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ERRORES DE MEDICACION:
VISION FARMACOECONOMICA

Gerardo Machnicki

INTRODUCCION

La década de los afios 90 podria ser lla-
mada “la década de las iatrogenias”. En
dicho periodo, los errores médicos en
general y los errores de medicacién en
particular han concentrando considera-
ble atencién. Si bien el problema ha
estado en el campo de los especialistas
durante tres décadas, la ultima década
marca el paso de esta problemadtica del
drea académica al campo de la inter-
vencion politica.

El ejemplo de lo ocurrido en los Estados
Unidos sirve para ilustrar este fenéme-
no. En dicho pais el tema toma crecien-
te importancia debido a la combinacién
de un conjunto de estudios y a la apari-
cién de casos de exposicién en la opi-
nion publica. Desde el campo politico
se reconoce el problema y se realizan
estudios y propuestas. En noviembre de
1999 se publica el informe “To Err is
Human” (Errar es Humano), donde el
"Institute of Medicine” de los Estados
Unidos presenta estimaciones del peso
sanitario y econémico de este tipo de
problema. En febrero de 2000 se presen-
ta el informe de una comisién de exper-
tos al Presidente Clinton realizando
recomendaciones sobre el tema basan-
dose en el mismo.

Durante las ultimas décadas también ha
surgido una conciencia acerca del papel

de los costes y del coste-efectividad en
muchos sistemas de salud. La tensién
entre recursos fiscales o privados limita-
dos y las crecientes posibilidades tecno-
légicas en la prevencién y tratamiento
de enfermedades llevé al desarrollo de
la evaluacién econdmica. La evaluacién
econdémica busca determinar el valor en
dinero de intervenciones y en cuidados
de salud en relacién a otras opciones
clinicas disponibles. La informacién
proporcionada por evaluaciones econé-
micas puede ser titil a quien deba tomar
decisiones para priorizar servicios o
planificar provisiones.

FARMACOECONOMIA Y ERRORES
DE MEDICACION: CONCEPTOS
BASICOS

La evaluacién econdémica comprende
un conjunto de técnicas que miden el
uso de recursos econémicos en distin-
tos programas de salud. El principio de
la escasez no es ajeno al drea de salud.
La evaluacién econémica permite un
andlisis sistemdtico de las alternativas
para prevenir o tratar patologias de
manera que los recursos se utilicen lo
mas eficientemente posible. Asimismo,
la medida de parametros ayuda a tomar
decisiones mds informadas.

La farmacoeconomia es el area de la
evaluacién econémica de programas de
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salud que investiga intervenciones que
se relacionan con el uso de los medica-
mentos. La farmacoeconomia busca
analizar el impacto de las intervencio-
nes en salud estudiando conjuntamente
las variables clinicas, econémicas y de
calidad de vida.

En la figura 1 se presenta un esquema
de las actividades relacionadas con la
farmacoeconomia y muestra que para
realizar evaluaciones econémicas se
necesitan seguir cuatro pasos basicos.

Identificar opciones terapéuticas a
comparar. Por ejemplo, un nuevo anti-
microbiano para el tratamiento de
determinadas infecciones intrahospita-
larias puede compararse con compues-
tos ya establecidos en la practica clini-
ca. El coste-efectividad es un concepto
relativo, es decir, es un concepto que
depende del tipo de comparador que se
elija. Lo ideal es que por lo menos un
comparador sea un programa usual en
la practica médica, de manera para
tener una estimacidn realista del coste -
efectividad de implementar un progra-
ma en relacién a los comparadores.

Identificar costes y consecuencias. Una
vez delimitadas las opciones a compa-
rar, es necesario identificar los recursos
necesarios para llevar a cabo cada

accion y las consecuencias de las mis-
mas. Los recursos econémicos se medi-
rén por medio de los costes en sus mul-
tiples variantes. Las consecuencias
comprenden efectos clinicos y en la
calidad de vida.

Medir y valorar costes y consecuen-
cias. Los costes son medidos cuando se
establecen la cantidad de recursos fisi-
cos consumidos, por ejemplo, cantidad
de dosis de determinado medicamento.
La valoracién implica asignar un valor
monetario a esos costes.

La medicién de consecuencias clinicas
no siempre requiere valoracién. Por
ejemplo, los efectos clinicos expresados
en unidades naturales (como mortali-
dad o tasas de reduccién de complica-
ciones) solamente requieren medicion.
En otros tipos de efectos se realiza una
valoracién. Por ejemplo, en los aiios de
vida ganados valorados en calidad, el
paciente pondera la calidad de los afios
que vive de mas (debidos a una inter-
vencién) de acuerdo a movilidad, fun-
cionalidad social y otras areas.

Establecer indicadores de valor para
tomar decisiones. Una vez que se dis-
ponen de los costes y las consecuen-
cias, los mismos se combinan en indi-
cadores de coste-efectividad para deter-

Programa 1 |=———————> {Consecuencias 1

<

Programa 2 | ——————— |Consecuencias 2

Figura 1. Actividades de estudios farmacoeconémicos.
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Tabla 1. Coste efectividad incremental.

Opcién Efectividad Coste Efectividad
incremental
1 Comparador 10 10.000 -
2 15 20.000 5
(=15-10)

Fuente: Elaboracién propia

minar cuél es el impacto de las terapias.
Puede ocurrir que una terapia sea mas
barata y a la vez mads efectiva. También
es posible que se presenten otras com-
binaciones, como por ejemplo que una
opcién sea a la vez mas efectiva y mas
cara.

Los siguiente ejemplos ilustran la pro-
cedencia de los indicadores de coste-
efectividad (tablas 1 y 2).

Supongamos que existen dos opciones
para tratar una dolencia. La primera
cuesta 10.000 unidades monetarias y la
segunda 20.000. Asimismo, la primera
salva 10 vidas y la segunda, mas efecti-
va, salva 15.

Con dichos datos, se pueden calcular
los costes promedio, marginal e incre-
mental. El coste promedio es el coste
por unidad de anélisis (en este ejemplo,
el coste por vida salvada). Este se cal-
cula dividiendo los costes de tratamien-

Coste Coste Coste/ efectividad
incremental promedio incremental
- 1000 -
(=10.000/10)
10.000 1333,33 2.000

(20.000-10.000) (=20 000/15) (=10.000/5)

to por la cantidad total de tratamiento
provistas. El coste marginal es el coste
de implementar una unidad adicional
de servicio o producto. El coste incre-
mental es igual a los costes adicionales
de implementar un programa con res-
pecto a un comparador. Por lo tanto, es
igual a los costes del programa menos
los costes del programa comparador. Su
célculo se realiza sustrayendo los cos-
tes del comprador a los costes de la
opcidn, lo que da los costes adicionales
de implementar el programa que se
introduce. La efectividad incremental
del programa 2 frente el programa 1 es
andloga al coste incremental, y se obtie-
ne como la efectividad del programa
menos la del comparador

El coeficiente de coste-efectividad
incremental se obtiene de la razén del
coste incremental y de la efectividad
incremental. El coste-efectividad incre-
mental indica que introducir el nuevo
programa cuesta 2.000 unidades mone-

Tabla 2. Coste efectividad: caso de dominancia.

