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Adverse events related to medication in 
hospitals from the Valencian Community. 
EPIDEA Study 2005-2013

ABSTRACT

Introduction. To determine the prevalence of Adverse 
Events related to Medication (AEM) in hospitals of the 
Valencian Community in the 2005-2013 study period, and to 
describe the associated risk factors and their impact.

Material and methods. This study is based on data and 
methodology of the Study of Prevalence of Adverse Events in 
hospitals (EPIDEA), since its inception in 2005 until 2013. AEM 
produced in each year were analyzed.

Results. We identified 344 AEM that occurred in 337 
patients, among 35,103 patients studied, giving a prevalence 
of patients with AEM of 0.96% (IC95% 0.89-1.07). The most 
prevalent intrinsic risk factors for AEM were hypertension, 
diabetes and cancer. The most prevalent extrinsic risk factors 
were peripheral venous catheter, urinary catheter and 
central venous catheter. Therapeutic groups most frequently 
involved were systemic antibiotics, cardiovascular drugs 
and antineoplastics.  The 61.17% of AEM was classified as 
moderate, followed by 27.18% as mild and 11.65% as severe. 
The 33.99% of EAM caused increase of the patient’s stay and 
39.90% of EAM caused the re-entry of patient. The 58.5% 
of AEM were avoidable. Mild AEM were avoidable in 46.3%, 
moderate AEM were avoidable in 60.3% and severe AEM were 
in 75% (p = 0.013).

Conclusions. The prevalence of patients with AEM in 
hospitals of the Community of Valencia for the period 2005-
2013 was 0.96%. More than half of AEM were preventable, 
and preventability increases significantly with the severity of 
the event.

Palabras Clave: evento adverso, medicamento, evitabilidad, EPIDEA, factor 
riesgo

RESUMEN

Introducción. Determinar la prevalencia de eventos adversos 
relacionados con la medicación (EAM) en los hospitales de la 
Comunidad Valenciana en el periodo de estudio 2005-2013. 
Conocer los factores de riesgo asociados, su análisis e impacto.

Material y métodos. El trabajo está basado en los datos y 
metodología del Estudio de Prevalencia de Eventos Adversos en 
los hospitales de la Comunidad Valenciana (EPIDEA), desde 2005 
hasta 2013. Se analizaron los EAM  producidos en cada año.

Resultados. Se identificaron 344 EAM que ocurrieron 
a 337 pacientes, entre 35.103 pacientes estudiados, lo 
cual constituye una prevalencia de EAM de 0,96% (IC95% 
0,89-1,07). Los factores de riesgo intrínseco para EAM 
más prevalentes fueron hipertensión, diabetes y neoplasia. 
Los factores de riesgo extrínseco más prevalentes fueron 
catéter venoso periférico, sonda urinaria cerrada y catéter 
venoso central. Los grupos terapéuticos más implicados 
fueron antibióticos sistémicos, fármacos cardiovasculares, y 
antineoplásicos. El 61,17% de los EAM fue clasificado como 
moderado, un  27,18% como leve y un 11,65 % como grave. El 
33,99% de los EAM prolongaron la estancia del paciente y un 
39,90% fueron causa de reingreso del paciente. Globalmente, 
el 58,5% de los EAM fueron evitables. Según gravedad, fueron 
evitables el 46.3% de los EAM  leves, el 60.3% de los EAM 
moderados, y el 75% de los EAM graves (p=0.013). 

Conclusiones. La prevalencia de pacientes con EAM en la 
Comunidad Valenciana durante el periodo 2005-2013 fue de 
0,96%. Más de la mitad de EAM fueron evitables, observándose 
una relación directa significativa entre la evitabilidad de los 
EAM con la gravedad de los mismos.
Palabras Clave: evento adverso, medicamento, evitabilidad, EPIDEA, factor riesgo
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estimado que el coste anual asociado a los eventos adversos 
relacionados con el uso de medicamentos podría estar en 
torno a los 15 millones de euros10.

