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RESUMEN 

Dado el aumento de la esperanza de vida y la cronificación de las patologías cada vez 

son más numerosos los pacientes mayores con multimorbilidad. La atención a los mismos 

constituye actualmente un gran reto para los sistemas sanitarios, que están abordando su 

transformación hacia nuevos modelos organizativos y de gestión, para dar respuesta a las 

necesidades y a la elevada carga asistencial que generan estos pacientes.  

La Estrategia para el Abordaje de la Cronicidad en el Sistema Nacional de Salud, recomienda 

optimizar la terapia farmacológica en los pacientes con tratamientos crónicos, con especial 

atención a aquéllos polimedicados. El mayor consumo de medicamentos por parte de los 

pacientes conlleva a un mayor número de Eventos Adversos a Medicamentos (EAM) y una 

peor calidad de vida.  

Según estudios recientes los EAM son la principal causa de eventos adversos en distintas 

poblaciones y ámbitos de estudio. Es por ello, que la Estrategia para el Abordaje de la 

Cronicidad recomienda para mejorar la seguridad del uso de los medicamentos, desarrollar 

y disponer de herramientas que permitan identificar y seleccionar a los pacientes con mayor 

riesgo de sufrir eventos adversos prevenibles a los medicamentos, siendo los pacientes 

mayores, dado la multimorbilidad y la polimedicación, especialmente vulnerables a sufrirlos. 

Por todo ello, el objetivo de este trabajo es desarrollar un listado de señales alertantes 

adecuadas y eficaces, para detectar eventos adversos a medicamentos (EAM) en pacientes 

mayores crónicos con multimorbilidad. 

Se trata de un estudio multicéntrico, en el que han participado 12 hospitales nacionales y se 

ha desarrollado en las unidades de Farmacia, Geriatría y Medicina Interna. Los pacientes 

incluidos en el estudio fueron mayores de 65 años, con ingresos superiores a 48 horas y con 

más de una patología.  

El presente trabajo se ha desarrollado en cuatro fases, que se detallan a continuación. 

En la primera, se realizó una búsqueda bibliográfica y un panel de expertos según la 

metodología Delphi modificada. El objetivo de la búsqueda bibliográfica fue obtener el mayor 

número de señales alertantes (SA) posibles, obteniéndose una gran variedad de SA, algunas 

constituyendo herramientas específicas para poblaciones concretas. Esta revisión de la 

literatura puso de manifiesto que no existía ninguna herramienta desarrollada 

específicamente para la población objetivo de estudio. A continuación, se llevó a cabo la 

evaluación de las SA detectadas en la búsqueda bibliográfica por los expertos. Éstos podían 
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ser expertos en el área de la cronicidad o/y en seguridad del paciente. A los expertos 

seleccionados se les pidió considerar la utilidad de las señales alertantes para detectar EAM 

en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad en base a los siguientes aspectos: solidez 

de la evidencia en el uso de SA en estos pacientes, utilidad de la SA para detectar EAM y 

factibilidad de su aplicación en la práctica clínica. Los expertos consideraron la mayoría de SA 

adecuadas para la población de estudio, siendo el criterio de solidez de la evidencia el 

considerado menos adecuado. 

El objetivo de la segunda fase fue evaluar la utilidad de las SA seleccionadas por los expertos, 

para identificar cuáles eran útiles para detectar EAM en la práctica clínica. Además, se 

describieron los EAM detectados y se evaluó su gravedad y evitabilidad de cada EAM.  Se 

puso de manifiesto que la mayoría de los pacientes mayores crónicos y con multimorbilidad 

que ingresan en estas unidades son octogenarios, polimedicados y con un alto grado de 

multimorbilidad. Así mismo, se encontró que la capacidad predictiva de cada una de las SA 

varió mucho entre unas y otras, considerándose en su mayoría útiles en la detección de EAM. 

Cerca del 50% de las SA demostraron ser útiles en la práctica clínica tras estas dos primeras 

fases del proyecto.  

Los EAM encontrados en estos pacientes fueron en su mayoría de carácter leve y 

mayoritariamente evitables. Siendo los errores de prescripción y monitorización los más 

frecuentes entre los eventos adversos evitables. 

En la tercera fase se elaboró el listado definitivo de SA basándose en el valor predictivo 

positivo (VPP) de cada una de las SA. Se constituyó el TRIGGER-CHRON seleccionando todas 

aquéllas SA tenían un VPP mayor o igual a cinco.   

Por último, en la cuarta fase se comprobó que el TRIGGER-CHRON era útil en la detección de 

EAM a medicamentos de alto riesgo en pacientes crónicos (MARC), siendo la mayoría de los 

EAM provocados por al menos un medicamento incluido en la lista MARC. 

En conclusión, se ha desarrollado la herramienta TRIGGER-CHRON, constituida por 32 señales 

alertantes que ha demostrado su utilidad detectando un evento adverso a medicamentos en 

casi un cuarto de los pacientes mayores crónicos con multimorbilidad. 
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1.1. PACIENTE CRÓNICO CON MULTIMORBILIDAD 

Según un informe de la Organización Mundial de la Salud (OMS) las enfermedades 

crónicas constituyeron la causa de más del 60% de las muertes en el mundo y llegaron a 

motivar el 80% de las consultas de atención primaria, el 60% de los ingresos hospitalarios y 

el 70% del gasto sanitario 1. Esta problemática se une al creciente envejecimiento de la 

población en los países desarrollados. Concretamente en España, el porcentaje de población 

de 65 años o más, se situaba en 2018 en el 19,2% de la población y se prevé que pasará a ser 

del 25,2% en 2033, como se muestra en la Figura 1.  