Opcién Efectividad Coste Efectividad
incremental
1 Comparador 10 15.000 -
2 20 10.000 10
(=20-10)

Fuente: Elaboracién propia

Coste Coste Coste/ efectividad
incremental promedio incremental
- 1500 -
(=15.000/10)
-5.000 500 Programa
(Ahorro (=10.000/20) dominador

=10.000-15.000)
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tarias por vida salvada, con relacién al
comparador (tabla 1).

Supongamos ahora el ejemplo de la
tabla 2. En este caso no tiene sentido
aplicar un coeficiente de coste efectivi-
dad incremental, ya que los costes
incrementales del programa 2 frente al
1 son negativos (hay un ahorro de cos-
tes) y la efectividad es mayor.

En la figura 2 se pueden observar los
distintos casos que se dan al comparar
opciones terapéuticas. En general los
programas mds intensivos son también
mads caros (es decir, se sitian en el cua-
drante 1 de la figura 2). Esta situacién
se describi6 en el ejemplo de la tabla 1.
En estos casos, no se puede realizar una
decisién automatica sobre la conve-
niencia de implementar un programa.
Cuando se presenta esta situacién es
cuando se habla de los cocientes incre-
mentales de coste-efectividad. Estos
dan el coste que se consume para alcan-
zar una unidad de efecto aplicando la
nueva intervencién con relacion a la
intervencién comparadora.

Algunas veces, los programas adiciona-
les dominan a los comparadores, es
decir, son més eficientes y menos cos-
tosos. Estas intervenciones se sitian en
el cuadrante II del cuadro (y las inter-
venciones dominadas en el cuadrante

IV). En este caso la decisién de imple-
mentacién es directa ya que se produce
una ganancia tanto en salud como en
ahorro de costes (ejemplo de la tabla 2).

ERRORES DE MEDICACION Y
FARMACOECONOMIA

Los errores pueden ser definidos como
el “Fracaso para completar un plan
segin lo proyectado, o el uso de un
plan incorrecto para lograr un fin. Los
errores pueden incluir problemas de
practica, productos, procedimientos y
sistemas”.

Los errores de medicacién son causa-
dos por ineficiencias en los distintos
puntos del circuito de prescripcién,
dispensacién, administracién, y moni-
torizacién de los medicamentos.
Asimismo, existen otros factores de
riesgo para las iatrogenias médicas y los
errores médicos en particular, como por
ejemplo, la edad avanzada o la comple-
jidad de caso clinico.

El coste-efectividad de una interven-
cién se ve influenciado por distintos
factores, tal como se aprecia en la
figura 3. Por un lado, una interven-
cién tendra determinada eficacia y
efectividad, y generard, ahorraré o evi-
tara determinados costes. Por otro

Diferencia de coste ——————3

IV Menos efectivo y mas caro

I. Mas efectivo y mas caro

Diferencia de efecto

Il Menos efectivo y menos caro

II. Mas efectivo y menos caro

Figura 2. Cuadrante de coste-efectividad.
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Sistema prestador
- Tecnologia
- Organizacién
- Cultura
Acontecimientos
/ adversos
Intervencién
terapéutica | ~ ™ | Eficacia/Efectividad]

I Costes I

Errores
(evitables) > Costesy .
consecuencias
/ sanitarias
N\ Reacciones /
adversas
Resultados
\ clinicos
Calidad de vida
> Coste
Coste-efectividad

Figura 3. Coste-efectividad de intervenciones terapéuticas.

lado, la tecnologia podra tener efectos
no deseados. En el caso de medica-
mentos, los acontecimientos adversos
entran en este campo. Los mismos
son considerados en los estudios far-
macoeconémicos, por ejemplo cuan-
do en un modelo de simulacién de un
tratamiento determinado se simulan
acontecimientos adversos de un pro-
cedimiento diagndstico (alergia a un
contraste iodado) o de un procedi-
miento preventivo (hemorragia por
heparina).

Los errores de medicacién no son con-
siderados habitualmente en los estu-
dios farmacoecondmicos (los mismos
son dafios al paciente que pueden ser
evitados). Dos factores pueden ayudar a
explicar la causa:

El problema es poco considerado en el
andlisis sanitario de los propios profe-
sionales de la salud. Ademds no se
tiene en cuenta para el andlisis econé-
mico. Aqui influye tanto la falta de
atencién por el sistema de salud como
la falta de apoyo industrial que ha
impulsado la investigacién, en contras-
te con la farmacoeconomia tradicional

que se ve promovida por la industria
farmacéutica.

Siendo un problema de sistema, no es
tan facil aplicar el anilisis del mismo a
patologias en especial, o al uso de pro-
ductos especificos. El andlisis de los
errores de medicacién entra més en el
campo de las intervenciones de organi-
zacion o tecnolégicas que engloban el
sistema en su conjunto o parte del
mismo (gj. un hospital o la sala de cui-
dados intensivos del mismo).

La farmacoeconomia tradicional se
relaciona mas con innovaciones de pro-
ductos o nuevas técnicas (como por
ejemplo nuevos medicamentos, proce-
dimientos diagnésticos) y se utiliza en
el marco de referencia descrito en la
figura 4.

Los estudios farmacoeconémicos tradi-
cionales suelen referirse a situaciones
especificas donde se pueden considerar
los acontecimientos adversos. Por otra
parte el considerar los errores médicos
implicaria asignar una tasa de errores
especifica a procedimientos individua-
les (por ejemplo, un “bypass” versus
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|A1temativa terapéutica ll

|Resu1tado deseablel

Enfermedad []

S y

Costes

beneficios

Reaccion adversa 1

IResultado deseable]

Costes

[Alternativa terapéutica 2|

y
beneficios

2

IReaccién adversaI

Figura 4. Anélisis farmacoeconémico tradicional.

angioplastia) lo cudl no es una tarea
sencilla.

