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LA PRECISION TERMINOLOGICA Y LA NO NOTIFICACION
DE REACCIONES AVERSAS A MEDICAMENTOS

Hace mas de 30 afios Inman&Weber (Monitoring for Drug
Safety, 2nd ed.) describian las razones por las que no se
comunicaban las reacciones adversas inducidas por los me-
dicamentos (RAM) y las denominaban los “siete pecados
capitales”. Complacencia, Miedo a las demandas legales,
Culpa, Ambicion por publicar, Ignorancia de los requerimien-
tos necesarios, Timidez y Letargia.

Desde entonces los Sistemas de Farmacovigilancia han
ganado mucho en organizacion y sobre todo en accesibilidad
para los profesionales. Por ello, una parte de las razones, y
por tanto de la vigencia de los pecados capitales, puede ha-
ber evolucionado. Sin embargo, la infranotificacién continta
siendo generalizada y cabria preguntarse si ademas de las
razones mencionadas hay otra/otras, no contempladas en su
momento.

Analizando dichas posibles razones, cabe decir que, ac-
tualmente, todo estudiante de grado sanitario de nuestras
universidades tiene en su formacion un contenido importan-
te de farmacologia, unos grados mas y otros menos, e inclu-
so en alguna de sus materias, dentro de los resultados de
aprendizaje que se deben lograr, y cuya consecucion es eva-
luada, se dice:

(El estudiante) Conoce el procedimiento de regulacion de
medicamentos y en concreto la vigilancia de su seguridad,
asume la responsabilidad social de comunicar las reacciones
adversas y colabora con o recibe informacion del Sistema
Espariol de Farmacovigilancia.

Si esto es asi, y no hay por qué dudarlo, cabria preguntar-
se por qué el estudiante, cuando transcurridos unos anos,
trabaja como enfermera/o, médica/o o farmacéutica/o, pare-

ce que hubiera olvidado dicho aprendizaje.  Sera que nunca
lo aprendi6? o ¢ sera que aprendié mal (o quizas demasiado
bien) el concepto de reaccion adversa a medicamentos? A
este respecto, la OMS define Efecto secundario como:
“cualquier efecto no intencionado de un producto farmacéu-
tico que ocurre a dosis normalmente utilizadas en la especie
humana y que se relaciona con la accion farmacolégica del
medicamento”. Efecto colateral: Efectos causados por una
accion farmacolégica diferente de la accion terapéutica, asi
como los efectos que ocurren como consecuencia de la mis-
ma accion farmacologica, pero en otro tejido diferente del
deseado. Error de medicacion: Fallo por accion u omision
en el proceso de tratamiento con medicamentos que ocasio-
na o puede ocasionar un dafo en el paciente.

Por otra parte, cuando al estudiante se le explican las re-
acciones adversas, una terminologia comun es la utilizacion
de la clasificacion de Rawlins: tipo A (augmented), cuyo me-
canismo es farmacolégico, predecibles, dosis-dependientes,
frecuentes y detectadas en los ensayos clinicos pre-comer-
cializacion. Tipo B (bizarre), mecanismo no-farmacoldgico,
impredecibles, no dosis-dependientes, raras y no detectadas
en los ensayos pre-comercializacion.

Pudiera ser, y es una hipétesis, que el estudiante se pierda
en la profusion terminoldgica aprendida en las clases de far-
macologia y que cuando ejerce de profesional, identifique
como RAM uUnicamente las reacciones de mecanismo no-
farmacolégico, que ve raramente y que por ello comunica
raramente. Las otras RAM son, para él, efectos secundarios
o colaterales, que pensara para qué notificar, si son conoci-
das. De hecho, en las revistas biomédicas escritas en espa-
fol, cuando se describe un medicamento, es raro encontrar



el término efecto adverso y mucho mas comun el de efecto
secundario.