Figura 1. Pirámide de población en España2 

 

Esto no es solo un problema en España sino que existen datos internacionales de 2015, en 

los que aproximadamente 5% de la población de los países de la OECD (Organización para la 

Cooperación y el Desarrollo Económicos) tienen 80 años o más y se espera que ese 

porcentaje se doble 2,3. Por otra parte, la OMS estima que las enfermedades crónicas 

aumenten convirtiéndose en la principal causa de discapacidad y que hacia el 2030 se doblará 

la incidencia de enfermedades crónicas en mayores de 65 años 1,4. Precisamente estos 

pacientes con condiciones de salud y limitaciones en la actividad de carácter crónico, son los 

que encuentran más dificultades para acceder y circular a través del sistema, ya que no existe 

un adecuado ajuste entre sus necesidades y la atención que reciben, resultando 
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especialmente inapropiada la organización de la asistencia sanitaria para el grupo de 

pacientes que presentan multimorbilidad o se encuentran en situación de especial 

complejidad 5,6. La asistencia a los pacientes crónicos, y más aún con multimorbilidad, deberá 

desarrollarse de forma longitudinal, integrada y coordinada entre los distintos niveles 

asistenciales, siendo necesarios el trabajo interdisciplinar y la continuidad asistencial 7. 

El perfil de los pacientes ingresados en los hospitales ha cambiado y su identificación y 

clasificación en las diferentes categorías de enfermos crónicos es un criterio de calidad 

irrenunciable, por motivos clínicos y económicos 8. Así apa e e el o epto de pa ie te 

ó i o f ágil , o epto so e el ue aú  e iste o t o e sia e  su defi i ió  e t e disti tos 

profesionales de la salud 9. En la Tabla 1 se recogen los distintos términos utilizados 

actualmente para definir las diversas situaciones de los pacientes. 

Tabla 1. Glosario de términos sobre cronicidad 

TÉRMINO DEFINICIÓN 

Enfermedades crónicas 
 

Se entiende aquellos problemas de salud que requieren 
tratamiento continuado durante años, como son: diabetes, 
enfermedades cardiovasculares, enfermedad pulmonar 
obstructiva crónica, cáncer y enfermedades mentales, 
incluyendo demencia y depresión 10. 

Polimedicado  Paciente que toma cinco o más fármacos 10. 

Comorbilidad  Se suele entender como la presencia de patologías secundarias 
o asociadas a una enfermedad o diagnóstico principal (p. ej. 
una persona con diabetes que está afectada de retinopatía y 
neuropatía) 10. 

Multimorbilidad Concurrencia de varias enfermedades o condiciones de salud 
en una persona sin dominancia o relación entre ellas11. 

Fragilidad  Es un concepto fisiopatológico y clínico que intenta explicar la 
diferencia entre envejecimiento satisfactorio y patológico, 
definiéndose como un declinar generalizado de múltiples 
sistemas (principalmente osteomuscular, cardiovascular, 
metabólico e inmunológico) cuya repercusión final lleva a un 
agotamiento en la reserva funcional del individuo y a una 
mayor vulnerabilidad para el desarrollo de múltiples resultados 
adversos, como discapacidad, dependencia, hospitalización 
institucionalización y muerte 10. 

Discapacidad Se define como la incapacidad para realizar actividades 
esenciales de una vida independiente, es decir, se trata de un 
término utilizado para referirse a los déficit en la actividad de 
un individuo y las restricciones para su participación en el 
entorno real en el que vive 10. 

Paciente crónico complejo Se entiende por aquel que presenta mayor complejidad en su 
manejo al presentar necesidades cambiantes que obligan a 
revalorizaciones continuas y hacen necesaria la utilización 
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ordenada de diversos niveles asistenciales y en algunos casos 
servicios sanitarios y sociales 5. 

 

1.1.1. Caracterización  

La mayoría de los pacientes crónicos con multimorbilidad presentan edad avanzada, 

ya que la prevalencia de la pluripatología aumenta con la edad. Según una revisión 

sistemática la multimorbilidad es más frecuente en pacientes mayores, en mujeres y en 

clases sociales desfavorecidas 12. Así, en España se estima que la población entre 65 y 74 años 

tiene una media de 2,8 enfermedades crónicas, mientras que la población mayor de 75 años 

es de 3,3 5. De hecho, las personas con múltiples enfermedades crónicas representan más 

del 50% de la población con enfermedades crónicas 13. En el estudio realizado por Hernández 

et al se observa cómo se van reduciendo a lo largo de los años los pacientes sin enfermedades 

crónicas, pasando del 80% en 2005 al 63% en 2015, poniendo de manifiesto que estas 

enfermedades crónicas cada vez son más frecuentes en la población 14. En España en la última 

encuesta realizada por el instituto nacional de estadística refleja que 82% de la población de 

entre 65 y 75 años tiene al menos una enfermedad crónica y esta aumenta hasta el 91% en 

las personas mayores de 75 años 15.  

Esta situación también se manifiesta a nivel internacional. Por ejemplo, en EEUU, en el año 

2006, se estimaba que los pacientes con más de dos enfermedades crónicas constituían un 

27,6% de la población, porcentaje que se incrementaba hasta el 73,1% en los mayores de 65 

años 16. 