En contraste, el andlisis econémico de
los errores de medicacién deberia cen-
trarse en una 6ptica de corte transver-
sal, analizando la situacién de un grupo
de terapias (ej. cardiovasculares en su
conjunto) o de un determinado estable-
cimiento hospitalario o de una unidad
de cuidados (intensivos, neonatales,
etc.), desarrollado en la figuraS.

lrkernativa preventiva 1|
Grupo de pato-
logias o lugar
especifico

—]

y
beneficios

La valoracién econémica es aplicable a
innovaciones de producto, de proceso y
de organizacién y como tal se puede
utilizar para cuantificar el impacto de
las innovaciones preventivas en cuanto
a errores de medicacién por las siguien-
tes razones:

Existe un proceso con determinadas
consecuencias sanitarias y econdmicas
(status quo o no uso de mecanismos de
prevencion de los errores).

Resultado deseable+
Reaccién adversa

Costes

1

Resultado deseable+
Reaccién adversa

Costes

IAlternativa preventiva 2' : 2

y

beneficios

| Error |

Figura 5 Andlisis farmacoeconémico de errores de medicacion.
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Existen procesos alternativos con (pre-
sumiblemente) otras consecuencias
sanitarias y econémicas.

CONSECUENCIAS CLINICO-ECONO-
MICAS Y ERRORES DE MEDICACION

En la tabla 3 puede observarse la clasi-
ficacibn de errores del “National
Coordinating Council on Medication
Error Reporting and Prevention” y aso-
cia a ellos costes y consecuencias.
Como se puede apreciar, los costes y
consecuencias incluyen pero desbor-
dan el d&mbito sanitario.

Errores de mayor gravedad en sus con-
secuencias sanitarias estardn asociados
a mayores costes. Como han detectado
estudios empiricos, s6lo un porcentaje
de errores relativamente bajo causara
consecuencias graves en el paciente y
en la economia, pero las mismas serdn
de consideracién suficiente para reali-
zar un andlisis sobre cambios en dicho
perfil de riesgo.

Tipos de costes

Los anélisis econémicos de interven-
ciones médicas buscan ofrecer una guia
para conocer el valor obtenido por los
recursos utilizados al implementar el
programa.

Los costes médicos directos son los
derivados de la aplicacién del progra-
ma, incluyen los costes de medicamen-
tos, de atencién profesional, de consu-
mos, de estancia, etc.

Los costes no médicos directos se rela-
cionan con los gastos de viaje de los

pacientes y sus familias. También
incluyen los gastos de los pacientes
como consecuencia de un tratamiento,
como por ejemplo copagos, dietas espe-
ciales, etc.

Debido a que el tiempo se reconoce
como recurso escaso y por lo tanto su
inversién en una actividad pierde el ser
utilizado en otra, deben considerarse
costes temporales. Los costes de tiempo
se refieren al tiempo que pasa el
paciente obteniendo cuidado médico y
también al tiempo de transporte.

Los costes indirectos (a veces llamados
de productividad) estan relacionados
con dos tipos de efectos:

Efectos econémicos o dias de trabajo
perdidos por mortalidad y morbilidad
(tanto en produccién en el mercado
como en el hogar).

Oportunidades de ocio perdidas debi-
do a convalecencia o menor calidad de
vida.

Estos costes pueden ser medidos en
unidades monetarias o también pueden
incorporarse estos valores en los indi-
cadores clinicos de calidad de vida,
tales como los afios de vida ajustados
por utilidad.

Tipos de errores y sus consecuencias

La tabla 3 asocia errores de medicacion
con sus costes y consecuencias. Los
costes en gris claro son los que se dardn
en todos los casos. Los costes en gris
oscuro pueden generarse en algunos
casos y en otros no, dependiendo de la
situacién y del paciente.
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Tabla 3. Impacto socioeconomico.
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Los niveles A al D presentan conse-
cuencias en los costes médicos directos.

Los niveles A, By C son los de menores
consecuencias sanitarias. Los niveles A
y B incluirian los llamados “near mis-
ses” o incidentes detectados a tiempo
(errores potenciales).

El nivel C ya entra en el campo del error
pero sin consecuencias ni a corto ni a
largo plazo para el paciente. En este
nivel ya se pueden producir gastos
médicos directos si, atin sin consecuen-
cias, deben descartarse medicamentos y
consumos y debieran ser reemplazados
por los que deberian haber sido admi-
nistrados al paciente.

Los niveles D y E presentan un perfil
parecido en sus costes. En estos casos
se altera algtin pardmetro biomédico en
el paciente y esto requerira mayor aten-
cién y por lo tanto recursos del equipo
de salud.

En el nivel F los costes se extienden al
uso de medicamentos para corregir el
error y/o a la necesidad de que el
paciente permanezca mayor tiempo en
el hospital (en este caso se contarian
costes de tiempo adicionales).
Asimismo, existirdn a corto plazo, con-
secuencias sanitarias negativas para el
paciente.

Finalmente, los casos G, H e I seran los
de mayor severidad, presentdndose cos-
tes en el sistema de salud y para el
paciente. También los efectos en la
salud seran los més severos.

En el caso G, si el paciente tiene que
regresar al hospital o a cuidados ambu-

latorios como consecuencia de la iatro-
genia, existirdn costes de viaje y pue-
den llegar a existir otros costes médicos
no directos. También, la iatrogenia
puede llegar a causar la muerte prema-
tura del paciente tiempo después de
haber ocurrido el incidente y ya supe-
rado parcialmente el mismo. También
se presentaran costes indirectos. Los
efectos sobre la salud pueden ser medi-
dos de distintas maneras, y el tema se
tratard en la siguiente seccién.

Perspectivas de andlisis

Los estudios pueden tomar diversas
perspectivas. El punto de vista social
tiene en cuenta todos los costes y efec-
tos que inciden en el sistema de salud
en su conjunto y en todos las implica-
ciones para el paciente (costes médicos
no directos, de tiempo, indirectos y
efectos en la salud).

Una perspectiva de servicio de salud,
por ejemplo, no tendria en cuenta los
costes de tiempo de los pacientes y los
costes indirectos. La perspectiva mas
usual de andlisis considera solamente
los costes del sistema de salud o, més
estrechamente, de algin agente de
dicho sistema como los hospitales (aun-
que es importante analizar también las
implicaciones sociales de las interven-
ciones sanitarias).

ANALISIS FARMACOECONOMICO
APLICADO A LOS ERRORES DE
MEDICACION: DISCUSION DE ESTU-
DIOS EMPIRICOS

Aqui discutiremos aspectos précticos de
los estudios farmacoeconémicos en
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Tabla 4. Tipos de estudios en intervenciones sanitarias.