Los objetivos de este trabajo fueron: determinar la 
prevalencia de los EAM en los hospitales de la Comunidad 
Valenciana, los factores de riesgo asociados, el impacto sobre 
el paciente, los fármacos y los  servicios más frecuentemente 
implicados.

MATERIAL Y MÉTODOS

El diseño del estudio es observacional transversal 
descriptivo con componentes analíticos. El periodo de estudio 
abarca desde la creación del estudio EPIDEA en 2005 hasta 
los últimos datos disponibles de 2013. El estudio ha sido 
realizado en los hospitales de la Comunidad Valenciana y 
han participado tanto hospitales públicos como hospitales de 
gestión privada, categorizados según tamaño en grande (≥ 500 
camas), mediano (200 – 499 camas) o pequeño (< 200 camas). 
La población total a estudio está compuesta por pacientes 
con EAM, cuya hospitalización coincidiera con el periodo 
de estudio, con estancia de más de 24 horas y que tuvieran 
historia clínica localizada. La instrumentalización del estudio 
se apoyó en la Guía para el cribado de Eventos Adversos (EA) 
adaptada del estudio de Harvard11, y en el Cuestionario modular 
MRF2 para la caracterización del evento adverso adaptado 
del estudio de Harvard. Para valorar la evidencia de que el EA 
se podría haber evitado se utilizó una escala hexavalente: 1, 
ausencia de evidencia de posibilidad de prevención; 2, mínima 
posibilidad de prevención; 3, ligera posibilidad de prevención; 
4, moderada posibilidad de prevención; 5, elevada posibilidad 
de prevención; 6, total evidencia de posibilidad de prevención.

El estudio abarca un día de hospitalización, de forma 
análoga al Estudio de Prevalencia de las Infecciones 
Nosocomiales en España (EPINE). 

Tras la primera selección quedaron 442 pacientes, 105 
de los cuales no pudieron ser clasificados, de manera que 
finalmente el número fue de 337 pacientes, en los que se 
produjeron 344 EAM (figura 1). Una vez depurada la base de 
datos, se exportaron los datos al programa estadístico SPSS 
(Statistical Package for Social Sciences para Windows versión 
15 Chicago, SP Illinois, USA) con el que se realizó el análisis 
estadístico.

RESULTADOS

Los 337 pacientes  suponen un 0,96% de la población de 
estudio, es decir, la prevalencia de pacientes con EAM en los 
hospitales de la Comunidad Valenciana fue del 0,96%  (IC95% 
0,89-1,07), lo que supone un 16,27% del total de pacientes con 
EA en general.

El 43,3% de los pacientes del estudio fueron mujeres fren-
te al 56,7% hombres. La edad media fue de 66,49 (DT: 19,11) y 
mediana de 70,8 (AI: 23), en las mujeres la edad media fue de 
67,84 (DT: 19,87) y mediana de 73,4 (AI: 23) frente a los 65,47 

INTRODUCCIÓN

La morbilidad asociada a la atención sanitaria en general y 
al uso de los medicamentos en particular, constituye un grave 
problema de salud pública que ocasiona una gran demanda 
asistencial y genera costes sanitarios importantes, siendo una 
de las primeras causas de muerte en los países desarrollados1. 

Es importante tener presente, que la asistencia sanitaria 
en sí puede conllevar una serie de complicaciones derivadas de 
la propia asistencia por parte de los profesionales sanitarios, 
errores de diagnósticos, infecciones nosocomiales y eventos 
adversos relacionados con la medicación (EAM). Estas 
complicaciones, sería interesante y conveniente identificarlas y 
evaluarlas para así poder mejorar esta asistencia que se ofrece 
a los pacientes.