Algunos estudios han tratado de caracterizar a los pacientes crónicos, por ejemplo, en la 

revisión sistemática realizada por Prados et al17 en la que se incluyen 14 artículos de 

pacientes con multimorbilidad en diferentes ámbitos sanitarios, se detalla una tabla que 

describe las patologías que utilizan los diferentes estudios para caracterizar a los pacientes 

con multimorbilidad (Figura 2). En esta misma revisión Prados et al hacen una 

recomendación para caracterizar a estos pacientes, realizando una definición por las 

patologías con códigos CIE (Clasificación Internacional de Enfermedades) y no como 

encontramos en otros estudios que definen las patologías agrupándolas en términos, como 

enfermedades mentales, enfermedades cardiacas, etc. Estas agrupaciones de patologías 

hacen más compleja la caracterización de los pacientes con multimorbilidad. 
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Figura 2. a. Las 20 enfermedades más incluidas en los estudios según la revisión de Prados-Torres17 
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Figura 2 b. Las 20 enfermedades más incluidas en los estudios según la revisión de Prados-Torres17 
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Los avances en los tratamientos farmacológicos han conseguido aumentar la esperanza de 

vida debido a la cronificación de las enfermedades, que implica un aumento de la 

multimorbilidad y la polimedicación en los pacientes de edad avanzada 18,19. El estudio de 

Midao et al20 refleja como la polimedicación aumenta según la edad, para ello agrupa a los 

pacientes mayores en tres tramos de edad. El primer tramo con una polimedicación del 

25,3% son los pacientes con edades comprendidas entre el 65 a 74 años, del 36,4% en 

pacientes de 75 a 84 años y del 46,5% en mayores de 85 años.  

Aunque la polimedicación se ha definido en la Tabla 1 de la introducción, el término es 

controvertido. Según la revisión narrativa de Pazan et al21 en la que se incluyen las 

definiciones de polimedicación publicadas desde 2015 al 2020, nos encontramos que dicho 

termino se puede definir por el número de medicamentos, por el tiempo en los que se toman 

dichos medicamentos o incluso por si esos medicamentos son apropiados para la situación 

clínica del paciente. Recientemente, se ha publicado un estudio epidemiológico sobre la 

polimedicación en España, en el cual desde 2005 a 2015 se han multiplicado por diez los 

pacientes con más de diez medicamentos y este aumento se da principalmente en pacientes 

mayores 15. Un estudio a nivel europeo en el que también incluyen a Israel, marca que la 

prevalencia de polimedicación en estos países se encuentra entre el 26,3 al 39,9% 20. 

Diversos estudios muestran que los pacientes polimedicados tienen mayores tasas de 

mortalidad, deterioro funcional, deterioro cognitivo, recurrencia hospitalaria, frecuentación 

a las consultas médicas así como, de visitas a urgencias. 22-24. Además, la cronicidad y la 

polimedicación, se ha relacionado con una peor puntuación en los cuestionarios de calidad 

de vida 25. 

En el Reino Unido se estima que el 5% de los pacientes crónicos complejos, generan el 42% 

de las estancias hospitalarias 26 y en EEUU, se estima que un 66% del gasto sanitario se 

concentra en el 27% de la población con multimorbilidad 27. Estos resultados, no solo se 

presentan en los pacientes con multimorbilidad si no también en los polimedicados, en los 

que, además, está aumentado el riesgo de acudir a consultas médicas, ingresos hospitalarios 

y por tanto el sobrecoste sanitario 28.  De ahí que la gestión eficiente de estos pacientes sea 

un componente fundamental para lograr la sostenibilidad del sistema sanitario. 

1.1.2. Modelos de atención 

La atención a los pacientes con enfermedades crónicas constituye actualmente un 

gran reto para los sistemas sanitarios, que están abordando su transformación hacia nuevos 
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modelos organizativos y de gestión, para dar respuesta de forma integral y eficiente a las 

necesidades y a la elevada carga asistencial que generan estos pacientes, sin comprometer 

su sostenibilidad 4,29,30. 

El patrón de enfermedades está cambiando, pero los sistemas de atención a la salud no están 

evolucionando al mismo ritmo y las instituciones sanitarias de dichos países reconocen no 

estar preparadas para proporcionar una asistencia adecuada 31. Los motivos de esta falta de 

preparación son numerosos: 

- El modelo de asistencia actual está orientado al tratamiento de procesos agudos y 

al tratamiento aislado de las enfermedades 7,32. Es necesaria una transformación desde una 

perspectiva centrada en una única enfermedad crónica a una perspectiva centrada en la 

coexistencia de varias enfermedades 33. 

- Se dispone de un conocimiento limitado de la eficacia y seguridad de los 

tratamientos en estos pacientes. Los pacientes crónicos con multimorbilidad no se incluyen 

en los ensayos clínicos y estudios epidemiológicos, precisamente debido a su multimorbilidad 

34. Como consecuencia de este vacío de conocimiento, las guías de práctica clínica están 

orientadas por patologías aisladas y raramente incluyen recomendaciones terapéuticas 

específicas o modificaciones de la norma general para estos pacientes 35. En la práctica clínica 

es necesario extrapolar los resultados de los ensayos clínicos en pacientes con una sola 

enfermedad. A veces, por ejemplo, no se tiene en cuenta que muchos tratamientos 

preventivos en pacientes mayores simplemente cambian la causa de la muerte, pero no la 

fecha 36. En EEUU la Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ) está fomentando en 

estos últimos años la investigación en multimorbilidad, con el fin de disponer de datos que 

permitan elaborar protocolos basados en la evidencia científica. 

- El actual modelo de asistencia presenta una falta de integración y coordinación, ya 

que estos pacientes son atendidos en distintos niveles del sistema, en distintos centros y por 

múltiples profesionales no conectados entre sí. Sería preciso lograr un modelo de atención 

integral y coordinada que asegurara una correcta continuidad asistencial 37. 

- En el Sistema Sanitario actual no existe una orientación a la participación activa del 

paciente en su cuidado, elemento esencial de los nuevos modelos. Muchas veces, debido al 

deterioro funcional o cognitivo del paciente, el peso del tratamiento recae en los cuidadores, 

quienes serán en este caso los sujetos de la participación activa 38. 

