
INTRODUCCIÓN

Entendemos como interacción medicamentosa la acción
que un medicamento ejerce sobre otro, de modo que éste
experimenta un cambio cualitativo y cuantitativo en sus efec-
tos (1). La importancia sanitaria teórica de esta situación es
grande pues el resultado de una interacción puede suponer
bien el fracaso terapéutico o bien la aparición de efectos

adversos; ambas posibilidades ponen en riesgo al paciente y
añaden otros perjuicios sanitarios como una mayor compleji-
dad del diagnóstico y tratamiento, la hospitalización del
paciente o la prolongación de la estancia hospitalaria. Por ello
es de gran importancia conocer, en la práctica clínica cotidia-
na, la frecuencia con que se producen estas interacciones y la
repercusión que tienen sobre la salud de los enfermos y sobre
la utilización de los servicios sanitarios. Además no hay que
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RESUMEN
Objetivos: Estimar la frecuencia y valorar la relevancia teórica y

repercusión clínica real de las interacciones medicamentosas en pacien-
tes dados de alta desde un área médica. 

Material y métodos: Se revisan los tratamientos al alta de 412
pacientes de forma aleatoria. Se identifican las potenciales interacciones
usando la Guía de Terapia Farmacológica Medimecum. Para la clasifica-
ción según su relevancia clínica teórica se usa la propuesta por Hansten y
Horn. 

Resultados: Se encuentran 329 interacciones teóricas. El 39,9% de
los pacientes presentaban al menos una interacción [IC 95%, 34,9%-
44,9%]. El 52,6% de las interacciones eran clase 3 según Hansten, aque-
llas en las que ha de tomarse alguna medida para disminuir el riesgo de
efectos indeseables. No se encontró ninguna interacción clase 1 ó 2 de
Hansten, categorías de mayor gravedad. Las interacciones clase 3 más
frecuentes implican a anticoagulantes orales y digoxina. Las medidas de
control fueron realizadas en el 100% de los casos para las interacciones
entre anticoagulantes orales y otros fármacos. En las interacciones de
digoxina y otros fármacos las medidas de control recomendadas no fue-
ron realizadas suficientemente. Un paciente reingresó con niveles por
encima de rango de digoxina, habiendo sido dado de alta con dos poten-
ciales interacciones. 

Conclusiones: La frecuencia de interacciones en pacientes dados de
alta desde el área médica es alta. La relevancia teórica y la práctica pare-
ce ser baja.

PALABRAS CLAVE: Interacciones farmacológicas. Estudios de utiliza-
ción de medicamentos. Prescripción.

ABSTRACT
Objectives: To detect and evaluate the clinical significance of drugs

interactions in patients discharged from hospital. 
Material and methods: We retrospectively screened the medication

for potential drug interactions of 412 patients discharged. Interactions
were catalogued according to clinical importance following the Hansten
and Horn’s classification. 

Results: Three hundred twenty-nine potential interactions were
detected. The 39.9% of the patients had at least one potentially interac-
ting drug combination. The 52.6% of the interactions were catalogued as
Class 3, bearing in mind minimizing the risk of the interaction. We did
not find any Class 1 or 2 interactions, which have potentially major seve-
rity. Oral anticoagulants and digoxin were the most frequently implica-
ted drugs. The patient monitoring was well done in the 100% of the inte-
ractions of Oral anticoagulants with other drug, but in the interactions of
digoxin with another, this control was not done adequately. One patient
was re-hospitalised due to high levels of digoxin, he had been discharged
with two potential interactions. 

Conclusions: The frequently of potential drug interactions in medi-
cal patients at hospital discharged was high, but the clinical significance
appear to be low.

KEY WORDS: Drug Interactions. Prescriptions. Drug utilization stu-
dies.
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olvidar que, en bastantes ocasiones, las interacciones son
potencialmente evitables. 