Parece que se quisiera ser preciso terminolégicamente y
no se tuviera en cuenta que el Parlamento Europeo, en su
Directiva y Reglamento 2010/84 sobre farmacovigilancia,
define reaccion adversa como cualquier respuesta nociva y
no intencionada a un medicamento, primando con ello el pun-
to de vista del paciente, que es quien la sufre, y no el del
profesional, que es quien la observa. Incluso en la trasposi-
cion a la legislaciéon espafiola, RD 577/2013, articulo 6.1,
dice: “los profesionales sanitarios tienen la obligacion de no-

tificar las sospechas de reacciones adversas a los medica-
mentos autorizados”, sin hacer distinciones entre efectos
aumentados, raros, secundarios o colaterales. Ademas, en
el art. 2.7 dice:” Los errores de medicacion que ocasionen un
dano en el paciente se consideran reacciones adversas”.

Por tanto, en aras del interés de la seguridad del uso de
medicamentos por los pacientes, y en el contexto no-uni-
versitario, es hora de olvidar clasificaciones y precisiones
terminolodgicas, lo que (al paciente) le hace dafio y no de-
sea, en relacién con un medicamento, es adverso y debie-
ra comunicarse.

NOTAS SOBRE MEDICAMENTOS

LA SEGURIDAD DE CLOROQUINA/HIDROXICLOROQUINA Y AZITROMICINA
EN EL TRATAMIENTO DE LA INFECCION POR SARS-CoV-2

La pandemia por el virus SARS-CoV-2, causante del CO-
VID-19, ha llevado a una rapida investigacion de posibles
opciones terapéuticas que pueden mejorar el pronéstico,
pero para las que la seguridad y eficacia aun no se ha esta-
blecido en dicha indicacién. Entre otras se incluyen: cloroqui-
na/hidroxicloroquina. Especialmente, la hidroxicloroquina ha
sido propuesta como una terapia prometedora debido a sus
propiedades antiinflamatorias y antivirales. Este farmaco,
conocido por sus efectos inmunosupresores y antipaltdicos,
se ha incluido en muchos algoritmos de tratamientos solo o
en combinacién con azitromicina.

¢Cuales son los posibles efectos adversos de cloro-
quina, hidroxicloroquina y azitromicina?

Junto con los efectos adversos comunes como prurito, nau-
seas y cefalea, la cloroquina e hidroxicloroquina pueden pre-
disponer a los pacientes a arritmias potencialmente mortales,
un efecto que podria aumentarse con el uso concomitante
de azitromicina. Otros efectos poco frecuentes, pero graves,
incluyen: hipoglucemia, efectos neuropsiquiatricos, reaccio-
nes de hipersensibilidad idiosincratica e interacciones farma-
cologicas, con la variabilidad genética jugando un papel muy
importante en cada una de ellas (1).

Prolongacion del intervalo QT

La cloroquina, hidroxicloroquina y azitromicina individual-
mente pueden provocar rara vez una taquicardia ventricular
polimoérfica potencialmente mortal, a menudo en el contexto
de una prolongacion del intervalo QT. Sin embargo, los efec-
tos de su combinacion sobre este riesgo, particularmente en
pacientes criticos, no estan claros (2).

La cloroquina, bloquea los canales |, , la principal corriente
ibnica responsable de la repolarizacion ventricular, prolonga
el intervalo QT; y como consecuencia puede causar taquicar-
dia ventricular polimoérfica, torsades de pointes. Un ensayo
clinico fase IIB de 81 pacientes, cuyo objetivo fue evaluar la
seguridad y eficacia de dosis altas de cloroquina (600mg/12h
durante 10 dias), frente a dosis bajas (450 mg/12h 1 dia y

¢Por qué notificar las sospechas de reacciones ad-
versas asociadas a farmacos utilizados en el tratamien-
to de COVID-19?