Durante los últimos años han surgido en varios países distintos abordajes frente al problema 

de la o i idad . El e fo ue ás desta ado es el Modelo de Ate ió  a E fe edades 
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Crónicas o Chronic Care Model (CCM) iniciado en EEUU hace más de 20 años, y del que, a día 

de hoy, existen evidencias de mejora de resultados en salud 39. 

Este modelo plantea que la gestión de las enfermedades crónicas es el resultado de las 

interacciones de tres elementos: 1) la comunidad, con sus políticas y sus recursos públicos y 

privados; 2) el sistema sanitario, con sus organizaciones proveedoras y sistemas de 

aseguramiento; y 3) el paciente y la interacción con el mismo en la práctica clínica. 

El modelo se basa en el desarrollo de seis componentes que se consideran esenciales para 

proporcionar una atención óptima a los pacientes crónicos: la organización de la atención 

sanitaria, la participación comunitaria, el apoyo del autocuidado, el diseño de la provisión de 

servicios, el apoyo en la toma de decisiones y el desarrollo de sistemas de información clínica 

40,41 (Figura 3). 

Figura 3. Modelo de Atención a Enfermedades Crónicas 41 

 

El propósito último de este modelo es conseguir un entorno propicio para que se produzcan 

interacciones productivas entre un paciente informado y proactivo y un equipo de 

profesionales proactivos, con las capacidades y habilidades necesarias.  

Otros tipos de modelos utilizados son los poblacionales que no se centran en los pacientes 

en concreto sino en la población en su conjunto y sus necesidades, el más destacado es el 
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modelo de buenas prácticas en gestión sanitaria del Kaiser Permanente, que se caracteriza 

por un enfoque de mejora de salud poblacional, una atención integrada y la utilización de 

herramientas innovadoras vinculadas a la gestión de enfermedades 42. Este modelo introdujo 

un sistema muy difundido para estratificar o clasificar a los pacientes crónicos, conocido 

como Pirámide de Kaiser, que identifica tres niveles de intervención según el grado de 

complejidad del paciente, con la finalidad de adecuar la intensidad de cuidados a las 

necesidades reales de cada nivel. En la base de la pirámide se sitúan los miembros sanos de 

la población para los que son prioritarias las intervenciones de prevención y promoción de la 

salud, que tratan de controlar los factores de riesgo que pueden llevar a los individuos a la 

enfermedad crónica. En el primer nivel, donde se sitúan la mayoría de los pacientes crónicos, 

el interés se orienta al fomento del autocuidado, la administración apropiada de 

medicamentos y la educación en aspectos sanitarios. En el segundo nivel, se sitúan aquellos 

pacientes crónicos con un protagonismo de una enfermedad de un órgano específico, que 

pueden beneficiarse de un programa de gestión de la enfermedad. Por último, en el tercer 

nivel, están los pacientes identificados como muy complejos que precisan una gestión 

integral del caso en su conjunto y que requieren una estructura organizativa específica que 

les proporcione un servicio altamente personalizado, se representa en la Figura 4. 

Figura 4. Categorización de los pacientes crónicos. Pirámide de riesgo de Kaiser43 

(adaptada por Santos Ramos et al) 
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España no es ajena a estos cambios organizativos y en los últimos años el Ministerio de 

Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad (MSSSI), las Comunidades Autónomas (CC.AA.) así 

como las Sociedades Científicas están desarrollando estrategias y programas para mejorar la 

estratificación de los pacientes, así como la adecuación de los servicios a la atención de los 

pacientes con enfermedades crónicas 44-46. La Estrategia para el Abordaje de la Cronicidad en 

el Sistema Nacional de Salud, aprobada por el Consejo Interterritorial del Sistema Nacional 

de Salud (SNS) el 27 de junio de 2012, se elaboró para conformar un marco general de 

cohesión que oriente, en torno a unos objetivos comunes, los cambios a desarrollar por las 

CC.AA. para abordar la atención a la cronicidad y optimizar los recursos disponibles 5. Entre 

los objetivos que contempla dicha estrategia cabe citar el objetivo 11, sobre la necesidad de 

identificar los subgrupos de población con diferentes niveles de necesidad y riesgo, para 

facilitar la provisión de intervenciones adecuadas, y el objetivo 12 centrado en garantizar 

intervenciones sanitarias efectivas, seguras, eficientes, sostenibles y proporcionadas, 

basadas en la mejor evidencia científica disponible. Cabe destacar también que el objetivo 

13 se dirige a optimizar la terapia farmacológica en los pacientes con tratamientos crónicos, 

con especial atención a los pacientes polimedicados, dado el elevado uso de medicamentos 

en los pacientes crónicos y la necesidad de mejorar la eficacia y la seguridad de sus 

tratamientos 47. De acuerdo con los objetivos anteriores, resultaría conveniente priorizar las 

intervenciones con mayor impacto en la atención de los pacientes crónicos, para optimizar 

los recursos. En términos de mejora de la seguridad del uso de los medicamentos, implicaría 

disponer de herramientas que permitieran identificar y seleccionar a los pacientes con mayor 

riesgo de sufrir eventos adversos prevenibles por la medicación, para aplicar de forma 

proactiva prácticas seguras de eficacia probada. 