Se ha realizado un estudio de utilización de medicamentos
con los siguientes objetivos: a) estimar la prevalencia de inte-
racciones medicamentosas en pacientes dados de alta desde
un Servicio de Medicina Interna; b) estimar la relevancia teó-
rica de las mismas; c) en el caso de las interacciones clasifica-
das teóricamente como relevantes, determinar la repercusión
clínica; y d) abordar estrategias encaminadas a aumentar la
percepción del clínico sobre el riesgo que comportan estas
interacciones y las medidas que podrían tomarse para minimi-
zarlo.

MATERIAL Y MÉTODOS

Se trata de un estudio transversal cuya población de estu-
dio la constituyen todos los pacientes dados de alta desde el
Servicio de Medicina Interna del Hospital Clínico Universita-
rio de Santiago de Compostela durante el año 2003 (1.117
pacientes). Se seleccionó una muestra aleatoria de dicha
población (n = 412 pacientes), procediéndose a la revisión de
los informes de alta, de donde se recogen los siguientes datos:
sexo, edad, fecha de alta, diagnósticos al alta (los 6 primeros),
y todos los medicamentos prescritos al alta. 

Para la identificación de las interacciones medicamentosas
potenciales se utilizó la tabla de interacciones de la guía de
terapia farmacológica Medimecum 2003 (2), por ser una fuen-
te de información ampliamente utilizada por el clínico en
nuestro medio, de contrastada calidad, de fácil manejo y a la
que de forma rápida y eficiente se podría recurrir para evitar
interacciones indeseables. 

Para el segundo objetivo, la clasificación de las interaccio-
nes medicamentosas según su relevancia teórica, hemos utili-
zado la propuesta de Hansten y Horn (3), un texto clásico con-
siderado internacionalmente de referencia, que las distribuye
en cinco clases: 1) evitar la combinación (el riesgo supera el
beneficio); 2) combinación permitida sólo en especiales cir-
cunstancias; 3) la combinación de los fármacos precisa usar
distintos mecanismos para minimizar el riesgo. Las clases 4 y
5 serían aquellas en las que el potencial riesgo para el pacien-
te es pequeño o existen datos a favor de que no existe interac-
ción.

Para el tercer objetivo (determinar la repercusión clínica
real de estas interacciones), y debido al carácter retrospectivo
del estudio que limitó el tipo de medidas de seguimiento y
valoración, se revisaron las historias clínicas de los pacientes
con interacción para detectar posibles acontecimientos rela-
cionados con la misma, incluyendo la existencia de reingresos
con un diagnóstico relacionado con la interacción en los tres
meses posteriores a su alta hospitalaria. En las interacciones
clasificadas en la clase 3, es decir, aquellas en que el peligro
de la combinación disminuye si se lleva a cabo alguna medida
de control, se revisaron las historias de los pacientes afectados
con el fin de determinar si estas medidas fueron realizadas.
Una vez conocida la naturaleza de las interacciones tipo 3, las
medidas de control que comprobamos fueron: controles del
INR y ajuste de la dosis de anticoagulante oral (ACO), deter-
minaciones de parámetros bioquímicos de laboratorio y deter-
minaciones de niveles plasmáticos de fármacos. 

Se procedió al análisis descriptivo de la muestra con el
paquete estadístico SPSS 10.0. Los resultados son expresados

como proporción o media junto con su desviación estándar.
Se realizó comparación de medias en muestras independientes
con la prueba t de Student con un nivel de significación esta-
dística de p < 0,05. 

RESULTADOS

GENERAL DE LA MUESTRA

Se revisaron un total de 412 informes de alta de pacientes.
En la tabla I se detallan los datos demográficos y la prescrip-
ción de medicamentos en esta muestra. El 58,3% de los
pacientes incluidos en el estudio son varones y el 41,5%
mujeres. La edad media fue de 69 ± 17 años, con un rango
comprendido entre 15 y 106 años. Fueron prescritos al alta un
total de 2.062 medicamentos, que corresponde a una media de
5 medicamentos por paciente (rango entre 0 y 12).