(Costes y consecuencias examinados?

No No S
Sélo consecuencias Sélo costes
Evaluacion parcial Evaluacién parcial
Descripcidn de Coste de la Coste-consecuencia
(Comparacién consecuencias enfermedad
de alternativas?
Si Evaluacién parcial Evaluacién econémica
Coste-minimizacién
Estudio de eficacia o Andlisis de costes Coste-efectividad
efectividad Coste-utilidad
Coste-beneficio

Fuente' Drummond et al

errores de medicacidon. Se analizaran las
distintas opciones analiticas y se discu-
tira bibliografia referida al andlisis eco-
nomico de los errores de medicacién.

Tipos de estudios farmacoeconémicos
y aplicabilidad a los errores
de medicacién

Los estudios de valoraciéon econdmica
consisten en un subconjunto del tipo de
estudios que estudian los componentes
de efectividad y costes en intervencio-
nes sanitarias.

En la tabla 4 se muestra el menu de
opciones disponibles segin dos varia-
bles: 1a comparacién de alternativas y la
consideracién de costes y beneficios.

Las técnicas de valoracién econdémica
pueden ser adaptadas a distintos indi-
cadores de resultados y de costes. La
consideracion de la naturaleza y medi-
ci6on de los beneficios determina los
tipos de estudio a realizar. La siguiente
matriz clasifica los estudios farmacoe-
conémicos por tipo. (Tabla 5).
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La eleccion del tipo de estudio depen- -
dera de los objetivos e informacién dis-
ponible o que puede generarse. En gene-
ral, suele encontrarse que en un entorno
hospitalario los estudios de mayor apli-
cacién son los de coste-efectividad.

Esto es asi debido a que el hospital se
interesa en los resultados de la resolu-
cién de casos donde la efectividad cli-
nica medida en mortalidad, morbili-
dad, tasa de éxito, etc., es preponderan-
te. Este tipo de unidades de beneficios
es adecuado para el andlisis de coste
efectividad.

El siguiente apartado discutird los tipos
de estudios presentes en la bibliografia
de los errores de medicacién juntamen-
te con las opciones a disposicion del
analista.

Descripcién de consecuencias,
coste de la enfermedad y
coste de la consecuencia

El rasgo distintivo de estos tipos de
estudios es que no se estd realizando
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Tabla 5. Tipos de estudios farmacoeconémicos.

Tipo de estudio

Unidad de medida

Costes

Beneficios

Coste de la enfermedad

Coste-minimizacién

Coste-efectividad

Coste-utilidad

Coste-beneficio

Unidades monetarias

No evaluado

Considerado equivalente en
distintas alternativas

Unidades naturales

Afio de vida ajustado por utilidad;
Afios de vida equivalentes

Unidades monetarias

Fuente. Drummond et al.

una valoracién econdmica completa.
Sin embargo, estos estudios brindan
informacién titil para analizar los
impactos clinicos y econdmicos de
estos problemas.

Los estudios del “Harvard Medical
Practice Study” estimaron una inciden-
cia de efectos adversos del 3,7% en una
muestra de 30.195 pacientes hospitali-
zados de Nueva York. Los efectos
adversos derivados del uso de medica-
mentos constituyeron el item indivi-
dual de mayor peso en ese 3,7%.

El 58% de los acontecimientos adver-
sos derivaron de algtin tipo de error. La
mayoria, casi no generaron efectos
importantes en los pacientes. Un 13%
caus6 la muerte y un 2,6% discapacida-
des permanentes. Los acontecimientos
adversos debido a error negligente
generaban mayor proporcién de errores
con alta discapacidad y muerte que el
conjunto de los errores.

Basados en estos datos, y tomando una
muestra de 794 de los 1133 pacientes
con efectos adversos, Johnson et al. esti-

maron los costes econdmicos para la
sociedad en su conjunto debido a las
iatrogenias recibidas. Los costes de las
iatrogenias resultaron en el orden de
3,769 millones de délares, un 19% de
los 20,294 millones de délares que cos-
taron las enfermedades y las lesiones a
los pacientes.

De los costes calculados, la mayor parte
correspondio a atencidn médica, segui-
da de produccién hogarefia perdida y
finalmente de produccién en el merca-
do no generada. Alrededor de la mitad
de los pacientes generaba costes no
mayores a los 4.000 délares tanto en
cuidados médicos como en produccién
perdida. Un 3% de los pacientes gene-
raba costes de atencién médica mayores
a 96.000 ddlares y un 4,5% generaba
costes de produccién perdida mayores
a 96.000 ddlares.

El estudio de Thomas et al. realizé una
replica del trabajo del “Harvard
Medical Practice Study”. Sobre una
muestra de 15.000 pacientes en Utah y
Colorado, estimaron una incidencia de
acontecimientos adversos del 2,9%.
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Estos nuevamente son la causa lider de
error, con 19,4%, y un 9% de los mis-
mos causaron discapacidades perma-
nentes.

El 35% de los acontecimientos adver-
sos con medicamentos fueron negligen-
tes. El 6,6% del total de efectos adver-
sos causo la muerte de los pacientes, y
el 8,8% de los acontecimientos negli-
gentes también la causé.

Basados en estos datos, Thomas et al.
realizan una estimacién del coste para
la sociedad de dichas iatrogenias. Los
costes totales similares a los costes de
la enfermedad de patologias como el
HIV/Sida, con casi un 5% del gasto per
capita en dichas zonas. Los costes en
1996 fueron de 661 millones de ddlares,
de los cuales 308 fueron por aconteci-
mientos prevenibles. Los costes de cui-
dados médicos fueron de 358 millones
de ddlares y de 159 para el caso de
sucesos evitables. Los incidentes iatro-
génicos con medicamentos fueron de
los mds costosos.

Lazarou et al. realizan una estimacién
de la incidencia de las reacciones adver-
sas a través de un meta-andlisis. Este
estudio excluyé los errores de medica-
cién, aunque los investigadores no
pudieron extraer dicho componente de
todas las publicaciones incluidas en el

mismo. Las reacciones adversas graves
ocurrieron en el 6,7% de los pacientes.

En noviembre de 1999 se publica el
informe “To Err is Human” (Errar es
Humano), donde el “"Institute of
Medicine” de los Estados Unidos pre-
senta estimaciones del peso sanitario y
econémico de este tipo de problema.