La preocupación por los problemas asociados al uso de 
medicamentos no es un tema reciente. Los primeros trabajos 
donde se pone de manifiesto la conciencia de la existencia 
de problemas relacionados con el uso de los medicamentos 
surgen a mediados del siglo pasado. Schimmel2 en 1964 
publica el impactante dato de que un 20% de los pacientes 
hospitalizados sufren alguna iatrogenia, tratándose de un 
evento grave en la quinta parte de los casos. Posteriormente, 
Steel et al3 en 1981 publica que hasta un 36% de los ingresos 
se relacionan con los medicamentos y que la cuarta parte de 
ellos son graves siendo la principal causa en ambos estudios el 
error en la medicación. En ese mismo año, Bergman y Wiholm4 
establecen una relación causal entre los problemas derivados 
del uso de los medicamentos y el ingreso hospitalario. En 
1990, Strand et al5 son los primeros en utilizar el concepto 
“Drug-related problems”, que en España fue traducido 
como “Problemas Relacionados con Medicamentos” o PRM, 
definiéndolos como “una experiencia indeseable del paciente 
que involucra a la terapia farmacológica y que interfiere real o 
potencialmente con los resultados deseados del paciente”.

Diferentes trabajos, incluidos los realizados por el 
Institute for Safe Medication Practices (ISMP), analizan los 
elementos clave en la producción de EAM6. Se han identificado 
diferentes factores que influyen en la aparición de EAM, 
como la complejidad de los tratamientos farmacológicos, la 
polimedicación, la falta de incorporación de tecnologías de la 
información o la segmentación y falta de comunicación entre 
niveles asistenciales7.

En 2013 la Agency for Healthcare Research and Quality 
publicó un informe sobre la evidencia de las prácticas seguras 
aplicadas hasta ese momento, valorando la efectividad, el coste 
y las dificultades de su implantación8. De las prácticas elegidas, 
cuatro hacen referencia al área de la medicación.

Es importante recalcar que los problemas relacionados 
con la medicación generan un elevado coste de recursos 
sanitarios y sociales, ya que condicionan no sólo el aumento 
de la estancia hospitalaria sino también de los costes directos 
e indirectos asociados. Así, el coste anual de morbimortalidad 
asociado a los medicamentos en EEUU ha sido estimado 
en más de 136.000 millones de dólares9. En España, se ha 
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de 1,35 (DT 0,9), con una mediana de 1(AI: 1). Los FRE más pre-
valentes fueron el catéter venoso periférico (71,5%), la sonda 
urinaria cerrada (19,3%) y el catéter venoso central (11,6%). El 
15,1% de los pacientes no portaban ningún dispositivo invasi-
vo. El 46,3% de los pacientes presentaban un FRE, el 26,4% dos 
y el 12,2% tenía tres o más factores de riesgo extrínseco. 

El promedio de hospitales participantes por año fue de 
18, aportando una media de 3.900 pacientes al año. Según el 
tamaño de hospital, el 39,3% de casos provenía de hospitales 
grandes, 50,4% de medianos y el 10,2% de hospitales peque-
ños. Haciendo una aproximación, la participación por tipos de 
hospital cada año fue de 3 hospitales grandes, 10 medianos y 
5 pequeños. El 50% de los pacientes lo aportan los servicios 
médicos y el 30% los servicios quirúrgicos (figura 3) seguido 
por Obstetricia, Pediatría y UCI.

(DT: 18,50) y mediana de 69,0 (AI: 21) en los hombres. Los EAM 
aumentaron con la edad, de hecho más del 55% de los EAM se 
produjeron en mayores de 65 años. No se encontraron diferen-
cias significativas en la distribución del sexo (p=0,875) ni en la 
edad (p=0,063) en los 9 años analizados. 

En cuanto a los factores de riesgo, un total de 283 pacien-
tes (84%) presentaron algún factor de riesgo intrínseco (FRI) o 
comorbilidades. La media de FRI fue de 1,9 (DT: 1,1), con una 
mediana de 2 (AI: 2). Los FRI más prevalentes fueron hiperten-
sión (43%), diabetes (26,7%) y neoplasia (26,4%).