La informacion acerca de COVID-19 es limitada, inclu-
yendo las interacciones con farmacos que los pacientes
pudieran estar tomando. Al comunicar las sospechas de
efectos adversos a cualquier medicamento utilizado en el
contexto de COVID-19, los profesionales sanitarios y los
pacientes pueden proporcionar evidencia valiosa para to-
mar decisiones sobre el uso seguro y efectivo de los medi-
camentos a medida que evoluciona la pandemia.

¢Qué pasa con mi notificacion?

La AEMPS, junto con los Centros Autonémicos de Far-
macovigilancia, estdn monitorizando de cerca cualquier
sefal de seguridad nueva o emergente en relacion con los
farmacos utilizados en pacientes con COVID-19. Cuando
se estima necesario, la AEMPS puede tomar las medidas
regulatorias apropiadas y comunicar los riesgos asociados
(https://www.aemps.gob.es/laAEMPS/docs/reacciones-
adversas-COVID-19-20200522.pdf?x71164)

450mg/24h durante 4 dias), en pacientes con infeccion res-
piratoria grave por SARS-CoV-2, mostrd que las dosis altas
se asociaron a una tasa de mortalidad mas alta, especial-
mente cuando se asociaban con azitromicina y oseltamivir.
Se disend para reclutar 440 pacientes y se detuvo con 81
pacientes. El dia 13 de tratamiento, la letalidad fue del 39%
(16 de 41 pacientes), en el grupo de dosis altas, frente a 15%
(6 de 40), en el de dosis bajas. El grupo de dosis altas pre-
sentd mas casos de intervalo QTc >500ms (7 de 37), com-
parado con el grupo de dosis bajas (4 de 36). Este estudio
concluyé que no se debe recomendar el uso de cloroquina a
altas dosis para el tratamiento del SARS-CoV-2. (3).

La capacidad de la hidroxicloroquina para prolongar la re-
polarizacion ventricular esta menos documentada, pero se han
descrito casos de prolongacion del intervalo QT y sincope con
el tratamiento crénico (1). Este efecto es dosis-dependiente.



La azitromicina también prolonga ligeramente el intervalo
QT, posiblemente por diferentes mecanismos. Es conocido
que incrementa el riesgo de forsades de pointes (4) y muer-
te subita (5), pero el riesgo absoluto es bajo. La edad avan-
zada y el sexo femenino han sido implicados como factores
de riesgo. El riesgo de su uso en combinacién con cloroquina
o hidroxicloroquina se desconoce, ya que los datos que eva-
lban la seguridad de esta combinacion, en particular en pa-
cientes criticos, son limitados.

En una cohorte de pacientes, Bessiere et al encontraron que
37 de 40 pacientes (93%) presentaron alargamiento del inter-
valo QTc con hidroxicloroquina, sola o en combinacién con
azitromicina. Entre los pacientes tratados con hidroxicloroqui-
na mas azitromicina, 6 de 18 (33%) tuvieron un QTc =500 ms,
versus 1 de 22 (5%) de los que recibieron hidroxicloroquina
sola (p=.03) (6).

Similarmente, en la cohorte publicada por Mercuro et al,
gue incluyé a 90 pacientes con COVID-19, ingresados en un
hospital de Boston, se encontrd que 7 de 37 (19%), de los
que recibieron hidroxicloroquina sola, y 11 de 53 (21%), de
los que la recibieron asociada a azitromicina, presentaron un
QTc =500 ms. Un paciente presento torsades de pointes (7).

Por otro lado, los pacientes con infeccion por COVID-19
tienen factores de riesgo de sindrome de QT largo. La hipo-
potasemia, en el rango 3,0-3,4 mmol/L, es frecuente. La fie-
bre amplifica el bloqueo de los canales |, producido por far-
macos (como la cloroquina), y se ha sugerido el incremento
en la interleukina-6, que se ve en la infeccién por COVID-19,
como un mecanismo de prolongacién del intervalo QT aso-
ciado a la inflamacién (2).