1.2. SEGURIDAD EN PACIENTES MAYORES CRÓNICOS CON MULTIMORBILIDAD 

1.2.1. Conceptos básicos y definiciones 

La atención sanitaria no debería causar daños a nadie. Sin embargo, cada año 

millones de pacientes en todo el mundo sufren daños debido a una atención sanitaria poco 

segura. La OMS estima que, a escala mundial, cada año, decenas de millones de pacientes 

sufren lesiones discapacitantes o mueren como consecuencia de prácticas médicas o 

atención insegura 48. En 1999 el Instituto de Medicina de los Estados Unidos publicó el 

i fo e To err is human. Building a Safer Health System  49 que puso de manifiesto que 

existían más muertes por errores en la atención sanitaria que por accidentes de tráfico, lo 

que levantó un gran debate público que permitió el desarrollo de la cultura de seguridad en 
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los pacientes. Desde entonces se han desarrollado muchas estrategias para la mejora en la 

atención sanitaria. 

Antes de abordar la seguridad del paciente, se muestra a continuación un glosario de 

términos en la Tabla 2, así como la relación entre ellos (Figura 5). 

Tabla 2. Glosario de términos en seguridad de pacientes 

TÉRMINO DEFINICIÓN 

Incidente a medicamentos Engloba a todos los problemas o sucesos, inesperados o no 
deseados, que se producen por error o no, durante los procesos 
de utilización de los medicamentos y que pueden causar o no 
daños al paciente 50.  

Evento (o acontecimiento) 
adverso a medicamentos 
(EAM o AAM) 

Es un incidente (evitable o no) que produce daño al paciente 
derivado del uso o de la falta de uso de un medicamento 51.  

Eventos adversos 
potenciales (o near  

misses) 

Son errores de medicación que podrían haber causado un daño (es 
decir, un evento adverso), pero que no lo llegaron a causar, bien 
por suerte o bien porque fueron interceptados antes de que 
llegaran al paciente 51.  

Error de medicación (EM) Es cualquier incidente prevenible que puede causar daño al 
paciente o dar lugar a una utilización inapropiada de los 
medicamentos, cuando éstos están bajo el control de los 
profesionales sanitarios o del paciente o consumidor. Estos 
incidentes pueden estar relacionados con las prácticas 
profesionales, con los productos, con los procedimientos o con los 
sistemas, e incluyen los fallos en la prescripción, comunicación, 
etiquetado, envasado, denominación, preparación, dispensación, 
distribución, administración, educación, seguimiento y utilización 
de los medicamentos 52.  

Daño Es cualquier lesión física no deseada que se deriva de los planes o 
medidas adoptados durante la provisión de la atención sanitaria o 
que se asocia a ellos, y que requiere seguimiento, tratamiento u 
hospitalización, o incluso resulta en la muerte del paciente 53. 

Reacción adversa a 
medicamentos (RAM) 

Es un acontecimiento adverso por medicamento que ocasiona 
efectos nocivos en el paciente, y que se produce a dosis habituales 
para la profilaxis, el diagnóstico, o el tratamiento de 
enfermedades, o bien para la restauración, corrección o 
modificación de funciones fisiológicas. Carácter: Inevitable o no 
prevenible 54. 
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Figura 5. Relación entre accidentes con medicamentos, acontecimientos adversos 

a medicamentos, reacciones adversas a medicamentos y errores de medicación 

Fuente: Adaptada de Otero MJ et al., Farm Hosp 2000; 24:258–66 55 

 

Para poder mejorar la seguridad de los pacientes en los sistemas sanitarios, una estrategia 

fundamental se centra en reconocer que los incidentes se producen porque existen fallos en 

el sistema y no por incompetencia o errores de los individuos como ha sido el enfoque 

tradicionalmente utilizado en la práctica clínica 56. El enfoque centrado en el sistema trata de 

mejorar la seguridad modificando los procesos, los procedimientos y el entorno de los 

sistemas en que trabajan los profesionales, y no sólo la formación o competencia de los 

profesionales. 

Este e fo ue se asa e  el odelo del ueso suizo  p opuesto po  Reason para describir las 

causas de la producción de accidentes, el cual postula que en los sistemas complejos los 

incidentes resultan casi siempre de la concatenación de múltiples fallos y errores 56. Según 

este modelo, la asistencia sanitaria es un sistema complejo, con múltiples etapas, pero 

también con múltiples barreras de defensa. Los errores solamente alcanzan y pueden causar 

daño al paciente cuando todas las defensas fallan simultánea o secuencialmente, y el error 

pe et a a t a és de todos los aguje os  de las a e as de defe sa e  el siste a, o o se 

representa en la Figura 6. 
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Figura 6. Modelo del queso suizo 

 

Estos aguje os  so  po  u a pa te fallos late tes ue su a e  e  el siste a, ela io ados 

con la organización, procedimientos de trabajo, medios técnicos, condiciones laborales, etc., 

y que favorecen que ocurran los errores humanos o bien no son capaces de corregirlos. Por 

otra parte, están los errores activos o humanos de los profesionales que trabajan en estos 

sistemas. Cuando se presenta alguna circunstancia que propicia el que se produzcan errores 

humanos, como situaciones de urgencias, cansancio, etc., y estos se alinean con los fallos 

latentes, es cuando sucede el incidente. En consecuencia, castigar o eliminar al individuo 

ulpa le  o a a odifi a  los defe tos late tes del sistema y es probable que el mismo 

incidente vuelva a suceder otra vez. Por ello, desde esta perspectiva, se suele decir que 

cuando se produce un error no se debe tratar de buscar quién intervino en el mismo, sino 

que lo que interesa es analizarlo para identificar cómo y por qué se ha producido. 

