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REACCION ADVERSA MEDICAMENTOSA

Es cualquier reaccion nociva Yy no
Intencionada, que se presenta con dosis
normalmente usadas en el hombre con fines
de tratamiento, profilaxis o diagnostico de
una enfermedad, o para la modificacion
de una funcion biologica.



CLASIFICACION SEGUN EL
TIPO DE REACCION ADVERSA



REACCIONES NEUROLOGICAS

SEVERAS COMUNES
(Generalmente (Generalmente No
Infrecuentes) Severas)
Convulsiones « Mareos
Sincope « Cefaleas
Neuropatia «» Cansancio
periférica « Insomnio

Ototoxicidad
Neuritis Optica



REACCIONES PSIQUIATRICAS

SEVERAS COMUNES
(Generalmente (Generalmente No
Infrecuentes) Severas)
<« Psicosis R Depresién
< ldeacion suicida < lrritabilidad

« Suicidio + Ansiedad



REACCIONES DERMATOLOGICAS

SEVERAS COMUNES
(Generalmente Infrecuentes) (Generalmente No
SEVEIES)

< Cambio de color
< Stevens-Johnson

« Dermatitis Exfoliativa ~ * Fotosensibilidad
» Edema Angioneurdtico < Sequedad de la piel
< Prurito

» Aché



REACCIONES

ENDOCRINOLOGICAS
SEVERAS COMUNES
(Generalmente (Generalmente No
Infrecuentes) Severas)
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REACCIONES
GASTROINTESTINALES

SEVERAS COMUNES
(Generalmente Infrecuentes) (Generalmente No
Severas)

< Nauseas
< VOomitos
+ Diarrea
« Gastritis
<« Sindrome dispéptico

« Ulceras
< Hepatitis
» lleo paralitico



ALTERACIONES ELECTROLITICAS

% Hipokalemia

% Hipomagnesemia



OTRAS REACCIONES

SEVERAS COMUNES
(Generalmente Infrecuentes) (Generalmente No Severas)

«» Aurtralgia
«» Mialgla
« Tendinitis

» Insuficiencia renal



REACCIONES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS
EXPERIENCIA NACIONAL

(n=60)
< Edad Promedio : 30.4 (+12.0) anos

% Género: Masculino: 51.7 % Femenino: 48.3 %

< Tiempo Promedio de Tratamiento : 181 (+ 6.4) meses
( minimo seis meses de tratamiento)

< Enfermedades Basales Concomitantes: 21.7 %

< Resistencia Documentada Promedio : a 5.5 farmacos



REACCIONES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS
EXPERIENCIA NACIONAL

< NuUmero De Medicamentos Prescritos: 7.8 (+1.7)
< Tiempo de Aplicacion del Inyectable: 14 (+ 8.3)
meses

< Uso Concomitante de 2 Inyectables 5%



REACCIONES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS
EXPERIENCIA NACIONAL

FARMACOS ANTITUBERCULOSAS ( %)

s H 417 = CS: 100.0
“R: 50 * ETHIO: 817
s 7 - 380 = CPX: 38.3
= 28.0 = OFX: 11.7
s S- 38.0 = SPX: 15.0
s KM: 36.7 = AMX: 63.3
* CM: 700 - (GR 2.0
= AMK: 13.3 " CFZ: 45.0
= PAS: 950 - R .

= THZ: 1.7



REACCIONES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS
EXPERIENCIA NACIONAL

EXAMENES AUXILIARES BASALES

= Hemograma completo
= Electrolitos

= Pruebas Hepaticas

= Urea y Creatinina

= VDRL

= HIV ELISA

= Audiometria

= Evaluacion psiquiatrica



REACCIONES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS
EXPERIENCIA NACIONAL
SEGUIMIENTO

De Electrolitos (Na y K)

w Basal normal . Control cada 3
meses
w Basal disminuido : Reposiciony
control

mensual



REACCIONES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS
EXPERIENCIA NACIONAL