En la tabla II se muestran los medicamentos mas prescri-
tos agrupados según la clasificación anatómico terapéutica
(ATC). Los medicamentos más prescritos fueron omeprazol
(25,9% de las prescripciones), ácido acetil salicílico (20,6%),
furosemida (19,6%), digoxina (19,4%), nitroglicerina trans-
dérmica (16,7%). En la tabla III se detalla la distribución de
los diagnósticos de la muestra. Las patologías más frecuentes
incluidas como primer diagnóstico son insuficiencia cardiaca
(supone el 8% del total), infección respiratoria (6%), neumo-
nía adquirida en al comunidad (6%), enfermedad pulmonar
obstructiva crónica reagudizada (5,6%). Si se consideran el
global de los diagnósticos de todos los pacientes, no sólo el
primer diagnóstico dado al alta, las dos patologías más fre-
cuentes coinciden con la distribución anterior.

DE LA POBLACIÓN CON INTERACCIÓN

Se encuentran un total de 329 interacciones teóricas, que
aparecen en 147 pacientes, lo que supone un 39,9% [IC 95%

CARACTERÍSTICAS DE LOS PACIENTES INCLUIDOS EN EL
ESTUDIO

General de la Población con
muestra (%) interacción(%)

n = 412 n = 147

Sexo* Masculino 240 (58,4) 86 (58,5)
Femenino 171(41,6) 61 (41,5)

Edad* Hasta 30 años 13 (3,2) 2 (1,4)
De 31 a 64 114 (27,7) 25 (17)
De 65 a 74 87 (21,2) 31 (21,1)
75 o más 197 (47,9) 89 (60,5)

Número de 0 12 (2,9) 0
medicamentos 1 ó 2 72 (17,5) 2 (1,4)

De 3 a 6 202 (49) 59 (40,1)
De 7 a 10 109 (26,5) 75 (51)
11 o más 17 (4,1) 11 (7,5)

* datos perdidos para un paciente

TABLA I
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34,9%- 44,9%] de todos los pacientes de nuestra muestra sus-
ceptibles de sufrir al mínimo una interacción (aquellos que
reciben 2 o más medicamentos, n = 368).

En la tabla I se puede observar que la distribución por eda-
des en la muestra y en la población con interacción es diferen-
te. La edad media de los pacientes con al menos una interac-
ción en su tratamiento al alta en este caso aumenta a 73,1 ±
14,6 años y el número medio de medicamentos pasa a ser 6,92
± 2,26 y es significativamente mayor que en el grupo de
pacientes sin interacción (6,92 vs. 3,94, p < 0,001). El número
medio de interacciones por paciente es de 2,25 ± 1,54, con un
rango de 1 a 7 interacciones por paciente. El 80,5% de los
casos tenían 2 o más interacciones al alta. Veintiuno de los
pacientes incluidos en nuestro estudio tenían 7 potenciales
interacciones en su tratamiento. 

Las enfermedades mas frecuentes incluidas como primer

diagnóstico fueron: IC (17%), EPOC reagudizado (7,6%),
neumonía (4,6%).

Los medicamentos que más frecuentemente estuvieron
implicados fueron digoxina (46,3%), omeprazol (18,6%), ace-
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PRESCRIPCIÓN POR GRUPOS SEGÚN CLASIFICACIÓN
ANATÓMICO TERAPÉUTICA

Grupos terapéuticos Número de pacientes
(%)

Inhibidores  de la bomba de protones (A02B2) 167 (45,5)
Diuréticos de asa (C03B) 148 (35,9)
Antiagregantes plaquetarios (B01B) 136 (33)
B-agonistas selectivos (R03A1A) 110 (26,7)
Ansiolíticos, sedantes e hipnóticos (N05B) 89 (21,6)
Nitratos solos (C01D1A) 84 (20,4)
Digitálicos (C01A1) 80 (19,4)
Inhibidores de la ECA (C02E1) 65 (15,8)
Corticoides por inhalación (R03A1D) 64 (15,5)
Corticoides solos (H02A) 60 (14,6)
Anticolinérgicos (R03A1D)  54 (13,1)
Antagonistas del calcio (C01D2) 52 (12,6)
Anticoagulantes orales (B01A1) 51 (12,4)
Bloqueantes de los receptores AT1 de 
angiotensina II (C02E2) 51 (12,4)

Diuréticos ahorradores de potasio (C03C)  48 (11,6)
Antipsicóticos solos (N05A1) 40 (9,7)

