Criterios minimos de publicacion (calidad documental).
Porcentaje de los casos de reacciones adversas
publicadas en cuatro revistas espaiiolas en los que se
describe cada criterio, periodo 1994-1998

Criterio N (%)

Edad 234 (99,6)
Sexo 232 (98,7)
Indicacién? 231 (98,3)
Inicio y final de la reaccion 218 (92,8)
Antecedentes patoldgicos 212 (90,2)
Periodo de latencia 208 (88,5)
Periodo de administracion? 204 (86,8)
Exploraciones pertinentes 202 (86,0)
Dosis? 181 (77,0)
Via de administracion? 174 (74,0)
Pauta de otros medicamentos? 128 (54,5)
Peso 15 (6,4)

Criterios referidos a los medicamentos implicados en las reacciones
adversas a medicamentos. "Medicamentos no implicados en las reacciones
adversas a medicamentos.
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Cuadro .esume}vﬂ\,

La publicacién de sospechas de reacciones a
medicamentos ha sido y sigue siendo uno de los
pilares bésicos de la farmacovigilancia.

Hay dudas sobre la calidad de estas
publicaciones, con el consiguiente peligro de
generacién de falsas alarmas.

Se conoce poco sobre la relacién de causalidad y
la relevancia de estas publicaciones.

La publicaciéon de sospechas de reacciones a
medicamentos supone una parte importante de la
seccién de las Cartas al Director.

La relacién de causalidad es aceptable, con una
calidad documental elevada, pero en general son
de escasa trascendencia, con pocas reacciones
publicadas a medicamentos recientes o reacciones
previamente desconocidas.

centaje de reacciones previamente desconocidas que se pu-
blican antes de ser notificadas a los centros de FV315, Eg-
to explica que durante el periodo estudiado (1994-1998)
las revistas espafiolas dedicaran el 9,1% de las CD publi-
cadas a la comunicacién de casos de RAM. Este interés
por la FV ha experimentado un notable incremento en la
bibliografia espafiola desde el periodo 1972-1974, en el
cual los articulos de cualquier indole sobre esta materia su-
ponian sélo el 2,1% del total®.

La mayoria de RAM publicadas en las revistas espafiolas
procede de la atencién especializada (81,7%), con una con-
tribucién escasa de la atencién primaria. Sin embargo, el
médico de familia es el profesional que tradicionalmente
mids contribuye a la notificacién mediante tarjeta amarilla,
al menos en Espafia, y se estima que atiende una media de
2 RAM al dial®. La notificacién simultinea a los servicios
de FV (12%) de los casos publicados es deficitaria, y po-
dria mejorarse si las revistas recomendasen la comunica-
cién previa a los centros de FV.

El predominio del grupo de edad intermedia constatado
en este estudio coincide con la mayoria los estudios des-
criptivos y centros de FV, pero no con los de 4mbito hos-
pitalario, donde predominan los ancianos!’21, Igualmen-
te, el equilibrio detectado entre varones y mujeres
contrasta también con la mayoria de los estudios de FV, en
los que predominan las mujereszz.
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Los grupos de medicamentos implicados con mds frecuen-
cia coinciden con los datos de los centros de FV2023, E]
porcentaje de RAM a medicamentos recientes (25,7%), es
escaso y deberia ser mejorado por las revistas que aspiren a
ser vehiculo de auténticas novedades que permitan detectar
alertas?®. En este sentido, se detecta una tendencia de Me-
dicina Clinica a destacar sobre las demds revistas.

La distribucién de las reacciones por aparatos y sistemas
coincide de forma general con los datos de los centros de
FV20,25, aunque con un mayor porcentaje de reacciones
hepiticas (10,2%); esto contrasta con los estudios de 4m-
bito hospitalario, en los que la RAM mis frecuente suele
ser la gastrointestinal por antiinflamatorios no esteroi-
deos26:27,

La elevada relacién de causalidad detectada, con el 77% de
RAM posibles o probables y el 11,9% definidas, era la es-
perada en las revistas cientificas, ya que lo contrario gene-
rarfa falsas alarmas o el escepticismo de los lectores. Du-
rante el periodo estudiado se publicé un escaso porcentaje
(10,2%) de RAM previamente desconocidas, similar al de
los casos notificados a los centros de FV28 y superior al de
los estudios espafioles de ambito hospitalario®’, lo cual su-
glere que la funcién de las revistas espafiolas respecto a la
FV es mis bien docente o de traslado a la comunidad cien-
tifica espafiola de las novedades aparecidas con anteriori-
dad en revistas de mayor impacto.