La de o i ada ultu a de segu idad  es ot a de las est ategias pa a pode  dis i ui  los 

incidentes que les ocurren a los pacientes. Una cultura de seguridad es esencialmente una 

cultura en la que la organización, los procesos y los procedimientos de trabajo están 

enfocados a mejorar la seguridad, y donde todos los profesionales están concienciados de 

manera constante y activa del riesgo de que se produzcan errores, de que tienen un papel y 

contribuyen a la seguridad del paciente en la institución. También es una cultura abierta, 

donde los profesionales son conscientes de que pueden y deben comunicar los errores, de 

que se aprende de los errores que ocurren y de que se ponen medidas para evitar que los 

errores se repitan (cultura de aprendizaje) 57. En la Tabla 3 se recogen las características que 

debe reunir una cultura de seguridad en los hospitales según Kizer 58. 
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Tabla 3. Características de una cultura de seguridad 58 

CARACTERÍSTICAS DE UNA CULTURA DE SEGURIDAD 

Los profesionales reconocen la existencia de riesgo y asumen constantemente su 
responsabilidad para tratar de reducirlo. 

Los errores se consideran como oportunidades de mejora y su comunicación se valora 
positivamente. 

Existe un ambiente no punitivo en el que los profesionales no tienen miedo a notificar los 
errores. 

Se mantiene una comunicación franca y abierta que además garantiza la confidencialidad 
de la información. 

Se dispone de mecanismos específicos para notificar y aprender de los errores. 

Se encuentran establecidos mecanismos para comunicar a los pacientes e indemnizar por 
los daños que se pueden producir. 

Hay un compromiso de la dirección y se dispone de medios e infraestructura para llevar a 
cabo y actualizar los programas de mejora de la seguridad. 

 

Estas estrategias buscan detectar los eventos adversos a medicamentos para conocerlos y 

poder así prevenirlos, consiguiendo instituciones más seguras para los pacientes. 

1.2.2. Caracterización de los eventos adversos a medicamentos 

En la caracterización de los EAM hay dos aspectos fundamentales a evaluar, la 

gravedad y la evitabilidad, en el supuesto de que el EAM sea prevenible o evitable puede 

también clasificarse el tipo o tipos de errores acontecidos. Estos dos aspectos serán 

fundamentales para marcar la priorización de las actuaciones en los sistemas sanitarios. 

La gravedad de los eventos adversos según los estudios realizados por Heinrich 59, pionero 

de la salud ocupacional y de la seguridad, sugerían una razón aproximada de un evento 

ad e so g a e po  ada  e e tos ad e sos le es  po  ada  i ide tes si  daño ea  

isses  (Figura 7). Más recientemente en el estudio de Reason 60 se ha sugerido una jerarquía 

en la que la distribución evento adverso grave, evento adverso leve e incidente era 1-10-600. 

Estos t a ajos ha  lle ado a defi i  el odelo de i e e g  ue esta le e la azó  e t e 

eventos adversos (graves y leves) e incidentes. En ambos estudios independientemente de 
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la proporción, lo que se pone de manifiesto es que la frecuencia de errores leves es mucho 

mayor que los errores graves. 

Figura 7. Pirámide de Heinrich59 

 

Para la categorización de la gravedad de los EAM, en la literatura nos encontramos diferentes 

maneras de clasificarlos, la más extendida y que más se reproduce en los diferentes estudios, 

fue la adoptada en 1996 por el National Coordinating Council for Medication Error Reporting 

and Prevention (NCC MERP) y desarrollada por Hartwig et al61. En ella, existen nueve 

categorías de gravedad diferentes, comprendidas desde la letra A hasta la I, en función de 

factores tales como si el error alcanzó al paciente, si le produjo daño y, en caso afirmativo, 

en qué grado. Estas nueve categorías se agruparon en cuatro niveles o grados principales de 

gravedad: error potencial o no error, error sin daño, error con daño y error mortal, se detallan 

en la Figura 8. 
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Figura 8. Categorización de los errores de medicación según NCC MERP Index 62 

  

 

 

 

Harm: impairment of the physical, 
emotional, or psychological function or 
structure of the body and/or pain 
resulting therefrom. Monitoring: to 
observe or record relevant physiological 
or psychological signs. Intervention: may 
include change in therapy or active 
medical/surgical treatment. Intervention 
Necessary to Sustain Life: includes 
cardiovascular and respiratory support 
(e.g., CPR, defibrillation, intubation, etc.) 
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Como se observa en la Figura 8, en la categoría A se incluyen las circunstancias o incidentes 

con capacidad de causar error, define los errores potenciales o no errores. Pertenecen a esta 

categoría, por ejemplo, los etiquetados y envasados que pueden inducir a error. En la 

categoría B, el error se produjo, pero no alcanzó al paciente, siendo, por lo tanto, un error 

sin daño. Ejemplos de esta categoría serían el almacenamiento incorrecto de medicamentos 

o los errores producidos en cualquiera de los procesos de la cadena terapéutica que son 

detectados antes de que el medicamento sea administrado al paciente. En las categorías C y 

D, el error alcanzó al paciente, pero no le causó daño. Por último, las categorías E, F, G y H 

representan los errores con daño para el paciente, aumentando el grado de severidad a lo 

largo de la clasificación, hasta llegar a la categoría I, en la que se incluyen los errores que 

contribuyen o causan la muerte del paciente 63.  

Otra clasificación de la gravedad es la desarrollada por el NPSA (National Patient Safety 

Agency) posteriormente modificada por Woods et al64 y es la misma que define la OMS en su 

informe técnico de 2009 53. En ella se dividen la gravedad de los eventos adversos en ocho 

categorías (Tabla 4). 
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Tabla 4. Definición y clasificación de la gravedad de los errores según la OMS 53 

  

Códigos de gravedad del error (CGE) 
Lesión potencial 
(No alcanza al 
paciente)  

Ejemplos: el frasco del medicamento recetado está correctamente 
etiquetado, pero el enfermero observa que las pastillas que 
contiene son erróneas; se cargan medicamentos equivocados en el 
sistema Pyxis o en el cajón de medicamentos; en el puesto de 
enfermería se guardan todos los viales de dosis múltiples en el 
mismo cajón o contenedor. El paciente ha de indicarle al técnico de 
laboratorio que no le saque sangre de ese brazo; no hay señales ni 
notas en las órdenes o los planes de tratamiento; no hay ninguna 
señalización en la habitación. 