TABLA II

DIAGNÓSTICOS MÁS FRECUENTES

Diagnóstico Número de pacientes
(%)

Insuficiencia cardiaca 89 (21)
Infección respiratoria 73 (17,7)
EPOC* 72 (17,5)
Hipertensión arterial 68 (16,5)
Neumonía (comunitaria o nosocomial) 67 (16,4)
Diabetes mellitus 53 (12,8)
Fibrilación auricular 45 (10,9)
Infección vías urinarias 35 (8,5)
Cardiopatía isquémica 31 (7,5)
Neoplasia de órgano sólido 25 (6)
VIH 20 (4,8)
Sepsis 16 (3,8)
Síndrome de privación alcohólica 15 (3,6)
*enfermedad pulmonar obstructiva crónica

TABLA III

GRUPOS SEGÚN CLASIFICACIÓN ANATÓMICO
TERAPÉUTICA E INTERACCIÓN

Grupos terapéuticos Número de interacciones

Digitálicos (C01A1) 152
Diuréticos de asa (C03B) 84
Inhibidores de la bomba de protones (A02B2) 75
Sulfonilureas (A10B1A) 52
Anticoagulantes orales (B01A1) 49
Antagonistas del calcio (C01D2) 29
Corticoides solos (H02A) 27
Ansiolíticos, sedantes e hipnóticos (N05B) 24

TABLA IV

LISTA DE LAS INTERACCIONES INCLUIDAS EN EL GRUPO 3 SEGÚN HANSTEN

Interacciones Efecto adverso potencial Número de interacciones (%)

Digoxina-diuréticos de asa Incrementa riesgo de toxicidad digitálica por hipokalemia 59 (33,3)
Anticoagulantes–otros medicamentos Disminución o aumento del efecto anticoagulante 49 (27,7)
Digoxina - IBP Incremento de niveles séricos de digoxina 36 (20,3)
Digoxina - espironolactona Incremento de niveles séricos de digoxina 14 (7,9) 
Captopril- diuréticos de asa Hipotensión 5 (2,8)
Digoxina - telmisartán Incremento de niveles séricos de digoxina (principalmente niveles valle) 3 (1,7)
Digoxina - diltiazem Incremento de niveles séricos de digoxina 3 (1,7)
Valproico– isoniazida Incremento de niveles séricos de valproico 2 (1,1)
Digoxina -amiodarona Incremento de niveles séricos de digoxina 2 (1,1)
Clonazepam – ácido valproico Crisis de ausencia 1 (0,7)
Metadona - ritonavir Disminución del efecto de la metadona 1 (0,57)
Prednisolona - isoniazida Reducción de las concentraciones plasmáticas de prednisolona 1 (0,57) 
Indinavir - ritonavir Aumento de las concentraciones plasmáticas de indinavir 1 (0,57)

TABLA V



nocumarol (14,9%) y furosemida (13,7%). En la tabla IV se
muestran agrupados en las categorías de la clasificación ana-
tómica terapéutica (ATC).

En cuanto a la relevancia de estas interacciones, no se
encontró ninguna interacción incluida en las clases 1 y 2 de la
clasificación de Hansten y Horn (3). Se encontraron 177 inte-
racciones de clase 3 que suponen el 53,8% del total, afectando
a 103 de los pacientes incluidos en el estudio (27,9%) y que se
recogen en la tabla V.

El resto de las interacciones detectadas por el primer
método (siguiendo la clasificación del Medimecum) fueron
incluidas dentro de la clase 4 ó 5. 

Respecto a la repercusión clínica de las interacciones pri-
mero se valoró la realización de las medidas y acciones enca-
minadas a minimizar el impacto de las interacciones. Se
encontró que para la interacción de clase 3 más frecuente
(anticoagulantes (ACO) con otros medicamentos), los contro-
les del INR se realizaron en todos los pacientes. En la siguien-
te por orden de frecuencia (digoxina con otros medicamentos)
se encontró que sólo en el 22% de los pacientes se solicitó
determinación de niveles plasmáticos durante su ingreso redu-
ciéndose esta cifra a menos del 1% en los tres meses posterio-
res al alta. El control del potasio sérico se realizó en todos los
pacientes, durante su ingreso, y en el 43% en los tres meses
posteriores. Cuando la medida recomendada era la monitori-
zación clínica del efecto farmacológico no se pudo verificar si
esta fue llevada a cabo o no.