Si se tiene en cuenta que pocas veces es ético realizar la re-
exposicién al medicamento sospechoso, el 13,2% de los ca-
sos con reexposicién positiva obtenido en el presente estu-
dio se puede considerar aceptable y cercano al 19,2%
obtenido por Haramburu et al’.

La gravedad de las RAM publicadas es un indicador de su
importancia, por lo que seria deseable que en las revistas
apareciese un elevado porcentaje de reacciones graves. En
el periodo estudiado, el 34% de la RAM publicadas fue
grave o mortal, porcentaje muy superior al registrado en
los centros espafioles de Fv20 y en otros estudios espafio-
les30.

En conjunto se puede considerar que las cuatro revistas
estudiadas tienen una elevada calidad documental, ya que
incluyen la mayoria de los criterios minimos recomenda-
dos en la bibliografia para la publicacién de RAMS3-58,
Los resultados son similares a los referidos por Gil et al’
para el periodo 1992-1994. No obstante, algunos crite-
rios, como el peso o la pauta de los medicamentos no im-
plicados, ain se hacen constar de forma deficitaria; esta
carencia serfa ficil de subsanar si las revistas propusiesen
una lista de criterios minimos para la publicacién de
RAM.

El valor cientifico o educacional, al igual que la relevancia,
es un concepto nuevo introducido por Meyboom et all#
que, pese a una cierta subjetividad, supone un valor afadi-
do a la gravedad y la calidad documental de las RAM. En
este trabajo, la Unica revista que ha superado el valor me-

dio ha sido Medicina Clinica (5,2 sobre 10).
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La relevancia de la publicacién ha sido baja y de nuevo ha
destacado Medicina Clinica, aunque sin alcanzar el valor
medio, sobre ATENCION PRIMARIA y Anales de Medicina
Interna. Este concepto de relevancia no se habia utilizado
hasta el presente, por lo que no se han podido realizar
comparaciones“. Con su utilizacién se ha intentado ir mds
alla de la descripcion de las RAM con las clasicas catego-
rias de imputabilidad de los algoritmos de causalidad, mé-
todo por otra parte insuficiente para determinar la impor-
tancia de una publicacién.

En conclusién, se puede afirmar que la publicacién de
RAM en las revistas espafiolas de medicina interna y me-
dicina general tiene una calidad elevada en cuanto a la in-
clusién de los criterios minimos de publicacién y a la rela-
cién de causalidad, aunque en conjunto su relevancia es
escasa, sin alcanzar el aprobado ninguna de ellas, aunque
destaca ligeramente Medicina Clinica. Las causas se deben
a que la mayor parte de lo que se publica se refiere a reac-
ciones bien conocidas, de poca gravedad y reacciones a
medicamentos antiguos.
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COMENTARIO EDITORIAL

Calidad de la publicacién de reacciones adversas

J. Gené-Badia

Editor adjunto de la revista ATENCION PRIMARIA.

El analisis comparativo de las reacciones adversas a medi-
camentos publicados en la seccién de Cartas al Director de
cuatro revistas espafiolas de medicina interna y medicina
general elaborado por Sempere et al ha animado al comité
editorial de la revista ATENCION PRIMARIA a reconsiderar
su politica en este tema. El trabajo muestra que las cartas
publicadas en las diferentes revistas tienen caracteristicas
similares. Los casos suelen estar bien descritos, ya que apor-
tan informacién suficiente sobre el paciente, su enferme-
dad, el medicamento consumido y la reaccién adversa.
También permiten establecer una relacién de causalidad?
pero, en conjunto, su relevancia es escasa, los autores no lle-

gan a aprobar ninguna de ellas y inicamente destacan lige-
ramente las de la revista Medicina Clinica. Tal como sefia-
lan los autores, las revistas espafiolas publican reacciones
bien conocidas, de poca gravedad y de medicamentos anti-
guos. Seguramente, esto es debido a que los clinicos espa-
fioles remiten a las revistas de mayor impacto las cartas de
reacciones adversas mds interesantes.

La ligera ventaja de la revista Medicina Clinica, aunque
puede atribuirse a su superior indice de impacto, segura-
mente también se debe al hecho de que ha publicado su
politica editorial respecto a este tema. El afio 1991, el Se-
cretario General de Medicina Clinica clarificaba la infor-
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® La bibliografia biomédica es, probablemente de largo, el
sistema mds efectivo para la deteccién inicial de

reacciones adversas a medicamentos comercializados.