SEGUIMIENTO

w  Pruebas Hepaticas, Urea y Creatinina : cada 6
meses
( cada 3 meses en > 50 anos o con enfermedades
concomitantes )

m» [SH : A los 6 meses 0 con cuadro clinico de
hipotiroidismo

w- Evaluacion adicional en cualquier momento, segun el cuadro
clinico



EFECTOS ADVERSOS SOBRE EL SISTEMA
NERVIOSO CENTRAL

Cefalea severa y Convulsiones : 5 pacientes (8.3 %)
Agentes Etiologico Probables: CS, H, Fluorquinolonas.
Tiempo de Presentacion : 6.4 meses de tratamiento

Estrategias de Manejo:

“*  Anti-convulsivantes

“» Correccion de otras posibles causas

“* Disminucion de las dosis del agente etioldgico probable
“*  Analgésicos
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EFECTOS ADVERSOS SOBRE EL SISTEMA

NERVIOSO PERIFERICO

Neuropatia Periférica : 12 pacientes (20 %)

Agentes Etioldgicos Probables:  AG, CM, H, ETHIO, Fluorquinolonas, CS, E

Tiempo de Presentacion: 9 meses de tratamiento

Estrategias de Manejo:
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Antidepresivos Triciclicos

Terapia Fisica

Correccion de otras causas posibles ( DM, alcoholismo, HIV, etc.)
Cambiar el aminoglucosido a CM

Disminucion de las dosis o suspension del agente etiologico probable
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OTOTOXICIDAD

Hipoacusia moderada a severa Cuatro pacientes (6.7% )
Agentes Etiologicos Probables : AG,CM, CLR
Tiempo de Presentacion : 13.8 meses de tratamiento

Estrategias de Manejo:

+» Cambio del medicamento parenteral a CM

+* Disminucion de la dosis o suspension del agente etiolégico probable



PSICOSIS

m  Sintomas sicoticos ;. 6 pacientes ( 10% )
m-  Agentes Etiologicos Probables : CS, FQ, H, ETHIO

m- Tiempo de Presentacion : 3 meses de tratamiento
w~ Estrategias de Manejo:

*» Terapia Antipsicotica ( el 50% lo requirio durante todo
el

tratamiento)
+»» Disminucion de la dosis de CS
¢ Suspension de la CS por cortos periodos de tiempo

+» Suspension de otros medicamentos no anti-TB
imnlicados
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DEPRESION

Sintomas Depresivos (basal normal) : once pacientes (18.3%)
Depresion Basal : 23 pacientes

Nueve (39.1%) de los 23 con depresion basal mejoraron sus sintomas
depresivos durante el tratamiento

Agentes Etiologicos Probables : Las circunsrcunstancias socioeconomicas
desfavorables, estigmatizacion de la enfermedad, CS, etc.

Estrategias de Manejo:
%+ Correccion de los estresores socioeconomicos ( cuando era posible)
% Terapia Individual o de Grupo

% Medicacion Antidepresiva



HIPOTIROIDISMO

Sintomas de Hipopotiroidismo : 6 pacientes (10 %)
Agentes Etioldgicos ETHIO, PAS
Tiempo de Presentacion: 10.8 m. de tratamiento

Estrategias de Manejo:
< Levo-tiroxina ( reaccion adversa tratable durante la
terapia anti-TBC y reversible cuando se suspende el

agente etioldgico)



EFECTOS ADVERSOS
GASTROINTESTINALES

Nauseas y vOmitos : frecuentes durante los primeros meses
de tratamiento anti-TBC.
Agentes Etiologicos Probables : PAS, ETHIO,H, E, CFZ, Z
Estrategias de Manejo :
*» Terapia Sintomatica : antiemeéticos, anti-acidos, sales
de rehidratacion oral
“»  Fraccionamiento de las dosis

*» Disminucion de las dosis o suspension de PAS y/o

Ethio

(en 2 pacientes [4.1%] se suspendio el PAS o

ETHIO

por vomitos severos ).



HEPATITIS

w- Hepatitis Medicamentosa : 1 paciente (
1.7 %)
- Tiempo de Presentacion : 4 m. de

tratamiento
m- Estrategias de Manejo :
< Suspension del Esquema de Tratamiento
< |dentificacion de Agente Etiolégico ( RETO )

< Agente Etiologico : Se identifico a la
Pirazinamida

(30mg/Kq)

< Se reinicié la Pirazinamida con 15 mg/Kg .