Alcanza al paciente 
(El paciente no 
sufre ni lesiones ni 
efectos) 

Ejemplo: Omisión de la administración de antibióticos, 
administración de dosis doble de analgésicos, realización de análisis 
de laboratorio equivocados, radiografía de la extremidad 
equivocada, prueba diagnóstica llevada a cabo incorrectamente. 

Lesión emocional Ejemplos: Fuga o alta voluntaria, altercados entre compañeros, 
reclusión ilegal en un hospital psiquiátrico o temor, así como 
agresión sexual en quinto grado (tocamientos o comportamiento 
sexual inaceptable, sin daños físicos). Uso de restricciones físicas. 

Lesión transitoria 
menor 

Lesión menor del paciente, aumento de la vigilancia del paciente o 
cambio en el plan de tratamiento (con lesión o sin ella). La duración 
de la estancia aumenta en menos de un día. Ejemplos: error en la 
prescripción o la vigilancia de las concentraciones de heparina que 
obliga a aumentar el número de pruebas de laboratorio; omisión de 
una administración de insulina que obliga a cambiar la dosis en la 
siguiente administración y/o a realizar más determinaciones de la 
glucemia. Hematomas, abrasiones, laceraciones, síntomas de dolor, 
un pequeño número de suturas no faciales. Lesiones autoinfligidas 
menores (rasguños o cortes). 

Lesión transitoria 
mayor 

Lesión transitoria de más entidad que una lesión transitoria menor 
o que aumenta la duración de la estancia en un día o más. Ejemplos: 
suturas faciales, fracturas menores, reacción grave a un 
medicamento. 

Lesión permanente 
menor 

Lesión permanente que no compromete las funciones básicas de la 
vida diaria. Ejemplos: pérdida de un dedo, pérdida de un testículo o 
un ovario, extirpación de intestino por un problema circulatorio, 
pérdida de dientes, agresión sexual en segundo grado (contacto 
sexual forzado bajo amenazas de violencia o de armas, contacto 
sexual forzado que causa lesión, o contacto sexual con una persona 
menor de 16 años de edad), oblito de esponja o aguja. 

Lesión permanente 
mayor 

Lesión permanente que afecta a las funciones básicas de la vida 
diaria. Ejemplos: fractura de cadera, lesión neural por una 
colocación quirúrgica incorrecta, pérdida de un miembro, lesión de 
un órgano de los sentidos, agresión sexual en primer grado 
(penetración sexual forzada bajo amenazas de violencia o de armas, 
penetración sexual forzada que causa lesiones, o penetración 
sexual de un menor de 16 años de edad). 

Lesión extrema Ejemplos: lesión cerebral, parálisis grave, muerte. 
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No obstante, a pesar de ser esta clasificación la recomendada por la OMS en su informe 

técnico actualmente es más frecuente encontrar la adoptada tanto por el NCC MERP como 

por el ISMP de España50,62. 

Otro aspecto fundamental para caracterizar los EAM es su evitabilidad. Es importante 

conocer si pudiera haberse evitado, siendo fundamental para establecer las estrategias para 

su posible prevención. En este aspecto, nos encontramos dos metodologías; una el consenso 

entre los evaluadores que han detectado el evento adverso y otra, la aplicación de unos 

criterios previamente definidos. En el primero de los casos, lo que se establece es una escala 

de puntuación, siendo uno de los extremos la mínima evidencia de evitabilidad y el otro la 

máxima evidencia de evitabilidad y se pone un punto de corte a partir del cual se considera 

evitable. Los evaluadores del EA le dan una puntuación y en base a ello deciden si es evitable 

o no evitable. Un ejemplo del uso de este tipo de metodología es el estudio ENEAs 65 (Estudio 

Nacional sobre los Eventos Adversos ligados a la hospitalización) en el cuál utilizan una escala 

de seis puntos (uno= no evidencia o mínima evidencia; seis= evidencia prácticamente segura) 

que pone de manifiesto el grado de confianza que tenían de que el EA pudiera ser prevenible. 

Se requirió una puntuación mayor de cuatro para considerar el evento adverso como 

evitable.   

La otra metodología utilizada como hemos mencionado anteriormente es la desarrollada por 

Schumock y Thornton 66, adaptado por Otero at al. 55 consiste en un cuestionario de 12 

criterios (descritos en la Tabla 5) en el que si uno o más de los criterios son afirmativos se 

puede considerar que el evento adverso es evitable. Esta metodología, al igual que la 

anterior, es subjetiva, pero permite a un evaluador menos experto, considerar todas estas 

situaciones para evaluar el evento adverso, además de ser más fácilmente reproducible.  
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Tabla 5. Criterios para clasificar los eventos (o acontecimientos) adversos a 

medicamentos según su evitabilidad 55,66 

Un EAM se puede considerar potencialmente prevenible, cuando es posible 
contestar afirmativamente a una o más de las siguientes preguntas: 
 

Considerando la situación clínica del paciente, ¿el medicamento implicado en el EAM es 
apropiado? 

Considerando la edad, el peso o la enfermedad subyacente del paciente, ¿la dosis, la vía o 
la frecuencia de administración son inapropiadas? 