En la figura 2 se describe la distribución de pacientes se-
gún número de FRI. No se encontraron diferencias en la dis-
tribución de esta variable a lo largo de los años del estudio. 
Un total de 286 pacientes (84,9%) presentaron algún factor de 
riesgo extrínseco (FRE) o instrumentación. La media de FRE fue 

Figura 1  Cribado de los pacientes con reacciones adversas a medicamentos

35.103 Pacientes
Proyecto EPIDEA

247 Eventos cuya naturaleza estaba 
relacionada con los fármacos

(Módulo D6)

132 Eventos cuyo factor causal  
ha sido un error de Medicación

(Módulo E)

442 Pacientes (454 Eventos) 
relacionados con la medicación.

337 pacientes con EAM
(344 eventos)

105 pacientes (110 eventos) que no se 
han podido clasificar

335 Eventos cuyo tipo de EA están rela-
cionados con la medicación 

(Pregunta A7)

62 Eventos cuyo factor causal  
ha sido una RAM

(Módulo E)

EAM: eventos adversos relacionados con la medicación; RAM: reacción alérgica a medicamento
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(RAM), piel y anejos 40% (sobre todo por manifestaciones 
dermatológicas de las RAM), y sistema nervioso 38% (debido 
sobre todo a manifestaciones de los neurolépticos y antiepi-
lépticos). 

Dentro de estos hospitales de estudio los principales ór-
ganos afectados por los EAM (figura 4) fueron: aparato di-
gestivo 92% (fundamentalmente por sangrados y manifesta-
ciones digestivas de las reacciones adversas a medicamentos 

Figura 2  Distribución del número de factores de riesgo intrínseco (FRI).

Figura 3  Distribución de casos de eventos adversos relacionados con la 
medicación según servicios.
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paciente, el 33,99% de los EAM causaron parte de la estancia 
del paciente y un 39,90% de los mismos causó el reingreso de 
paciente. La media de días adicionales originados por el EAM  
fue de 8,5 (DT: 21,2). Del total de EAM, en un 70% se precisó 
la realización de procedimientos adicionales (p. ej: pruebas de 
radiodiagnóstico) y en un 82,14% de tratamientos adicionales 
(p. ej: medicación, rehabilitación o cirugía).  

El 58,5% de los EAM fueron evitables. La evitabilidad de los 
EAM se relacionó con su gravedad de forma dosis-respuesta, 
de tal forma que a medida que aumentaba la gravedad de los 
EA relacionados con la medicación, aumentaba la evitabilidad 
del mismo. Así pues, los EAM leves eran evitables en un 46,3%, 
los moderados lo eran en un 60,3% y un 75% los EAM graves 
(p=0,013).

DISCUSIÓN

En relación con el ya importante recorrido temporal 
del estudio EPIDEA, así como la amplia participación de los 
hospitales de la Comunidad Valenciana tanto públicos como 
de gestión privada, se puede considerar que la muestra es 
representativa de la sociedad valenciana.

En cuanto a la edad, hay diversidad de resultados según 
la bibliografía, algunos como Otero et al12 no encuentran 
diferencias estadísticamente significativas, mientras que otros 
trabajos13,14 sí indican que a mayor edad mayor probabilidad de 
eventos, especialmente en mayores de 65 años. 

Respecto a los factores de riesgo intrínseco, al tratarse 
de un estudio de ámbito hospitalario el porcentaje de 

Los grupos terapéuticos más frecuentemente implicados 
en los EAM fueron: terapia infecciosa de uso sistémico (antibió-
ticos) debido a su gran uso entre los que destacaron las quino-
lonas y especialmente levofloxacino, seguido de fármacos que 
ejercen su acción en el aparato cardiovascular, (destacando en-
tre ellos los inotrópicos) y los antineoplásicos. Los fármacos de 
alto riesgo que más EAM causaron fueron los citostáticos se-
guidos del acenocumarol y los agentes inotrópicos, y en cuarto 
lugar  las heparinas de bajo peso molecular. Los fármacos de 
alto riesgo supusieron un 41,65% del total de EAM. La distri-
bución de los EAM según su  mecanismo de producción fue 
del 90,3% por acción y del 9,7% por omisión de un fármaco, 
especialmente por ausencia de quimioprofilaxis antitrombótica 
y quirúrgica.

