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Farmacovigilancia hospitalaria:
el caso de la vancomicina, qué debemos
saber para prevenir sus efectos adversos

ROUSSEAU Marcela, Farmacéutica

Hospital de Pediatria Juan P. Garrahan

La vancomicina es un antibiético glucopeptidico que se
desarrollé en los afios 50 como un antimicrobiano activo
frente a gram positivos y sobre todo, frente a los estafilo-
cocos productores de Beta-lactamasa.

El desarrollo de los nuevos antibiéticos con menos efectos
indeseables limit6 su uso a los casos de alergia a los beta
-lactdmicos. La aparicion, en los afios 80, de cepas de
Staphylococcus aureus resistentes a meticilina y el au-
mento de pacientes susceptibles de presentar infecciones
por microorganismos gram positivos favorecié de nuevo
el uso de la vancomicina en estos momentos con menor
desarrollo de reacciones alérgicas, toxicidad ética y renal.
Su indicacion actual mas apropiada es el tratamiento de in-
fecciones a Staphylococcus, Meticilino-resistentes en condi-
ciones con abscesos cerebrales, meningitis a estafilococo,
peritonitis asociada con dialisis peritoneal o sepsis.

Desde 1986, treinta afos después de la introduccion clinica
de la vancomicina, se comienzan a aislar las primeras cepas
de enterococos resistentes a los glucopéptidos. Esta resisten-
cia ocasiona la pérdida de una importante alternativa tera-
péutica en un género que presenta resistencia intrinseca a
muchos antibiéticos y que muestra una gran capacidad para
adquirir nuevas resistencias. Sin embargo, no debe descar-
tarse la posibilidad de transferencia in vivo de esta resistencia
al género Staphylococcus aureus, hecho que ya se ha logrado
in vitro, lo que plantearia graves dificultades terapéuticas,
sobre todo en las infecciones causadas por Staphylococcus
resistente a la meticilina.

EFECTOS ADVERSOS

1. Sindrome del cuello rojo

El "sindrome de cuello rojo” cursa con la aparicién, durante
la administracién de la vancomicina, de hormigueos, pru-
rito intenso y una erupciéon maculopapular en la parte su-
perior del cuello, cara y extremidades superiores. En
general estas reacciones cesan en 20 minutos, pero pue-
den persistir varias horas y se relacionan con la velocidad
de administracién y la concentracion de la solucion.
Cuando la vancomicina se administra en infusion diluida
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lenta durante 60 minutos, tales eventos son poco frecuen-
tes. Las causas se desconocen pero han sido asociadas a
sus acciones depresoras cardiacas, vasodilatadoras y la li-
beracion de histamina.

2. Efectos nefrotoxicos y ototéxicos

Se ha descripto neurotoxicidad del nervio acustico con tin-
nitus y pérdida de audicién de tonos altos, que pueden
ocasionar sordera, no siempre reversible, al suspender el
tratamiento.

Se ha relacionado este efecto con el mantenimiento de con-
centraciones elevadas durante un periodo prolongado de ad-
ministracién y con la asociacion de otros farmacos ototoxicos
o con la presencia de pérdidas auditivas previas. Esporadica-
mente se han descripto casos de toxicidad vestibular con vér-
tigos y mareos. En raras ocasiones se documentan casos de
pacientes con insuficiencia renal, manifestada sobre todo por
un incremento de la creatinina sérica o del BUN, principal-
mente en pacientes que recibieron dosis elevadas de vanco-
micina durante un periodo prolongado. Raramente se han
producido casos de nefritis intersticial en pacientes que reci-
bieron aminoglucésidos concomitantemente o que tenian al-
guna disfuncion renal previa.

3. Otros efectos

Se han descripto casos raros de leucopenia, eosinofilia y
trombocitopenia reversibles al suspender el tratamiento.
Se han reportado casos de inflamacion en el lugar de ad-
ministracién y tromboflebitis. Existen notificaciones de
anafilaxia, fiebre medicamentosa, nauseas, escalofrios, eo-
sinofilia, exantemas, incluso dermatitis exfoliativa, sin-
drome de Stevens-Johnson y mas raramente vasculitis
asociados al tratamiento con vancomicina.

RECOMENDACIONES PARA EVITAR LOS EFECTOS
ADVERSOS

1. Efectos nefrotéxicos y ototéxicos: estos efectos depen-
den de la dosis apropiada, control de niveles séricos y con-
trol de la funcién renal.
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Dosis

Niflos: 40 mg/kg /dia distribuida cada 6hs. Dosis maxima:
60 mg/kg/dia distribuida cada 6 horas (infecciones del sis-
tema nervioso central) no debe superarse la dosis maxima
del adulto: 2 gramos/dia.