Hasta que este riesgo se evalle mejor en el contexto de la
pandemia, se recomienda monitorizar el intervalo QT en pa-
cientes con COVID-19, tratados con cloroquina o hidroxiclo-
roquina, solas o en combinacion con azitromicina. Los me-
canismos para minimizar este riesgo incluyen (2):

+ Realizar un electrocardiograma antes de iniciar el trata-
miento si es posible. Si QTc es >500ms, o con torsades
de pointes o sindrome congénito de QT largo conocido,
no iniciar la terapia;

« Evitar farmacos concomitantes no esenciales que pro-
longuen el intervalo QT;

+ Suplementar potasio a >4 mmol/L;

+ Si QTc basal es largo (> 480ms), realizar un electrocar-
diograma cada 2-4 horas después de la dosis inicial, y si
es posible, monitorizar el ritmo cardiaco. Considerar sus-
pender la terapia si QTc es >520 ms;

» Mientras dura el tratamiento continuar monitorizando el
electrocardiograma (por ejemplo, cada dos dias)

En resumen, en pacientes con COVID-19, que presenten
QTc =500 ms, el tratamiento con hidroxicloroquina/cloroqui-
na, solas o combinadas con azitromicina, no debe recomen-
darse, a menos que haya claros beneficios asociados con
sus efectos antiinflamatorios o antivirales, si bien todavia no
se han demostrado clinicamente.

Es cierto que, en las unidades de cuidados intensivos, el
QTc se puede monitorizar facilmente en pacientes que reci-
ben hidroxicloroquina, sola o asociada con azitromicina, pero

hay que sefialar el potencial riesgo asociado con el uso ge-
neralizado de estos farmacos, en pacientes ambulatorios con
sospecha o infeccién conocida por COVID-19.

CASOS NOTIFICADOS AL SISTEMA ESPANOL DE FAR-
MACOVIGILANCIA: Desde 1 marzo/2020 hasta 10
mayo/2020, para hidroxicloroquina se han notificado 12 ca-
sos de arritmias cardiacas (en 6 casos se describe Sindrome
de QT largo). 7 casos han sido mortales (4 casos muerte
subita). De los 7 casos mortales, 3 casos presentaban ante-
cedentes cardiacos relevantes, todos eran pacientes de edad
avanzada, excepto un adulto joven sin antecedentes patol6-
gicos conocidos. Todos los pacientes presentaban una infec-
cién por COVID-19, que requiri6é ingreso hospitalario, y tres
casos requirieron ingreso en la unidad de cuidados intensi-
vos. Los 7 casos mortales recibian hidroxicloroquina junto
con otros farmacos; azitromicina (6 casos), lopinavir/ritrona-
vir (4 casos), tacrolimus + levofloxacino (1 caso) y quetiapina
+ risperidona (1 caso).

Efectos neuropsiquiatricos

La cloroquina e hidroxicloroquina se han asociado con una
gran variedad de manifestaciones neuropsiquiatricas, entre
las que se incluyen: agitacién, insomnio, confusién, mania,
alucinaciones, paranoia, depresion, catatonia, psicosis e
ideacion suicida. Estas reacciones pueden ocurrir a todas las
edades, durante el tratamiento crénico o agudo, y en pacien-
tes con o sin enfermedad mental. Se suelen resolver al sus-
pender el farmaco, aunque podrian no resolverse rapidamen-
te (1). Entre los factores de riesgo se encuentran: anteceden-
tes de trastornos psiquiatricos del paciente o familiares,
consumo de alcohol, sexo femenino, uso concomitante con
inhibidores de CYP3A4, que pueden prolongar la semivida
de la hidroxicloroquina, o glucocorticoides a dosis baja (Tabla

1) (8).

Tabla 1. Factores de riesgo que predisponen a reacciones
neuropsiquiatricas con hidroxicloroquina

Antecedentes de trastornos psiquiatricos
Historia familiar de trastornos psiquiatricos
Sexo femenino

Peso corporal bajo

Alcohol

Dosis > 6,5 mg/Kg/dia

Uso concomitante con inhibidores de CYP3A4

Uso concomitante con dosis bajas de glucocorticoides

Tomada de Mascolo A et al*.