La distribución de los EAM según el concepto de Problemas 
Relacionados con Medicamentos (PRM) fue: PRM de seguridad 
78,5% sobre todo por seguridad cuantitativa, es decir por 
problemas relacionados con la dosis, seguido de los PRM de 
necesidad 13,9%, que incluye dos categorías: fármacos que 
el paciente toma y no necesita, y fármacos que el paciente 
necesita pero no toma.

En relación con el proceso asistencial donde ocurrió 
el EAM, el 41,43% se produjo en la sala de hospitalización, 
seguido del 40% antes de la admisión.

Gravedad e impacto de los EAM relacionados con 
la medicación. El 61,17% de los EAM fue clasificado como 
moderado, seguido del 27,18% como leve y un 11,65 % como 
grave. El 26,11% de los EAM no aumentó la estancia del 

Figura 4  Grupos terapéuticos más frecuentemente implicados en eventos 
adversos relacionados con la medicación.
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pacientes con factores de riesgo intrínseco (comorbilidades) 
es elevado, así el 83,9% de los pacientes presentaron algún 
factor de riesgo intrínseco. Un resultado similar (83%) se 
obtiene al analizar la base de datos general del EPIDEA 
cuando ha sido positiva la guía de cribado (considerando 
todas las causas de EA). En relación a los factores de riesgo 
extrínseco, se constata que la instrumentación de los 
pacientes en el entorno hospitalario es cada vez mayor. Este 
hecho con seguridad influye en diversos tipos de eventos 
adversos por ejemplo los quirúrgicos, y en menor medida 
en los eventos adversos relacionados con la medicación. 
Cuando el error de medicación está relacionado con la 
vía de administración como por ejemplo la vincristina 
intratecal, o si el evento está relacionado con las bombas de 
infusión o con la nutrición parenteral los EAM pueden tener 
una importante repercusión mediática.

El 84,9% de los pacientes presentaron algún factor de 
riesgo extrínseco, Un resultado similar (82,8%) se obtiene 
cuando se analiza la base de datos general del EPIDEA, 
después de ser positiva la guía de cribado (para cualquier tipo 
de evento adverso). Este dato tiene en cuenta la presencia 
de catéter venoso periférico, ya que cuando excluimos este 
factor de riesgo extrínseco el dato disminuye a un 46,5%. 
Estos datos ponen de manifiesto la concordancia y la buena 
sensibilidad de la guía de cribado del estudio EPIDEA tanto 
para los factores de riesgo intrínsecos como extrínsecos. 
Es importante resaltar que si bien los factores de riesgo 
extrínseco en general están asociados con la infección 
asociada a los cuidados, nuestros resultados destacan 
que además, la terapia inmunosupresora está también 
relacionada muy directamente con los EAM. 

En cuanto al tamaño de hospital, los datos indican que 
los hospitales pequeños tienen porcentualmente menos 
EAM. Los hospitales medianos fueron los que más eventos 
adversos relacionados con la medicación presentaron, 
moviéndose en rangos entre el 40 y el 75% (del total de 
EAM), frente a los hospitales grandes que se movieron 
en un rango entre el 15 y el 45%. Este dato llama la 
atención y puede hacer pensar que los hospitales grandes 
presentan Servicios de Farmacia Hospitalaria más potentes 
y desarrollados, que minimizan los EAM. 

Respecto a los EAM en función de los servicios 
categorizados, se observa un patrón en las proporciones 
prácticamente constante todos los años: 70% para las 
especialidades médicas, 20% para las especialidades 
quirúrgicas (incluido Ginecología), y un 5% para 
las unidades de críticos. El mayor porcentaje en las 
especialidades médicas es lo esperable, ya que el número 
de medicamentos utilizados en ellas es mucho mayor. 
El porcentaje de EAM en las especialidades quirúrgicas 
(20%) no deja de ser digno de mención, y debería tenerse 
en cuenta a la hora de implementar medidas preventivas. 
Por último, si bien el porcentaje de EAM de las unidades 
de críticos es bajo, debido a las características de los 
pacientes y dosificación de los medicamentos, no debe ser 
subestimado, ya que los EAM implican en estos pacientes 

una gravedad considerable.