® Las Cartas al Director sobre efectos adversos deben
complementar y no sustituir los sistemas de

farmacovigilancia.

® La revista ATENCION PRIMARIA estd interesada en
publicar cartas de reacciones adversas de firmacos
prescritos en atencién primaria cuando éstas sean
realmente novedosas o cuando hagan referencia a
firmacos de reciente comercializacién.

® El caso clinico, el consumo del firmaco y la reaccién
adversa han de estar perfectamente descritos, y también
debe clarificarse la relacién de causalidad.

macién minima que deben contener las publicaciones so-
bre sospechas de reacciones adversas a medicimanetos?.
Sefialaba claramente que s6lo publicaria las reacciones ad-
versas que tuvieran interés editorial.

Hasta este momento, la revista ATENCION PRIMARIA ha
seguido la politica de publicar la prictica totalidad de las
reacciones adversas a medicamentos que recibia como car-
tas al director. Seguramente no tiene sentido seguir en es-
ta linea cuando los programas de farmacovigilancia a tra-
vés de la tarjeta amarilla estin plenamente consolidados.
La publicacién de casos aislados de reacciones adversas co-
nocidas sélo tiene sentido para contribuir a refrescar la
memoria del médico prictico. Seguramente, este tipo de
informacién estd mejor ubicada en el contexto de un ar-
ticulo de revisién de las secciones de la revista destinadas a
formacién continuada que en la seccién de cartas al direc-
tor.

El comité editorial entiende que una revista destinada a
publicar investigacién en atencién primaria debe hacer
contribuciones mds importantes para favorecer la seguri-
dad del consumo de medicamentos después de su comer-
cializacién. Los expertos sefialan que la literatura biomé-
dica es, probablemente de largo, el sistema mds efectivo
para la deteccién inicial, ya que las descripciones de los ca-
sos son detalladas, los revisores han comprobado su cali-
dad, no responden a incentivos comerciales y estin abier-
tas a todas las partes interesadas. Evidentemente, no todos
los casos publicados son verdaderas reacciones adversas y
hay el riesgo de que se produzcan falsos positivos, pero sir-
ven para alertar sobre reacciones nuevas, advierten sobre
sucesos infrecuentes y permiten identificar a grupos pobla-
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cionales de riesgo3. La revista ATENCION PRIMARIA desea
avanzar en esta linea. El comité editorial estd interesado en
publicar cartas de casos aislados de reacciones adversas de
firmacos prescritos en atencién primaria cuando éstas sean
realmente novedosas o cuando hagan referencia a firmacos
de reciente comercializacién. Este tipo de articulos puede
animar a realizar estudios originales que tengan un disefio
experimental y sirvan para comprobar hipétesis generadas
por las observaciones clinicas. Estos trabajos pueden apa-
recer en la seccién de originales de la revista ATENCION
PRIMARIA si superan el proceso de revisién.

A pesar de que la informacién clinica que aparece en las
cartas de reacciones adversas suele ser de calidad, deseamos
prestar especial atencién a que aparezcan todos los aspectos
considerados esenciales%. Deben aportar informacién so-
bre la edad, el sexo, las caracteristicas clinicas del paciente,
el farmaco sospechoso y otros firmacos consumidos simul-
taneamente, con informacién de las fechas de su toma, las
dosis y las vias de administracién, la indicacién que motivé
su uso, la secuencia temporal entre la aparicién del aconte-
cimiento y la administracién del firmaco, el curso clinico,
otras enfermedades y factores ambientales relevantes asi
como sus fechas correspondientes, la experiencia previa del
paciente con el firmaco sospechoso o los antecedentes de
reacciones a otros firmacos andlogos consumidos, las pu-
blicaciones previas sobre el mismo caso, si las hubo, y otros
factores que puedan ser relevantes para comprobar algunas
reacciones especificas (p. €j., concentraciones sanguineas,
datos de laboratorio, histologia y origen étnico). Si se dis-
pone, es muy interesante notificar cémo ha evolucionado el
efecto adverso con la supresién del firmaco y qué ha suce-
dido si se ha vuelto a exponer al medicamento.

La revista ATENCION PRIMARIA estd interesada en publi-
car cartas de reacciones adversas a firmacos prescritos en
atencién primaria cuando éstas sean realmente novedosas
o cuando hagan referencia a medicamentos de reciente co-
mercializacién que estén clinicamente bien descritas y en
las que se pueda establecer la relacién de causalidad. La
notificacién del efecto a los sistemas de firmacovigilancia
de la tarjeta amarilla ha de preceder el envio del articulo a
la editorial.
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