En cuanto a reingresos secundarios a las interacciones far-
macológicas se halló que uno de los pacientes reingresó al
mes de ser dado de alta con niveles de digoxina por encima
del rango (3,3 ng/ml) presentando dos potenciales interaccio-
nes con digoxina: digoxina-inhibidores de la bomba de proto-
nes, y digoxina-furosemida. El paciente ingresó con el diag-
nóstico de “insuficiencia cardiaca”. Presentaba también cifras
de creatinina elevadas (4,7 mg/dl) y aunque los niveles de
digoxina encontrados pudieron deberse total o parcialmente a
la insuficiencia renal no se puede descartar la participación de
las interacciones descritas.

En cuanto al cuarto objetivo, se realizó una sesión infor-
mativa conjunta con el Servicio de Medicina Interna, donde se
expusieron los resultados de este estudio, así como las impli-
caciones que se detallan en la discusión, y se propusieron
medidas y actitudes que podrían mejorar la situación encon-
trada. En esta sesión se repartió un material informativo, ela-
borado por nuestro servicio, sobre las interacciones entre
medicamentos, su relevancia clínica y su prevención. 

DISCUSIÓN

DEL MÉTODO COMPARANDO CON OTROS ESTUDIOS

Con el presente estudio se pretendió valorar tanto cuantita-
tivamente como cualitativamente la prevalencia de las interac-
ciones medicamentosas en los tratamientos con los que
pacientes son dados de alta tras su ingreso en el área médica. 

En la literatura encontramos otros estudios transversales
sobre interacciones farmacológicas en diferentes ámbitos, tan-
to hospitalario como extrahospitalario (4-9). Dentro del pri-
mero algunos son realizados en Unidades de Críticos (10,11)
justificándolos porque los pacientes que están en dichas uni-
dades suelen recibir un gran número de medicamentos simul-

táneamente, en Unidades de Urgencias (12-15), y otros en
unidades del área médica (16-18) similares al que se ha reali-
zado.

Se ha elegido un Servicio de Medicina Interna para la rea-
lización de este estudio, por las características de los pacientes
que ingresan en él, generalmente de edad avanzada y con plu-
ripatología, lo que conlleva un número elevado de medica-
mentos prescritos y una respuesta modificada a éstos (múlti-
ples modificaciones cinéticas –flujo sanguíneo renal,
porcentaje de agua y grasa corporal, motilidad intestinal, etc.
y farmacodinámicas -capacidad homeostática, densidad de
receptores, etc.), situación que favorece las interacciones
medicamentosas y agrava sus consecuencias (19).

Se ha tomado como referencia los medicamentos prescri-
tos al alta primero porque suelen coincidir con los administra-
dos durante el ingreso, y segundo, porque tras ser dado de alta
el paciente deja un medio estrechamente controlado y vigila-
do, como es el hospitalario donde es fácil detectar los proble-
mas con prontitud y tomar las medidas necesarias para corre-
girlos y pasa al medio ambulatorio, donde no existen
facilidades para realizar ese control y podrían pasar desaperci-
bidos. 

Se ha optado por un estudio retrospectivo porque el acceso
a las historias de Medicina Interna por parte de nuestro servi-
cio implica una notificación y acuerdo con ellos y, este cono-
cimiento, podría afectar los resultados en caso de un estudio
prospectivo; nos parecía interesante evaluar el problema en
situación real y cotidiana sin el sesgo de saberse evaluados.