Adultos: la dosis en pacientes con la funciéon renal normal
es 1g cada 12 hs 0 500 mg cada 6 hs. Deben considerarse
contextura del paciente, asi como composicion corporal y
sitio de la infeccién, en situaciones excepcionales puede
administrarse 4 gramos/dia, en ambos casos distribuida
cada 12 horas

Control de niveles plasmaticos. Farmacocinética clinica
Ancianos: se recomienda ajustar las dosis en funcién del
clearence de creatinina. El rango terapéutico oscila entre
5y 10 pg/ml para la concentracién minima (Cmin, o valle
determinada al final del intervalo de administracion). La
concentracién maxima (Cmax, o pico determinada unas 3
horas después del inicio de la administraciéon intravenosa)
no debe ser superior a los 40 pg/ml. Se recomienda ajustar
la pauta posolégica en funcion de los niveles plasmaticos
del farmaco y del clearence renal en los siguientes casos:
insuficiencia renal o en pacientes con inestabilidad hemo-
dindmica; cuando se administren de forma concomitante
otros farmacos nefrotéxicos u ototéxicos; tratamientos
prolongados; pacientes de mas de 65 afios, nifios menores
de 1mes y prematuros.

Control de la funcién renal - Ajuste de dosis en situacio-
nes especiales

Se elimina principalmente via renal, por lo tanto la poso-
logia debera individualizarse en aquellos pacientes que
presenten alteraciones de la funcién renal para evitar que
se produzcan acumulaciones del farmaco. Se recomienda
medir las concentraciones séricas de creatinina al inicio y
periddicamente durante el tratamiento, especialmente en
pacientes inestables o con insuficiencia renal grave. Cal-
cular y ajustar la dosis a partir de sus concentraciones
plasmaticas

Sobredosificacion

En caso de sobredosis es recomendable instaurar terapia
de apoyo con especial control de la funcién renal. La eli-
minacion de vancomicina mediante didlisis es deficiente.
Se ha informado que la hemofiltracién y la hemoperfusion
con resinas o carb6n activado consiguen eliminar hasta un
35% de vancomicina. En el manejo de la sobredosis, se
debe considerar siempre la posibilidad de acumulacion del
farmaco, las interacciones entre farmacos y la posibilidad
de una farmacocinética particular en un paciente determi-
nado.

2. Sindrome de cuello rojo y tromboflebitis: estos efectos
adversos estan relacionadas con la administraciéon

Concentracion de administracion

Debe realizarse la administracion considerando una con-
centracién de 5 mg/ml. Solvente apropiados: dextrosa 5%,
solucion fisiolégica, dextrosa al 5% en solucion fisiolégica.
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Infusion

Debe infundirse como minimo en una hora, dosis de 1g o
mas deben pasarse en 2 horas.

Pacientes con antecedentes a esta reaccion deberian pre-
meditarse con hidrocortisona (1 mg/kg V) y antihistami-
nicos.

3. Otros efectos adversos

Es necesario, sobre todo en pacientes ancianos, realizar
las pruebas seriadas de la funciéon auditiva que pueden ser
de utilidad a fin de minimizar el riesgo de ototoxicidad. En
los pacientes que reciban tratamientos prolongados con
vancomicina o que reciban vancomicina concomitante-
mente con farmacos que puedan causar neutropenia,
deben realizarse hemogramas periédicos. El uso conco-
mitante de vancomicina y agentes anestésicos en nifios se
ha asociado a eritema y reacciones anafilactoides. Si ha de
administrarse vancomicina en la profilaxis quirirgica se
aconseja administrar los anestésicos una vez finalizada la
infusion de vancomicina.

4. Interacciones y efectos adversos

La vancomicina potencia el efecto nefrotéxico y neuroto-
xico de otros medicamentos tales como anfotericina B,
aminoglucésidos, bacitracina, polimixina B, colistina, vio-
micina o cisplatino.