INSUFICIENCIA RENAL

- |nsuficiencia Renal : 2 pacientes (3.3 %
)

m~  Agentes Etiologicos Probables : AG y CM

m Tiempo de Presentacion 12.5m. de

tratamiento
m Estrategias de Manejo :
< Suspension del agente etiologico probable

< Los 2 tenian condiciones co-morbidas. Uno fallecio por
Sepsis



EFECTOS ADVERSOS MUSCULO-ESQUELETICOS

w- Poliartralgias : 4 pacientes (6.7 %
)

w-  Agentes Etiologicos probables : Z, FQ, ETHIO

w- Tiempo de Presentacion: 7.8 m. de

tratamiento
w- Estrategias de Manejo:

< Anti-inflamatorios no esteroideos o analgesicos
comunes

< Terapia Fisica

< Disminucion de la dosis de Pirazinamida



EFECTOS ADVERSOS DERMATOLOGICOS

w= Plel bronceada : 25 pacientes
(42 %)

w Agente Etiologico : CFZ

w Fotosensibilidad : 2 pacientes
(3%)

= Agente Etioldgico
Fenarfloxacina



RESUMEN DE LAS REACCIONES
ADVERSAS
(N=60)

[ Porcentaje de Casos
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CONCLUSIONES

Los medicamentos de segunda linea son, relativamente,
bien tolerados.

Las reacciones adversas medicamentosas NO constituyen
una contraindicacion para una adecuada terapia contra la
TB-MDR.

El manejo agresivo de las reacciones adversas es un
componente central del DOTS-Plus.

Solo excepcionalmente es necesario suspender todo el

tratamiento o alguno de los medicamentos.



ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

Curso Taller Intermedio Tedrico-Practico de Tuberculosis
Multidrogorresistente
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ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

TIPOS

Hipokalemia

Hipomagnesemia




ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

CAUSAS

1. Enfermedad crdonicade fondo : Tuberculosis




ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

CAUSAS

2.- Vomitos y diarreas secundarias a una RAFA




FARMACOS DE
PRIMERA LINEA

Isoniazida

Rifampicina Estreptomicine

Pirazinamida

Ethambutol

FARMACOS DE
SEGUNDA LINEA




ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

CAUSAS

Pérdida renal de Ky Mg por un Hiperaldosteronismo

Secundario inducido por Aminoglicosidos vy por
Capreomicina




DURACION DEL TRATAMIENTO DE LA TB-MDR

Del inyectable:

hasta tener 6 cultivos BK (-) mensuales consecutivos

De los otros medicamentos :

hasta tener de 18 a 24 cultivos BK (-) post-conversion




ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

Aminoglicosidos:

Capreomicina:

Presentacion :




ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

DEFINICIONES

Hipokalemia : K < 35mEq/L

Hipomagnhesemia : Mg < 1.5 mEq/L




ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

CUADRO CLINICO

Fatigabilidad Mialgias Calambres Parestesias

Nalseas Irritabilidad Confusiéon Somnolencia
Tetania Convulsiones Arritmias cardiacas letales




ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

MANEJO

1.- Monitorizacion periédica mensual

2.- Tratar las causas subyacentes




ALTERACIONES HIDROELECTROLITICAS EN
TUBERCULOSIS MULTIDROGORRESISTRENTE

3.- Reposicion de Ky Mg
@ Corregir ambos: Ky Mg

@ Es posible corregir sin descontinuar AG o CM
@ Suspender medicamento que prolonge Q-T




REPOSICION DE POTASIO

Potassium

level meqg/L

When to do next control

(sooner if pt has vomiting or diarrhea)

4.0 ormore  Mone Monthly

317-40  None Monthly

34-3.6 20 - 40 meq Monthly

3.0-3.3 &0 meq Two weeks

27-29  B0meq e e

24-2.6 80-120 meq 1 -6 days

2.0-2.3 &0 meq IV and 80 meq PO Every & to 24 hrs

2.0 50 meq IV and 100 Every & hrs with aggressive IV re-
meq PO placement. Consider holding in-

jectable until =2.4




REPOSICION DE MAGNESIO

Magnesium

Quantity of mg

level meq/L  (total daily dose) LRSI
1.5 ormore  MNone Monthly

1.1-14 1000 mg — 1200 mg Monthly

0.8-1.0 2000 mg (consider [M) 1-2 weeks

(.8 3000 mg - 6000 mg | give [V 1-& days

or IM]