Respecto a la detección de las interacciones y posterior
valoración de la relevancia había diferentes posibilidades. El
documento descriptivo de interacciones más ampliamente uti-
lizado para estudios con esta metodología en nuestro país es el
Hansten y Horn (3). Es además, el texto que más específica-
mente se orienta a clasificar las interacciones por su relevan-
cia. En los estudios no españoles con esta metodología la
fuente mas utilizada es el Drug-Reax (Micromedex) (20) que
es una fuente exhaustiva pero quizá algo menos orientada
hacia la relevancia de la interacción. La utilización del Medi-
mecum como texto para la detección de interacciones, se
explica por las pretensiones de nuestro estudio. Como se des-
prende de los objetivos, se pretendía, además de una valora-
ción de un aspecto concreto de la prescripción de medicamen-
tos, realizar una cierta labor docente o “cultural” en el sentido
de difundir entre los clínicos involucrados una mayor con-
ciencia hacia la necesidad de una prescripción reflexiva,
documentada y cuidadosa. El texto mas accesible, cómodo y
difundido en los pasillos de nuestro hospital es el Medimecum
por lo que las interacciones descritas en este texto reflejan
mejor las interacciones que un clínico puede detectar y evitar
en el momento de la prescripción. Para valorar posteriormente
la relevancia de las interacciones detectadas, la opción obvia
es el Hansten y Horn (3), el único texto que además de orien-
tado a la relevancia de las interacciones establece una clasifi-
cación en categorías de relevancia que facilita su aplicación a
este estudio.

Para valorar del impacto real de las interacciones, lo ideal
hubiera sido un seguimiento estrecho de los pacientes y reali-
zación de una encuesta telefónica, postal o personal al enfer-
mo y a su médico de referencia. Al ser un estudio retrospecti-
vo lo único posible era una búsqueda también retrospectiva en
dos vertientes: a) modificación de las actuaciones médicas
que implicaba la interacción (determinaciones analíticas, ajus-
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tes de dosis, etc.); y b) acontecimientos relacionados con la
interacción lo suficientemente importantes para que consten
en la historia (reingresos, determinaciones analíticas, etc.).

Por último, y en la línea comentada mas arriba, las inten-
ciones docentes o culturales de este estudio se abordaron de
forma puntual con un información escrita y presencial que
puede enmarcarse en una relación mas a largo plazo, ya exis-
tente, de formación continuada entre ambos servicios donde
se incluye la atención de consultas terapéuticas, sesiones con-
juntas, etc.

DE LOS DATOS COMPARANDO CON OTROS ESTUDIOS

La frecuencia de interacciones encontrada en nuestro tra-
bajo (39,9% de los pacientes), se encuentra dentro del amplio
margen detectado en los estudios publicados, que puede ser
tan baja como una incidencia de 1,9 por 1.000 pacientes-año
en un estudio realizado en un área de salud de Inglaterra sobre
pacientes ambulatorios (21), o tan alta como el 60% encontra-
do en un estudio sobre pacientes dados de alta en un Hospital
en Suiza (18). Esta amplia diferencia se debe a factores como
son la variabilidad en la procedencia de la muestra estudiada
(población general, centros de salud o hospitales), las diferen-
tes fuentes de información utilizadas como guías para definir
las interacciones o la diferente rigurosidad a la hora de definir
una interacción.

Si comparamos la frecuencia de interacciones hallada con
los datos de otros estudios publicados y cuyo ámbito sea el
área médica de un hospital encontramos cifras ligeramente
más altas que la nuestra. Egger y cols. (18) publicaron en el
2003 un estudio retrospectivo que contaba con un total de 500
pacientes dados de alta desde una Unidad del área médica,
hallando que el 60% [IC 95% 55,7%-64,3%] de los pacientes
estudiados tenían al menos una interacción. Porcentajes simi-
lares encuentran Gepper y cols. (16) con un 66,9% de los
pacientes con al menos una interacción al alta, y Kohler y
cols. (17) con un 60%. Una posible explicación de esta dife-
rencia podría ser el haber usado una fuente bibliográfica ini-
cial para la detección de las interacciones diferente a la que se
usó en los estudios anteriormente mencionados (Medimecum
frente a la base de datos Drug-Reax de Micromedex). 