5. Embarazo y lactancia.

La seguridad de vancomicina en el embarazo no ha sido
establecida en ensayos clinicos controlados. Debido a que
los estudios en animales de experimentacién son insufi-
cientes para valorar la seguridad del medicamento con
respecto a la reproduccién, desarrollo embrio-fetal, el
curso de la gestacion y el desarrollo peri y post-natal, la
vancomicina Unicamente se administrara en el embarazo
después de una cuidadosa evaluacion riesgo-beneficio.
Puesto que vancomicina es excretada a través de leche
materna, se valorara el paso a lactancia artificial en el caso
de estar indicado su uso.
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FE DE ERRATAS

En el N° 1, del VOL 1se omiti6 colocar el nombre de los si-
guientes farmacéuticos que participaron en el desarrollo de
los estandares el afio 2014:

Buenos Aires
Farm. Daniela Garcia

Cérdoba

Farm Sandra Lemos

Farm Fernanda Silva
Farm. Mariana Coseani
Farm. Elsa Rivera Sanchez
Farm. Alejandra Zamora
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Revista de la Asociacion Argentina
de Farmaceéuticos de Hospital
NORMAS DE PUBLICACION

La "REVISTA de la AAFH” es el 6rgano oficial de publica-
cion cientifica de la Asociacién Argentina de Farmacéuti-
cos de Hospital y publica articulos relacionados al ejercicio
profesional en este ambito. Se aceptaran para su publica-
cion diferentes formatos sobre investigaciones de articu-
los originales, revisiones actualizadas, presentacién de
casos, cartas al Director y otras formas de publicacion que
resulten aceptados por el Comité Editorial de esta Revista.
Todos los trabajos enviados por el/los autores deben ser
inéditos y ningun material publicado podra ser reprodu-
cido parcial o totalmente, en ningan tipo de formato, ex-
cepto previa autorizacion del Comité Editorial de la
Revista.

Todas las opiniones en informaciéon cientifica de los arti-
culos que se publiquen en la Revista son de exclusiva res-
ponsabilidad de los autores, teniendo el Consejo de
redaccion la potestad de efectuar correcciones gramati-
cales, de estilo y otras que considere adecuadas para la
impresion del contenido, el cual no se vera afectado per
se. Previo a la publicacion se solicitara la revision de los
autores. No se aceptaran trabajos incompletos para su re-
vision editorial. Los trabajos aceptados pueden ser objeto
de un Comentario Editorial.

Modalidad de envio de trabajos

1 Las contribuciones a la "Revista de la AAFH” deberén
ser originales e inéditas.

2. Bl autor postulante enviara el trabajo original en formato
digital y 2 (dos) copias en papel del escrito en idioma es-
pafiol (ilustraciones y graficos en hojas aparte). Se utilizara
interlineado 1.5 de un lado solamente en papel tamafio A4,
36 renglones y con no menos de 3 cm de margen iz-
quierdo y el apellido del primer autor en el rincdén superior
derecho de cada péagina. Se debe adjuntar una copia por
correo electronico a publicaciones@ aafhospitalaria.org.ar

Contenidos del envio

lra. pagina

e Carta adjunta al manuscrito enviado: se dirige al Director
de la revista donde se solicita la evaluacion del trabajo
cientifico. En la misma declara que en caso que el mismo
sea aceptado autoriza la publicacion a la revista. Se ex-
presa la ausencia de conflictos de interés, el aporte de
subsidios utilizados en la realizacién del mismo asi como
publicaciones anteriores en congresos u otros medios.

¢ Firma de Autor/es (escaneadas).

2da. pagina

e Titulo que no exceda las 2 lineas de 50 caracteres cada
una.

¢ Autores (incluir el grado académico).

« Nombre y el lugar de la institucion donde se realiz6 el
trabajo.

¢ Resumen estructurado en inglés y espafiol: no mayor a
250 palabras para un articulo original. El resumen estruc-
turado consta de los antecedentes, objetivo, lugar de apli-
cacion, disefio, poblacién, método, medidas de evaluacion,

resultados y conclusiones. Se escribira en forma puntual
(no narrada).

« Palabras claves en inglés y espafiol (No mas de cuatro)
¢ Si el articulo ha sido presentado en un Congreso o Jor-
nada, es necesario que esté aclarado al pie de pagina con
el Nombre, lugar y fecha de la reunion.

3ra. en adelante

« Texto; bibliografia (en formato Vancouver), tablas y gra-
ficos.

« Se deben enumerar las paginas en forma consecutiva,
empezando con la pagina del titulo como pagina 1y fina-
lizando con la pagina de las fotos, tablas, gréaficos, etc.

¢ Cualquier informacién anexa como agradecimientos,
subsidios o becas recibidos debe estar al finalizar el texto,
antes de las citas bibliograficas.