Los órganos afectos más frecuentemente relacionados 
con EAM fueron: el aparato digestivo, piel y anejos y sistema 
nervioso. La piel y anejos fue muy frecuente debido a las 
RAM que solo presentaron toxicodermias. Por otra parte, el 
hecho de que un gran porcentaje de los medicamentos se 
administren por vía oral condiciona la alta tasa de eventos 
en aparato digestivo, así como también la inespecificidad 
de la sintomatología digestiva. Es importante comentar la 
posible confusión de causa y efecto cuando hablamos de 
eventos adversos relacionados con la medicación, ya que 
el medicamento puede estar pautado para su acción en un 
determinado órgano y la sintomatología del evento adverso 
expresarse en un órgano completamente diferente. 

Cuando nos centramos en el análisis de los fármacos 
de alto riesgo, vemos que causaron el 41,6% de todos los 
EAM. Este dato es muy relevante porque centrarse en los 
medicamentos de alto riesgo, que es un listado muy corto 
de grupos de medicamentos, es muy rentable a la hora 
de establecer actuaciones en la prevención de EAM, y 
por tanto, debería estar entre las estrategias de todos los 
hospitales. De los fármacos de alto riesgo implicados en los 
EAM los más frecuentes fueron los citostáticos, seguidos del 
acenocumarol (anticoagulantes orales). Resulta interesante 
el dato de los anticoagulantes orales, debido a que existen 
programas y unidades específicas para el control de dichos 
medicamentos, tanto a nivel hospitalario (unidades de 
hemostasia) como en el ámbito de atención primaria 
(enfermería de seguimiento de Sintrom®). En tercer lugar 
se encuentran los agentes inotrópicos, fundamentalmente 
representados por la Digital, a pesar de ser un fármaco 
utilizado durante décadas y con un estudio específico en los 
planes de formación. 

Si se contemplan los EAM según se produjeron por 
un mecanismo de  acción u omisión, se ve que la mayoría 
fue por acción 90,3%, dato concordante con la literatura15 
y esperable debido a que los EAM por omisión son mucho 
más difícilmente detectables, salvo que la medicación sea 
trascendental para el enfermo. Los EAM ocasionados por 
omisión suelen tener consecuencias legales serias, ya que 
los jueces suelen condenar cuando no se realizó algo que 
debiera haberse hecho. Estudios prospectivos encontraron 
la tasa de EAM por omisión mayor, alrededor del 20%, y este 
dato es importante porque se trata de EAM prevenibles16.

Al analizar la causalidad de los EAM se observa que 
los procesos asistenciales en los que sucedieron fueron 
fundamentalmente en la sala de hospitalización el 41,4% y 
antes de la admisión el 40%. Este dato es relevante porque 
se podrían crear líneas de mejora, como el seguimiento de 
Atención Primaria, progresando para adecuar la conciliación 
de la medicación junto con la revisión potencialmente 
mejorable de la medicación desde este sector. Asimismo, 
también sería de interés llevar a cabo una coordinación 
entre niveles asistenciales en materia de farmacoterapia.

Ambos son expresión de la complejidad del ensamblaje 
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de la información registrada en la historia clínica, ya que 
existe una gran dependencia para este tipo de estudios de 
la calidad de la información recogida en la historia clínica. 
Si bien la introducción progresiva de la historia clínica 
informatizada ha soslayado los problemas de legibilidad, 
muchas veces esta mejora viene de la mano de la brevedad, 
problema muy importante a la hora de revisar historias 
clínicas. En el estudio un 30%  de los revisores consideraron 
que la información era poco o nada adecuada. 
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