El hecho de usar diferentes fuentes afecta también a la cla-
sificación de las interacciones según su relevancia clínica por
lo que no podemos hacer una comparación directa entre nues-
tros resultados y los de otros estudios. Por ejemplo, en Egger
y cols. la interacción entre Amiodarona-Metoprolol es clasifi-
cada dentro del grupo de mayor severidad, mientras que según
la clasificación seguida por nosotros sería de clase 3. Según la
clasificación propuesta por Hansten y Horn (3), una combina-
ción de medicamentos es incluida en el grupo de mayor seve-
ridad no sólo dependiendo de la gravedad del potencial efecto
indeseable que pueda causar sino también dependiendo de si
existe o no alguna medida para minimizar este riesgo. En caso
de que exista esta medida la combinación deja de estar consi-
derada como de alto riesgo.

Debido a la metodología empleada es posible que se haya
infraestimado el número de interacciones relevantes: por
ejemplo, para la interacción entre los IECA con diuréticos de
asa los textos suelen incluir uno o dos IECA, cuando sabemos
que esto podría ser generalizado para todos los IECA. Y tam-
bién, hemos encontrado interacciones no recogidas como rele-

vantes por Hansten y Horn (3) pero que, pueden considerarse
claramente de riesgo como IECA con ahorradores de potasio
(22).

En cuanto a la repercusión real de las interacciones medi-
camentosas (en general en todos los trabajos se valoran rehos-
pitalizaciones de los pacientes implicados), parece ser escasa.
En nuestro estudio, aunque sólo se haya encontrado un
paciente con un posible ingreso relacionado con una interac-
ción medicamentosa, no se puede concluir que las consecuen-
cias derivadas de las mismas sean mínimas pues pudieron
haber ocurrido efectos indeseables secundarios a las potencia-
les interacciones medicamentosas que no precisaran hospitali-
zación pero sí atención médica y por tanto no pudieron ser
detectados.

Una constante en los resultados de todos los trabajos
publicados sobre interacciones, y que tiene una lógica aplas-
tante, es que el número de medicamentos es mayor en el sub-
grupo con interacción que en el subgrupo que no tiene interac-
ción (10,17,18) lo que también se confirma en nuestro
estudio.

Llama especialmente la atención, no sólo en este estudio
sino también en los revisados, que los fármacos más frecuen-
temente implicados son en principio ampliamente conocidos
por el médico como también suponemos que son las interac-
ciones en las que intervienen. Creemos por tanto que los ries-
gos de la administración conjunta de los mismos son asumi-
dos por el médico, y también tenemos en cuenta que pueden
haber tomado medidas complementarias (en el caso de furose-
mida-digoxina administrar simultáneamente un diurético aho-
rrador de potasio o suplementos de potasio) que por las limita-
ciones que tiene el diseño de nuestro estudio no han sido
tenidas en cuenta. Aun así el hecho de tomar estas medidas no
haría desaparecer el riesgo por lo que igualmente sería necesa-
rio la monitorización del paciente ambulatoriamente.

DE LA INTERPRETACIÓN DE LOS RESULTADOS DE NUESTRO
ESTUDIO

Este estudio nos sugiere que los clínicos del Servicio de
Medicina Interna de nuestro hospital conocen bastante bien las
posibles interacciones que conllevan riesgos importantes para
los pacientes porque no hemos encontrado ninguna de las clases
1 y 2 según la clasificación de Hasten y Horn (3). En cuanto a
su actitud ante interacciones posiblemente relevantes y que
necesitan una intervención para asegurar una correcta relación
beneficio/riesgo de su prescripción nos encontramos ante dos
extremos: La más frecuente, los ACO con otros medicamentos
y que implica una monitorización del INR es realizada en todos
los casos, muy probablemente porque forma parte del control
rutinario de los pacientes en tratamiento con acenocumarol; la
corriente actual en este tema es intentar utilizar los medicamen-
tos que sean más seguros (es decir, que menos interaccionen
con ACO); ahora bien, si el paciente requiere un medicamento
que interacciona (por ejemplo una quinolona), se utiliza y se
adelanta el control de INR ajustando la dosis de ACO (23).