La hidroxicloroquina puede cruzar la barrera hematoence-
falica, logrando concentraciones 10 a 20 veces mayores que
las concentraciones plasmaticas. Se han propuesto varios
mecanismos para explicar el comienzo de estos efectos neu-
ropsiquiatricos, entre éstos, un desequilibrio colinérgico rela-
cionado con la inhibicién de la colinesterasa por la cloroquina,
la acumulacion de metabolitos toxicos de la hidroxicloroquina
en el lisosoma y la baja regulacion de la glicoproteina P en
la barrera hematoencefalica (8).

CASOS NOTIFICADOS AL SISTEMA ESPANOL DE FAR-
MACOVIGILANCIA: Desde 1 marzo/2020 hasta 10
mayo/2020, para hidroxicloroquina, se han notificado 6 casos



graves de trastornos psiquiatricos: suicidio consumado (3),
psicosis aguda con intento de suicidio (1), un caso de com-
portamiento psicotico y agresividad (1) y un caso de agresivi-
dad y trastorno conductual (1).

De los 6 casos, 3 no tenian antecedentes psiquiatricos,
en los otros 3 se desconoce. Todos eran hombres. 5 casos
eran mayores de 70 anos, 1 caso tenia 43 afios y otro caso
26 afos. 4 pacientes recibieron una dosis de carga de
400mg/12h el primer dia, seguido de 200mg/12h. Los otros
2 pacientes recibieron 400mg/24h, sin dosis de carga. En
un caso su tratamiento prehospitalizacion incluia pregaba-
lina y tapentadol, farmacos para los que se han descrito
pensamientos y comportamientos suicidas.

Hasta la fecha, no se han notificado casos de suicidio con-
sumado o intento de suicidio asociados a la hidroxicloroquina,
en otros paises en la Union Europea.

Hipoglucemia

La cloroquina e hidroxicloroquina se han asociado con hi-
poglucemia grave en pacientes con o sin diabetes. Pueden
afectar a la hemostasia de la insulina por diferentes meca-
nismos: disminuyen el aclaramiento de la insulina, mayor
sensibilidad a la insulina y mayor liberaciéon de la insulina
pancreatica (1). La hipoglucemia puede ocurrir en cualquier
momento del tratamiento, se han notificado casos después
de la primera dosis (9) o 16 anos después (10). En caso de
hipoglucemia grave el tratamiento con cloroquina e hidroxi-
cloroquina debe suspenderse.

En el Sistema Espafiol de Farmacovigilancia no se ha no-
tificado ningun caso de hipoglucemia.

Reacciones adversas de mecanismo inmunolégico

La cloroquina e hidroxicloroquina han sido implicadas, rara-
mente, en reacciones adversas cutaneas graves, como Sin-
drome Stevens-Johnson, necrolisis epidérmica toxica (11) y
DRESS (drug reaction with eosinophilia and systemic symp-
toms) (12). Estas reacciones deben considerarse en pacientes
con fiebre de inicio reciente, exantema o mucositis, en las
semanas posteriores al inicio del tratamiento, particularmente,
cuando se acompafan de nuevas alteraciones hematologicas
(linfopenia, eosinofilia o linfocitosis atipica) o lesion hepatica o
renal inexplicable (1).

CASOS NOTIFICADOS AL SISTEMA ESPANOL DE FAR-
MACOVIGILANCIA: Desde 1 marzo/2020 hasta 10
mayo/2020, para hidroxicloroquina se han notificado 2 casos
de DRESS. En ambos casos, ademas de la hidroxicloroquina
hay otros farmacos sospechosos, por lo que es dificil esta-
blecer una relacién de causalidad solamente para hidroxiclo-
roquina.