Basado en los datos de “Harvard
Medical Practice Study” y el de Utah y
Colorado, el informe indica que anual-
mente mueren entre 44.000 y 98.000
personas en los hospitales de los
Estados Unidos como consecuencia de
los errores médicos, mas personas que
las que mueren a causa de accidentes
de automévil, ciancer de pecho y SIDA.
Los errores de medicacién causan,
segun esta fuente, 7.000 muertos al ano.
Todas estas cifras se multiplican a cien-
tos de miles de muertes si se considera
el ambito de los cuidados extrahospita-
larios.

Los costes derivados de esta pesada
carga epidemiolégica se hallan entre los
37.800 y los 50.000 millones de ddlares.
De ellos, entre 17.000 y 29.000 mil
millones serian evitables. La mitad de
los costes totales se refiere al sistema de
salud. Los costes totales son ligeramen-
te mayores a los costes derivados del
HIV/SIDA y otras enfermedades.

Tabla 6. Resultados del estudio de Classen et al.

con AAM sin AAM
Mortalidad (%) 35 1,05
Estancia media (dias) 7,69 4.46
Exceso de coste ($) 2.013

AAM:- Acontecimientos adverso a medicamentos.
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Tabla 7. Resultados del estudio de Bates et al.

Variable
Estancia media adicional
Exceso de coste
Costes hospitalarios en 1 afio
Costes hospitalarios del sistema

AAM: Acontecimientos adverso a medicamentos.

Classen et al. realizan un estudio caso
control utilizando admisiones al LDS
Hospital en Estados Unidos. La inci-
dencia de los acontecimientos adversos
fue del 2,45%. La tabla 6 resume los
hallazgos de dicho estudio.

Dicha tabla resume el peso econémico
de los efectos adversos, el que se apre-
cia en una mayor estancia media y en
una exceso de coste de 2.013 délares.

Bates et al. realizan un estudio similar
sobre admisiones en determinadas uni-
dades del Brigham’'s and Women's
Hospital y del Massachussets General
Hospital. Las siguientes tablas (7 y 8)
resumen algunos hallazgos.

Johnson et al. usan un modelo de coste
de la enfermedad para estimar los efec-
tos econémicos de la mortalidad y mor-
bilidad por iatrogenias medicamento-
sas prevenibles originadas en la aten-
cién ambulatoria. El peso econémico de

Tabla 8. Resultados del estudio de Bates et al.

Variable
Estancia media
Exceso de coste
Costes hospitalarios en 1 afio
Costes hospitalarios del sistema

AAM: Acontecimientos adversos con medicamentos

Con AAM totales
2,2
3.244
5.600.000
4 200 millones de dolares

dichos efectos es de 76.600 millones de
délares, y su mayor componente se
relaciona con las hospitalizaciones
generadas.

Incidencia y costes en
entorno europeo

Tissot et al. estiman la incidencia de
errores de medicacién en una unidad
de cuidados intensivos en Europa. El
6,6% de las observaciones contenian
errores. Los errores de dosis fueron los
de mayor incidencia. El 62% de los
errores tenia potencial amenazador de
vida o era potencialmente serio.

Towse y Danzon realizan un andlisis
econémico de los efectos de las negli-
gencias médicas. Sobre la base de estu-
dios estadounidenses y un estudio bri-
tanico, estiman en 90.000 los aconteci-
mientos adversos por afio y en 13.500
muertes originadas. Los costes desde la
perspectiva del sistema de salud serian

Con AAM prevenibles
4,6
5.887
2 800 000
2.000 millones de ddlares
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de 235 millones de libras esterlinas en
1996/97 (y con una tasa de crecimiento
de 25% anual). Los autores enfatizan la
necesidad de implementar estrategias
coste-efectivas de reduccién del riesgo
y de considerar los costes generados
con perspectiva social amplia.

En resumen, se puede apreciar que los
costes y las consecuencias sanitarias
son apreciables. En el caso del informe
To Err is Human, los costes sanitarios
(médicos directos) de los acontecimien-
tos adversos se sittian en alrededor del
4% de los gastos totales en salud en
Estados Unidos. En el informe de Utah,
se sittian en el 5%. En ambos casos alre-
dedor de la mitad de los costes sanita-
rios se deberian a errores médicos pre-
venibles.

Estudios de valoracion
econémica completa

Coste-minimizacién

Los estudios mds simples (coste-mini-
mizacién), son vilidos cuando las alter-
nativas terapéuticas comparadas pue-
den ser consideradas equivalentes.

Este tipo de estudios no se recomienda
en el drea de la valoracién de errores de
medicaciéon. Las comparaciones de
opciones suelen indicar que las diver-
sas intervenciones existentes presentan
fueres efectos diferenciales con respec-
to al mantenimiento del status quo (ver
en Efectividad). Por lo tanto, al compa-
rar opciones de distinta efectividad, no
se estara realizando un andlisis valido.

Un ejemplo del uso de un criterio de
coste minimizacién con relacién a los

.

errores de medicacién es indicado por
Classen et al. El departamento de far-
macia del LDS Hospital cambié la
marca comercial de vancomicina utili-
zada, resultando en una reduccién del
coste de compra de 5.000%. Sin embar-
go, con la nueva vancomicina los acon-
tecimientos adversos aumentaron,
generando costes extras en dicho hospi-
tal por 50.0008. Este ejemplo muestra la
necesidad de monitorizar los efectos
adversos y sus costes como una de las
consecuencias del uso de los medica-
mentos.

Un enfoque de coste minimizacién
estaria desconociendo esta diferencia
de efectos adversos de los medicamen-
tos e impactando negativamente en la
economia del hospital y en la salud de
los pacientes.

Coste-efectividad

El andlisis de coste-efectividad utiliza
medidas en unidades naturales. Las
mismas se pueden dividir en interme-
dias o finales. Ejemplo de las interme-
dias seria la reduccién de tasas de
infecciones, reduccién el colesterol
LDL etc. Medidas de uso final se refie-
ren a afios de vida ganados, afios de
vida libres de enfermedad, vidas salva-
das, es decir, son los resultados que en
definitiva impactan en la mortalidad y
morbilidad de los pacientes.

Los anélisis de coste-efectividad son fre-
cuentemente utilizados en los hospitales
ya que ofrecen una gama de indicadores
de efectividad que tienen significacién
en dicho ambito. En el area de los erro-
res de medicacidn, se podrian usar, entre
otros, los siguientes indicadores:
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Porcentaje de reduccién de errores
Acontecimientos mayores evitados
Vidas salvadas

Anos de vida ganados

El analisis de coste-efectividad permiti-
ria comparar cursos de accién alternati-
vos como por ejemplo la introduccién de
un sistema de prescripcién por ordenador
versus el mantenimiento del status quo.