Sin embargo, en el caso de las interacciones con digoxina
consideramos que la práctica es mejorable. El número de
pacientes de nuestro estudio que tenían una asociación con
digoxina considerada de riesgo es alta y tan sólo en un peque-
ño porcentaje se han determinado los niveles plasmáticos tan-
to antes como después del alta hospitalaria. 
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Como se ha demostrado (24,25) que tanto a nivel de Aten-
ción Primaria como de Urgencias en España los pacientes en
tratamiento con digoxina presentan niveles infraterapéuticos
de este fármaco (hasta un 57% de los pacientes estudiados)
asociados a infradosificación, se nos ocurre pensar que quizá
ambos hechos puedan estar relacionados. Debido al conoci-
miento de que el tratamiento con digoxina implica un riesgo
importante de intoxicación digitálica la respuesta instintiva
del clínico sería infradosificar con lo que evita el riesgo de
intoxicación. Actitud que empieza a parecer razonable tras las
últimas recomendaciones extraídas de los análisis “post-hoc”
del estudio del Digitalis Investigation Group (DIG) (26) para
el tratamiento de la insuficiencia cardiaca, que demostró dis-
minución en la mortalidad en el subgrupo de pacientes (varo-
nes) con niveles entre 0,5-0,8 ng/ml. En la sesión informativa
recalcamos a nuestros clínicos que la única medida que garan-
tiza mantener el beneficio terapéutico de la digoxina y a su
vez evitar el riesgo de intoxicación sería una monitorización
suficiente de sus niveles plasmáticos. 

Otra situación que nos parece que se resuelve engañosa-
mente bien, son las interacciones que involucran a diuréticos
de asa y que implican un riesgo de hipotasemia. En nuestro
estudio durante la estancia hospitalaria se determina el potasio
sérico a todos los pacientes, hecho que forma parte de la ruti-
na, pero una vez dados de alta tan sólo se realiza esta determi-
nación en el 43% de los pacientes. Suponemos que la tenden-
cia es asociar un diurético ahorrador de potasio o suplementos
de potasio pero, en nuestra opinión esto no garantiza una pota-
semia normal y debería realizarse sistemáticamente su deter-
minación.

Por otro lado, aunque esto no forma parte de los objetivos
del estudio y por tanto no pueden ser conclusiones del mismo,
como consecuencia de la revisión realizada de la distintas
fuentes de información sobre interacciones hemos detectado
una gran disparidad en la clasificación en grados de relevancia

clínica entre ellas. En muchas ocasiones esta relevancia se
basa en la existencia de evidencia bibliográfica de dicha inte-
racción y no tanto la repercusión clínica que pueda tener. Por
ello se plantea la necesidad de realizar un nuevo estudio que
compare las distintas fuentes, según su capacidad para detec-
tar y clasificar las interacciones, y quizás proponer una nueva
clasificación.

Los resultados obtenidos en el presente trabajo nos permi-
ten concluir que: a) existe una elevada frecuencia de interac-
ciones potenciales al alta; b) ninguna de ellas pertenece a las
categorías mas altas de peligrosidad o relevancia; c) tan sólo
alrededor de la mitad de ellas pertenecen a la categoría de
relevancia media (requiere alguna acción del clínico); y d) el
cumplimiento de las medidas orientadas a minimizar el
impacto de las interacciones de relevancia media es bajo. 

Este último punto es el mas preocupante y pensamos que
quizás las siguientes iniciativas podrían mejorar esta situa-
ción:

La instalación de un programa informático, ya en funcio-
namiento en otros países (27,28), que detecte las interacciones
medicamentosas y emita un aviso al clínico en el momento de
la prescripción. Sería interesante que además de alarmar de la
interacción, avise del potencial efecto adverso y de la conduc-
ta a seguir.

Concienciar al clínico de la importancia de llevar a cabo
las medidas de control necesarias para minimizar el riesgo de
las interacciones. Parece que sería especialmente necesario a
nivel de Atención Primaria, donde generalmente se deriva el
control de los pacientes de nuestro estudio.

Y por último, como queda demostrado en la mayor parte
de estudios sobre interacciones, el único factor claramente
relacionado con las mismas es el número de medicamentos
prescritos al alta, luego una medida fundamental para reducir
éstas sería usar el número mínimo indispensable de medica-
mentos.
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