Categorias de trabajos aceptados

a. Trabajo original

Debe estar organizado de la siguiente manera: Introduc-
cion, Material y Métodos, Resultados, Discusion Conclusio-
nes. A continuacion y en hoja separada las tablas e
ilustraciones. (utilizar como guia http://www.aafhospitala-
ria.org.ar/imagenes/descargas/recomendaciones_t_cint_
4 .pdf)

El articulo original no debe exceder de 6 paginas escritas
incluyendo proporcionalmente ilustraciones y tablas.
NUmero maximo de citas: 20

b. Carta al editor

En esta seccion se aceptaran aquellas cartas o comenta-
rios referidos a publicaciones aparecidas recientemente
en nuestra revista (preferentemente sobre las dos ultimas
publicaciones) o comentarios sobre la linea editorial de la
revista, los cuales siempre deberan guardar relacién con
los objetivos cientificos de la publicacion.

c. Comunicaciéon de casos o reportes breves

En este apartado se recibiran todos aquellos trabajos que,
por su extension o caracteristicas de realizacién, no pue-
den ser organizados ni presentados como trabajo original.
En este formato se podran comunicar casos de reacciones
adversas, formulas magistrales, intervenciones farmacéu-
ticas frente a situaciones particulares, informes de activi-
dades farmacéuticas cuya transferencia permita generar
protocolos de actuacién en otros ambitos.

La extension de los mismos no debe superar las 1.500 pa-
labras y tener un maximo de 6 autores, 20 referencias bi-
bliograficas y no mas de 3 tablas y/o figuras presentadas
en el formato propuesto en modalidad de envio.
Recomendaciones de la AAFH para la publicacion de Co-
municaciones Breves.
http://www.aafhospitalaria.org.ar/imagenes/descargas/aa
fh_ RECOMENDACIONES_COMUNIC

d. Revisiones bibliograficas

Se aceptaran aquellos manuscritos que estén orientados
a la farmacoterapia en determinados procesos patolégicos
y situaciones clinicas o grupos farmacolégicos, procesos
tecnoldgicos o logisticos que aporten interés o novedad
en el ambito de la farmacia hospitalaria.
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Requisitos de uniformidad para manuscritos enviados a
revistas biomédicas:
http://www.aafhospitalaria.org.ar/imagenes/descargas/re-
quisitos_uniform.pdf

Adherencia a recomendaciones éticas internacio-
nales

a) Investigacion en Seres Humanos

Especifique si el trabajo ha sido aprobado por el Comité
institucional de Etica actuante o si los autores han seguido
para la elaboracion del mismo las pautas éticas recomen-
dadas en forma internacional y se si dispone del consen-
timiento informado en aquellos casos que el trabajo asi lo
requiera. Revisar Declaracion de Helsinki de 1975, con las
sucesivas revisiones hasta Tokio 2004, disponibles en:
http://www.wma.net/es/30publications/10policies/b3/
En el caso que el trabajo describa y/o explique reacciones
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adversas y/o eventos relacionados a la seguridad del pa-
ciente debera indicarse si los mismos han sido notificados
a la autoridad de aplicacion nacional. (ANMAT para Argen-
tina http://www.anmat.gov.ar/webanmat/vigilancia.asp )

b) Investigacién con animales

En el caso que las investigaciones informadas se realicen
con animales, los autores deberan informar si las mismas
han sido debidamente autorizadas por el Comité Institu-
cional de Etica.

Conflictos de Interés

La Revista solicita a los autores que revelen cualquier con-
flicto de interés. Por ejemplo: una asociacion comercial en
relacién con el manuscrito enviado por los autores; subsi-
dios o recursos usados en el trabajo aparecerdn como
agradecimiento en un pie de pagina.

e lanzo la nueva revista de la Asociacién Argentina de Farmacéuticos de

Hospital y jtodos pueden participar de ella! La AAFH tiene el agrado de

publicar esta revista cientifica desde Octubre de 2014, que tendra cuatro
ediciones anuales, e Invita a los profesionales de la disciplina a enviar colabo-
raciones para ser publicadas, previamente revisadas, en las diversas seccio-

nes como:

Trabajos originales: escritos originales con la tipica organizacién de este

tipo de trabajos.

Cartas al editor: serdn bienvenidas las opiniones y comentarlos que gene-

ren Inquietudes y debates.

Comunicaciones de casos o reportes breves: formatos similares a los trabajos
originales pero mas concisos y enfocados en situaciones especificas.

Revisiones hibliograficas: escritos que generen novedades de la disciplina.

¢Cémo enviar los escritos? Antes que nada hay que leer las Normas de publicacién, al final de la revista. Luego

puede enviar un mail con el material a

publicaciones@aafhosp italaria.org.ar

Bl material sera recibido por los directivos de la AAFH quienes lo evaluaran y decidiran sobre el mismo.

Tenga en cuenta que su aporte es vital para el crecimiento y enriquecimiento profesional de farmacia hospitalaria.
Esta revista no tiene otro fin que divulgar y generar conocimiento.

Desde ya agradecemos las colaboraciones.

Revista de la AAFH
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