El célculo de los costes incrementales y
la efectividad incremental seria andlogo
al de los ejemplos citados en la primera
parte. Los resultados posibles se inscri-
birdn dentro de uno de los 4 cuadrantes
de la figura 2.

Dependiendo del tipo de indicador, los
resultados podrian ser comparables con
otros programas. Por ejemplo, el uso de
anos de vida ganados permitiria compa-
rar el valor de dicha intervencién con
otros estudios en campos como el car-
diovascular y otros que hayan expresado
la efectividad en afios de vida ganados.

Los estudios de coste efectividad pue-
den tomar diversas perspectivas. Si
consideran el hospital, solamente inte-
resardn los costes y consecuencias en
dicho ambito, y habrd que considerar
solamente los costes médicos directos y
el indicador de efectividad que se haya
elegido.

En el caso de tomar una perspectiva
social, deberdn considerarse los demads
costes y consecuencias. Es importante
proceder con cautela en los casos de
costes de tiempo e indirectos. Los mis-
mos, tanto en coste-efectividad como
en coste-utilidad, pueden ser conside-

rados en unidades monetarias o incor-
porados en la unidad ‘de efecto. Lo
importante evitar la doble imputacién
de dichos costes. Por ejemplo, si se esta
usando un indicador de afios de vida
ganados, en el caso de personas con
morbilidad los costes indirectos deberi-
an convertirse a unidades monetarias
ya que no se cuentan en la unidad de
efecto. Sin embargo, en el caso de mor-
talidad, dichos costes ya se computan
al considerar la unidad de efecto y no
deberian ser convertidas a moneda.
Otra opcién consiste en asignar un
valor monetario a todos los costes indi-
rectos y reportarlos separadamente,
como un andlisis secundario.

No se ha detectado ningtin tipo de
bibliografia en la materia. De todas
maneras, algunos estudios sobre los
efectos de las intervenciones permiten
ser optimistas con respecto al coste
efectividad de las intervenciones pre-
ventivas.

Efectividad

Los estudios de valoracién econdmica
dependen crucialmente de la valora-
cion de efectividad de las intervencio-
nes disponibles. En esta seccién se dis-
cutirdn algunas precisiones sobre la
efectividad de intervenciones en erro-
res de medicacion.

Existen algunas innovaciones que pue-
den aplicarse al problema de los errores
de medicacidn. El uso de tecnologias de
la informacidn es uno de los elementos
mas importantes (por ejemplo prescrip-
cién por ordenador, apoyos en la deci-
sién, cédigos de barras, automatiza-
cién). Por ejemplo, la prescripcion rea-
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lizada por medio de ordenadores ayuda
a prevenir errores derivados de falta de
claridad en la caligrafia del prescriptor
también ayuda a prevenir otros tipos de
problemas como la interaccién de
medicamentos, alergias, etc. Con res-
pecto a las innovaciones en organiza-
ci6én, la incorporacién de profesionales
farmacéuticos para consulta en unida-
des de cuidados intensivos y otras dreas
hospitalarias también se ha mostrado
efectiva para reducir la tasa de errores.
La valoracién de estas tecnologias es
necesaria debido que implican inver-
siones que deben utilizar recursos esca-
sos (dinero). Por lo tanto, el analisis sis-
temdtico ayudard a identificar aquellos
enfoques que funcionen mejor, con un
mayor impacto clinico y econdmico
sobre la organizacién y los pacientes.

Bates et al. encuentran que la prescrip-
cién por ordenador reduce en un 86%
los errores potencialmente graves.

Chisholm et al. encuentran que el esta-
blecimiento de una unidad de cuidados
farmacéuticos para pacientes cardio-
vasculares generé un 66% de interven-
ciones significativas y un 4% de extre-
madamente significativas. Los mismos
encuentran también un ahorro en el
gasto de medicamentos de dichos
pacientes debido a esta intervencién,
pero no esta claro si se consideraron en
dicho célculo los costes de estableci-
miento y operacién de dicha unidad.

Leape et al. encuentran que la partici-
pacion de los farmacéuticos en las uni-
dades de cuidados intensivos redujo los
errores en un 66%, mientras que se
mantiene estadisticamente sin cambios
en una unidad de control.

Como conclusion, los estudios sobre
prevenciéon de errores de medicacién
muestran que se evitan efectos adver-
sos, muchos de ellos severos sobre los
pacientes. Con respecto al impacto eco-
ndémico, el estudio de Chisholm sugiere
un ahorro de recursos. Sin embargo
parece necesario integrar la informa-
cién econ6mica y clinica para derivar
indicadores de coste efectividad com-
pletos. Debido al perfil de efectividad
demostrado, es probable que muchas de
estas tecnologias produzcan disminu-
ciones de costes.

Coste-utilidad

Los estudios de coste-utilidad permiten
analizar situaciones donde tanto la can-
tidad como la calidad de vida son
importantes. Ambas dimensiones se
combinan en el que se llama el afio de
vida ajustado por calidad (AVAC).

Los AVAC son una medida de afios de
vida pero con una correccién que ajus-
ta por la valoracién del sujeto de acuer-
do a su estado funcional, emocional,
etc. Los AVAC se expresan generalmen-
te en una escala de 0 a 1, donde 1 indi-
ca el mejor estado de salud imaginable
y 0 el estado muerte.

AVAC = Valoracion estado de salud
(0-1) x Tiempo en ese estado

Si un paciente vive un afio en un esta-
do de salud de nivel 1, dicho afio se
cuenta como 1 afio de vida. A otro
paciente que viva en un estado 2, que
valora en 0,5 en la escala, se le conside-
rard que vivié 0,5 AVAC. Habra vivido
un afio real, pero el ajuste por calidad
lo convierte en medio afio de vida.
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Los estudios de coste-utilidad pueden
ser utilizados cuando los programas
involucrados reunen tanto efectos en
mortalidad y morbilidad. Los errores de
medicacién presentan una combina-
cion de efectos en mortalidad y morbi-
lidad y por lo tanto pueden ser analiza-
dos bajo este tipo de anélisis. La medi-
cién de la calidad de vida logra captu-
rar dimensiones de valor importantes
para los pacientes y que pueden no
verse reflejadas en indicadores clinicos
como vidas salvadas.

La calidad de vida que se toma en cuen-
ta se relaciona con varios dominios.
Entre ellos pueden estar: salud fisica,
funcionamiento social, salud mental y
autopercepcién,

Los AVAC pueden medirse de dos
maneras. Por un lado pueden utilizarse
técnicas psicométricas o econdémicas
que hacen su calidad de vida a los
pacientes. Por otro lado, se puede optar
por requerir al paciente solamente una
descripcién de su estado y utilizar las
valoraciones de dichos estados de vida
previamente realizadas por una mues-
tra representativa de la poblacién gene-
ral.