Efectos hematoldgicos

Generalmente, los farmacos antipalidicos se asocian
con anemia hemolitica, particularmente en pacientes con
déficit de la glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa (G6PD). Es
bien conocido para la primaquina, pero es menos probable
para cloroquina e hidroxicloroquina. Un estudio retrospec-
tivo de 275 pacientes reumaticos, con deficiencia de
G6PD, no encontrd una correlacion entre el uso de hidro-
xicloroquina y hemolisis, durante mas de 700 meses de
tratamiento (13).

Recientemente, se ha publicado el primer caso de crisis
hemolitica grave en un paciente, con déficit de G6PD e in-
feccidn grave por COVID-19, tratado con hidroxicloroquina.
Los autores consideran que la infeccion por COVID-19 pudo
desencadenar la crisis hemolitica y la hidroxicloroquina em-
peorarla (14).

CASOS NOTIFICADOS AL SISTEMA ESPANOL DE FAR-
MACOVIGILANCIA: Desde 1 marzo/2020 hasta 10
mayo/2020, para hidroxicloroquina se ha notificado dos ca-
sos de anemia hemolitica; se desconoce si presentaban dé-
ficit de glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa.

Efectos hepaticos

La insuficiencia hepatica se ha descrito hasta en un 60%
de los pacientes con SARS. En los estudios que evallUan las
caracteristicas clinicas de los pacientes con COVID-19 en-
contraron que el 2-11% de los pacientes tenian comorbilida-
des hepéticas, y el 14-53% notificaron elevaciones de las
transaminasas durante la progresion de la enfermedad. El
dafo hepatico es mas prevalente en casos de COVID-19
grave que en los leves. Por otra parte, en pacientes con in-
feccion por coronavirus, el dano hepatico puede estar direc-
tamente causado por la infeccién viral de las células hepati-
cas. Aproximadamente, el 2-10% de los pacientes con CO-
VID-19 presentan diarrea, y se ha detectado SARS-CoV-2
RNA en muestras de heces y sangre. Todo esto implica la
posibilidad de exposicion viral en el higado (15).

La hepatoxicidad asociada a hidroxicloroquina es poco co-
mun. El aumento de las enzimas hepaticas se ha descrito en
< 1% de los pacientes, aunque el porcentaje puede llegar al
50% en pacientes con enfermedad hepatica crénica. (16). Se
ha descrito un caso de una paciente de 29 anos con CO-
VID-19 que después de dos dosis de hidroxicloroquina
400mg, presenté un incremento de 10 veces los niveles de
las transaminasas. Después de 5 dias de la suspension de
la hidroxicloroquina, los niveles se normalizaron (17).

CASOS NOTIFICADOS AL SISTEMA ESPANOL DE FAR-
MACOVIGILANCIA: Desde 1 marzo/2020 hasta 10
mayo/2020 se han notificado 85 casos de trastornos hepati-
cos para hidroxicloroquina: hepatitis (78), hiperbilirrubinemia
(6), lesion hepatocelular (2), lesion hepatica mixta (2), hiper-
transaminasemia (2) y hepatitis colestasica (1). 83 casos son
graves. Las reacciones ocurrieron entre 2 y 30 dias tras el
inicio del tratamiento con hidroxicloroquina. Los pacientes
tenian entre 9 y 89 afios, y 69 (81,2%) eran hombres. En 14
casos los pacientes se habian recuperado de la reaccion, 43
estaban en recuperacion, y el resto no se habian recuperado
0 el desenlace es desconocido. Solamente en 2 casos la
hidroxicloroquina consta como Unico farmaco sospechoso y
en el resto se tomé en combinacién con otros farmacos po-
tencialmente hepatotoxicos.

Por otra parte, hay que tener en cuenta que de los 85 ca-
so0s, 81 proceden de un Unico centro de farmacovigilancia,
dénde uno de los hospitales tiene implantado un sistema de
vigilancia activa, que consiste en la revision de resultados
analiticos para detectar posibles reacciones adversas.