Las figuras 6, 7 y 8 ilustran diversas
situaciones que pueden darse en el caso
de analizar con AVAC los errores de
medicacion.

En el primer ejemplo, se compara la
calidad de vida de dos pacientes.
Ambos comienzan con una disminu-
cién en su calidad de vida que lleva a
su hospitalizacién (curva en negro). En
su hospitalizacién, ambos estabilizan
primero su calidad de vida (linea negra

horizontal). Luego, el paciente en curso
normal la mejora gracias a una inter-
vencién y la mantiene, hasta que muere
10 afios después. El otro paciente expe-
rimenta una pérdida adicional de cali-
dad de vida debido a un error de medi-
cacién (curva de puntos). Finalmente
logra ser estabilizado y recupera final-
mente una calidad de vida igual a la del
paciente que no experimento la iatroge-
nia. Fl paciente 2 también muere a los
10 afios. La pérdida de calidad de vida
temporal del paciente 2 con respecto al
paciente 1 estd representada por el drea
inscrita bajo el rétulo “pérdida AVAC”
(la diferencia entre las dos &reas deli-
mitadas por la curva curso normal y
error reparado). La misma no ha llegado
a ser significativa pues ha durado sélo 3
dias. Sin embargo, pueden existir cos-
tes significativos debido a ese error de
medicacion.

En el segundo caso, el primer paciente
sigue el curso normal luego de la hospi-
talizacidn. El paciente 2 sufre una iatro-
genia por medicamentos de tipo perma-
nente. Su calidad de vida no sélo no se
recupera a su estado anterior sino que
resulta permanentemente danada. El
drea de pérdida de calidad de vida es
mucho mayor.

En el tercer caso, el paciente de curso
normal se compara con un paciente que
sufre un error de medicacién fatal. La
pérdida de calidad de vida es maxima
en este caso, debido a que el paciente 2
recibe una valoracién de tiempo 0O (esta-
do muerte) mientras que el paciente 1
ha restablecido su funcionamiento.

Supongamos que un estudio de coste-
utilidad comparara una situacién
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Muerte caso

AVAC normal
Curso normal
1 T /
Pérdida
AVAC
Muerte error
""""""""" reparado
Error
t‘eparado Aesncavrenennnenad
0
3 dias - 10 afios — Tiempo

Figura 6. Calidad de vida con error sin consecuencias permanentes.

Muerte caso

AVAC normal
Curso normal /

Muerte error
Pérdida AVAC

/ permanente

Error permanente *

0 . N

¥~ 3 dias - 10 afios Tiempo

Figura 7. Calidad de vida con error permanente.
Muerte caso
AVAC normal
Curso normal
14 ¥
\_ ________ Pérdida AVAC
Error fatal

0 Muerte error fatal el

~~3dias T —10afos™ Tiempo

Figura 8. Calidad de vida con error fatal.
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donde se producen estos 3 casos descri-
tos con una alternativa preventiva
donde se evitaran estos 3 casos (es
decir, los 3 pacientes lograran evitar las
iatrogenias). Los beneficios adicionales
en calidad de vida de la intervencién
serian la suma de las 3 4reas que antes
contaban como una pérdida. Deberian
también considerarse ahorros en costes
de atencién médica por no tener que
invertir recursos en la solucién de los
errores. Los costes de la intervencién
serian los derivados del programa que
considerase, por ejemplo, los costes de
instalacién y mantenimiento de un pro-
grama de prescripcién por ordenador.

Como en el caso de los estudios de
coste-efectividad, es importante evitar
la doble cuenta de costes. Los costes de
morbilidad y de mortalidad pueden
incorporarse en la unidad de efecto o
considerarse en unidades monetarias.

Lo importante es plantear correctamen-
te el problema y no realizar una doble
cuenta. Gold et al. recomiendan captu-
rar los efectos de costes indirectos en el
indicador de AVAC pertinente.

El andlisis coste-utilidad en este caso
de errores de medicacién casi necesa-
riamente tomard una perspectiva social
o por lo menos del sistema de salud en
su conjunto. Esto es asi debido a que los
efectos de calidad de vida significativos
excederdn el tiempo de estancia en el
hospital.

Coste-beneficio
El analisis de coste-beneficio estima

tanto los costes como los beneficios en
unidades monetarias. Este tipo de ana-

lisis es comun para el estudio de pro-
yectos de inversion privados o publicos
en diversas dreas de la economia.

En el 4rea salud, es utilizado en el ana-
lisis de proyectos de inversién priva-
dos. En este caso, el andlisis se reduce a
considerar los beneficios dados por
ingresos (ej. ventas) o por ahorros de
costes de operacion.

Los costes serédn los derivados de inver-
sién, operacién y mantenimiento del
programa. Por ejemplo, David Bates
afirma que la instalacion de un sistema
de prescripcién por ordenador en el
“Brigham’s and Women's Hospital” sig-
nificé una inversién de 1,5 millén de
délares y requiere gastos operativos por
500 mil délares anuales. A su vez, gene-
rarfa ahorros de entre 5 y 10 millones
de délares anuales.

Este tipo de estudios es de utilidad para
demostrar a los administradores el
valor de los servicios de farmacia. El
ejemplo de la vancomicina anterior-
mente mencionado (que detecta costes
adicionales de 50.000 ddlares) también
podria considerarse asi, aunque en
dicho caso no estd claro si los costes
del sistema de deteccion de aconteci-
mientos adversos fueron considerados.

En el campo de la valoracién de interven-
ciones considerando los efectos para la
sociedad en su conjunto, el andlisis de
coste-beneficio también puede utilizarse.
La medicién de beneficios deberia reali-
zarse con la técnica de valoracién contin-
gente. La misma busca capturar el valor de
la intervencién para un paciente en uni-
dades monetarias planteando al paciente
en una situacién hipotética donde el pro-
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grama considerado pueda ser valioso
para el sujeto. Es importante tener en
cuenta que las consecuencias a medir
exceden los efectos en la produccién y
que buscan capturar las mismas dimen-
siones de valor integrales que en el and-
lisis de coste-utilidad.

Dependiendo de las dimensiones de
valor que el indicador capture, sera
necesario considerar en un cdlculo
aparte determinados costes, como por
ejemplo los de produccién.

Existen controversias sobre la medicion
de beneficios en unidades monetarias
que el lector interesado puede seguir en
Drummond et al. Bien planteada, la téc-
nica es de utilidad para demostrar el
valor de las intervenciones sanitarias.

CONCLUSIONES

El presente capitulo analiza las interac-
ciones entre farmacoeconomia y errores
de medicacién.

Central a esta problemitica es el anali-
sis de las estrategias para enfrentar el
problema de los errores médicos en
general y de medicacién en particular.

Bates afirma sobre la difusién de la tec-
nologia en errores de medicacién: “Las
herramientas que estdn disponibles
actualmente deberian ser utilizadas en
los hospitales ...

Dado el potencial impacto de estas tec-
nologias, su difusién es sorprendente-
mente lenta. Una razén ha sido la falta
de investigacién que demuestre cuanta
diferencia puede hacer la tecnologia. La
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financiacién y el soporte de los fabri-
cantes para dicha investigacién han
sido escasos.

Otra razén mas importante es la falta de
demanda desde la industria del cuida-
do de la salud. La seguridad no ha sido
una prioridad importante en medicina,
en parte debido a que el problema es
considerado de poca importancia ...

Afortunadamente, la preocupacién
publica sobre el tema es sustancial y
creciente, y la industria de la salud esta
comenzando a tomar un mas activo
interés”.

En conclusién:

Los errores de medicaciéon producen
significativas consecuencias sanitarias
y econlGmicas.

Los errores de medicacién pueden ana-
lizarse con técnicas farmacoeconomi-
cas. Dependiendo del contexto, pueden
utilizarse herramientas de coste-efecti-
vidad, coste-utilidad o coste-beneficio.

La bibliografia en la materia es escasa,
especialmente en el drea de evaluacio-
nes econdmicas completas. La eviden-
cia de efectividad y costes sugiere que
las opciones de intervencién serian
dominantes sobre las opciones de no
intervencién, aunque esta es una cues-
tion empirica que dependera de la
intervencion en especial a analizar.

Existe la necesidad de evaluar las inter-
venciones en errores de medicacién
para una mayor y adecuada difusién de
las intervenciones que aporten mayor
valor clinico-econémico.




Errores de Medicacion: Vision Farmacoeconémica

AGRADECIMIENTOS

Al Dr. Genis Carrasco y a Enrique
Lacasa por sus aclaraciones en la
correccién de este capitulo.

BIBLIOGRAFIA

1. Kohn LT, Corrigan JM, Donaldson MS
(Eds) To Err is Human: Building a Safer
Health System, Committee on Quality of
Health Care in America, "Institute of
Medicine http://www.nap.edu/books/
0309068371/html/, Noviembre 1999.

2. Report of the Quality Interagency
Coordination Task force to the President,
http://www.ismp.org/

3. Drummond M, O’'Brien B, Stoddard GL,
Torrance W. Methods for the Economic
Evaluation of Health Care Programmes,
Oxford, Oxford University Press. 1997.

4. Glossary of Terms Used in Health
Economics, and Pharmacoeconomic and
Quality-of-Life Analyses, PharmacoEcono-
mics, http://www. adis. com/

5. Cohen MR, Testimony Before the
Committee on Health, Education, Labor and
Pensions United States Senate, Hearing on
Medical Errors: Understanding Adverse
Drug Events, http://www.ismp.org/, Febrero
de 2000.

6. ASHP Guidelines.Preventing medication
errors in Hospitals, http.//www.ashp.org/
BestPractices/MedMis/Guide/preventing.
pdf.

7. Luce BR, Manning WG, Siegel JE, et al.
Estimating Costs in Cost-effectiveness
analysis. In Gold M, Russell MW, Siegel ],
Weinstein M, (eds). Cost-effectiveness in
health and medicine. Oxford Univ. Press.
New York.1996

8. Russell LB, Siegel JE, Daniels N, et al.
Cost-effectiveness analysis as a guide to
resource allocation in health: roles and limi-
tation. In Gold M, Russell MW, Siegel ],
Weinstein M, (eds). Cost-effectiveness in
health and medicine. Oxford Univ. Press.

New York. 1996

9. Brennan TA, Leape LL, Laird N, et al.
Incidence of adverse events and negligence
in hospitalized patients. Results of the
Harvard Medical Practice Study I. N Engl ]
Med 1991;324:370-376.

10. Johnson WG, Brennan TA, Newhouse
JP, et al. The economic consequences of
medical injuries. Implications for a no-fault
insurance plan. JAMA 1992;267:2487-2492.
11. Thomas EJ, Studdert DM, Burstin HR, et
al. Incidence and types of adverse events
and negligent care in Utah and Colorado,
Med Care 2000;38:261-271.

12. Thomas EJ, Studdert DM, Newhouse JP,
et al. Costs of medical injuries in Utah and
Colorado. Inquiry 1999;36:255-264.

13. Lazarou ], Pomeranz B, Corey PN.
Incidence of Adverse Drug Reactions in
Hospitalized Patients. JAMA 1998; 279:
1200-1205.

14. Classen DC, Pestotnik SL, Evans RS, et
al. Adverse drug events in hospitalized
patients. Excess length of stay, extra costs,
and attributable mortality JAMA 1997;277:
301-306.

15 Bates DW, Spell N, Cullen D], et al. The
costs of adverse drug events in hospitalized
patients. Adverse Drug Events Prevention
Study Group JAMA 1997, 277:307-311.

16. Johnson JA, Bootman JL. Drug-related
morbidity and mortality. A cost-of-illness
model. Arch Intern Med 1995;155:1949-
1956.

17. Tissot E, Cornette C, Demoly P, et al.
Medication Errors at the Administration
Stage in an Intensive Care Unit. Intensive
Care Med 1999;25:353-359

18. Towse A, Danzon P. Medical negligence
and the NHS- an economic analysis. Health
Econ 1999 ;8:93-101.

19. Bates DW, Teich JM, Lee ], et al. The
Impact of Computerized Physician Order
Entry on Medication Error Prevention. ] Am
Med Inform Assoc 1999;6:313-321.

20. Chisholm MA, Pittman DG, Longley JM,
et al. Implementation of pharmaceutical
care in acute medical cardiovascular
patients. Hosp Pharm. 1995;30:572-578.

83




G. Machnicki

21. Leape LL, Cullen D], Clapp MD, et al.
Pharmacist participation on physician
rounds and adverse drug events in the inten-
sive care units. JAMA 1999;282:267-270.
22. Gerlin A. Curing a culture of its denial,
The Inquirer 1999, http://www.health.

84

philly.com

23. Bates DW. Using information techno-
logy to reduce rates of medication errors in
hospitals, BM] 2000; 320:788-791.
http://www.bmj.com/cgi/content/full/320/
7237/788.