Interacciones farmacolégicas

El efecto de la cloroquina y de la hidroxicloroquina sobre
otros farmacos (y viceversa) es una consideracion clinica
importante, ya que ambos farmacos son sustratos de enzi-
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Figura 1 Las enzimas del CYP P450 median la dealquilacion de
cloroquina e hidroxicloroquina (Tomada de Schrezenmeier et al.)

mas del citocromo P450 (enzimas responsables del metabo-
lismo de muchos farmacos) y por lo tanto pueden interferir
con otros farmacos.

Las enzimas CYP catalizan la dealquilacion de cloroquina e
hidroxicloroquina a metabolitos farmacol6gicamente activos (fi-
gura 1). Las enzimas CYP2C8, CYP3A4, CYP2D6 and CYP1A1
pueden metabolizar a la cloroquina, y la contribucion de cada
isoforma puede variar entre individuos. De hecho, se ha des-
crito que las concentraciones sanguineas de hidroxicloroquina
pueden variar (18).
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En términos de otros farmacos, la hidroxicloroquina influye
en los niveles del metoprolol, al competir por la misma enzi-
ma CYP, CYP2D6. Como resultado, la concentraciéon plas-
matica maxima del metoprolol aumenta un 72% debido a una
inhibicion de CYP2D6 por la hidroxicloroquina (19). Curiosa-
mente, los niveles de otros farmacos que también son meta-
bolizados por CYP2D6, como el dextrometorfano, no aumen-
tan durante el tratamiento con hidroxicloroquina.

La administracién conjunta de hidroxicloroquina con ta-
moxifeno se ha asociado con un mayor riesgo de toxicidad
en el ojo, debido a la inhibicion sinérgica de enzimas lisoso-
males en las células epiteliales de la retina. Por este motivo,
la combinacién de hidroxicloroquina o cloroquina con tamoxi-
feno deberia limitarse a 6 meses (18).

A diferencia de la eritromicina y de la claritromicina, la azi-
tromicina presenta una débil inhibicién de las enzimas del
citocromo P450 y de las proteinas transportadoras de farma-
cos, como la glicoproteina P, por lo que es poco probable que
precipite interacciones farmacoldgicas clinicamente impor-
tantes, a nivel farmacocinético. Sin embargo, hay que tener
en cuenta, el efecto aditivo, en la prolongacion del intervalo
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Otros efectos adversos
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miopatia vacuolar, cardiomiopatia restrictiva y alteraciones
de la conduccion cardiaca. Estos riesgos son insignificantes
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Conclusion

Actualmente, el uso de hidroxicloroquina o cloroquina y
azitromicina para el tratamiento o prevencion de la infeccion
por SARS-CoV-2, se basa en datos in vitro y en estudios
débiles en humanos. Los profesionales sanitarios deben te-
ner en cuenta las posibles reacciones adversas asociadas a
estos farmacos que, aunque raras, pueden ser graves.
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REGISTRO DE ALERTAS DE RAM EN OSABIDE GLOBAL

Los enlaces a los videos explicativos (euskera, castellano) del procedimiento de registro y notificacion de RAM en Osabide Global son:

https://barrualdegaldakao.osakidetza.eus/es/referencia-documental/Documentos%20compartidos/Profesionales/Formacion/TIK-

TAK%20Formaci%c3%b3n/FarmakozainketaEUSK.wmv

https://barrualdegaldakao.osakidetza.eus/es/referencia-documental/Documentos%20compartidos/Profesionales/Formacion/TIK-

TAK%20Formaci%c3%b3n/Farmacovigilanciacast.wmv

Para consultas, pedir tarjetas, o bien si no tiene tiempo de rellenarlas puede notificar
por teléfono o por correo electrénico a la UNIDAD DE FARMACOVIGILANCIA
Teléfono: 94 400 7070 e Fax : 94 400 7103
Email: farmacovigilancia@osakidetza.eus
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