¿La duración del tratamiento es inferior o superior a la establecida para la indicación que 
se trata?  

¿Se ha omitido la realización de los controles clínicos necesarios para el seguimiento del 
tratamiento? 

¿El paciente había presentado previamente una reacción alérgica o un efecto adverso 
similar con el medicamento o con otros con los que presenta reactividad cruzada o que 
tengan el mismo mecanismo de acción? 

¿El EAM se produjo como consecuencia de algún tipo de interacción?  

¿Se determinaron concentraciones séricas del medicamento potencialmente tóxicas o 
valores anormales en otras pruebas de laboratorio utilizadas para controlar el 
tratamiento?  

¿Se ha prescindido del tratamiento preventivo necesario para evitar la aparición del efecto 
adverso, cumpliendo el paciente criterios para recibirlo?  

¿El EAM se produjo por un cumplimiento errático de la prescripción?  

¿El EAM se ha producido por un error en la administración del medicamento?  

¿El EAM deriva de una automedicación incorrecta? 

¿El EAM se ha producido por alguna otra circunstancia que pueda ser considerada un 
error? 

 
Los EAM que resultan ser evitables mediante alguno de los métodos se consideran errores 

de medicación y se analizan con el fin de determinar los errores asociados a su aparición. En 

este caso la metodología implementada en España es la clasificación de los tipos de errores 

de acuerdo con la taxonomía actualizada de errores de medicación establecida por el Grupo 

Ruiz-Jarabo 2000 67.  Se muestra en la Tabla 6 cada uno de los eventos adversos a 

medicamentos que han podido ocurrir por más de un tipo de error. 
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 Tabla 6.Clasificación del tipo de error según la taxonomía de errores de medicación 

establecida por el Grupo Ruiz-Jarabo 2000 67 

 

1 Medicamento erróneo 

 1.1 Prescripción inapropiada 

  1.1.1 Medicamento no indicado/apropiado para el diagnóstico 

  1.1.2 Alergia previa o efecto adverso similar 

  1.1.3 Medicamento inapropiado para el paciente por edad, situación clínica, 
etc. 

  1.1.4 Medicamento contraindicado 

  1.1.5 Interacción medicamento- medicamento 

  1.1.6 Interacción medicamento- alimento 

  1.1.7 Duplicidad terapéutica 

  1.1.8 Medicamento innecesario 

 1.2 Transcripción/dispensación/administración de un medicamento diferente al 
prescrito. 

2 Omisión de dosis o medicamento 

 2.1 Falta de prescripción de un medicamento necesario 

 2.2 Omisión en la transcripción 

 2.3 Omisión en la dispensación 

 2.4 Omisión en la administración 

3 Dosis Incorrecta 

 3.1 Dosis mayor 

 3.2 Dosis menor 

 3.3 Dosis extra 

4 Frecuencia de administración errónea 

5 Forma farmacéutica errónea 

6 Error en el almacenamiento 

7 Error de preparación/manipulación/acondicionamiento 

8 Técnica de administración incorrecta 

9 Vía de administración errónea 

10 Velocidad de administración errónea 

11 Hora de administración incorrecta 

12 Paciente equivocado 

13 Duración del tratamiento incorrecta 

14 Monitorización insuficiente del tratamiento 

 14.1 Duración mayor 

 14.2 Duración menor 

15 Medicamento deteriorado 

16 Falta de cumplimiento por el paciente 

17 Otros tipos 

18 No aplicable 

 

La clasificación es un elemento útil para analizar y evaluar los errores de medicación, tanto 

aquellos detectados con propósitos de investigación en seguridad de medicamentos como 

los identificados en el marco de actividades de mejora de la seguridad en hospitales y en 
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atención primaria. Sin embargo, su principal limitación es la falta de estandarización y su 

posible variabilidad en la interpretación de las diferentes clasificaciones 49. 

1.2.3. Prevalencia de los eventos adversos a medicamentos (EAM) 

Los EAM continúan siendo una importante causa de morbimortalidad. En nuestro 

país, el estudio ENEAS (Estudio Nacional sobre los Eventos Adversos ligados a la 

hospitalización) desveló que la primera causa de eventos adversos relacionados con la 

hospitalización era la medicación (el 37,4% del total de efectos adversos), un tercio de ellos 

evitables y con mayor incidencia en los servicios médicos frente a los quirúrgicos. Resultados 

similares se observaron en Atención Primaria, el estudio APEAS (Estudio de Eventos Adversos 

en Atención Primaria), en el que se estimó que el 48,2% de los eventos adversos estaban 

causados por la medicación, siendo más de la mitad de ellos (el 59,1%) prevenibles 65,68.  

En numerosos estudios realizados para la caracterización de EAM se ha constatado que estos 

motivan el ingreso hospitalario y alargan la estancia hospitalaria 69-71, lo que conduce a un 

aumento del coste sanitario. 

Asimismo, se ha observado que uno de cada 20 ingresos hospitalarios (4,7%) está motivado 

por eventos adversos causados por errores de medicación 69 y se ha comprobado que 

durante el ingreso el 44% de los pacientes sufre un error de medicación, lo que indica la 

elevada morbilidad derivada del uso incorrecto de los medicamentos 72. 

1.2.4. Seguridad en pacientes mayores crónicos y con multimorbilidad 

En los pacientes mayores crónicos con multimorbilidad, la prevalencia de EAM en 

general y prevenibles, causados por errores de medicación es superior que, en el resto de la 

población, debido a sus características (edad avanzada, polimedicación, pluripatología, etc.). 

Se ha comprobado que a mayor número de medicamentos, mayor es la probabilidad de que 

se produzca un EAM 69,73,74. De hecho, el 35% de los pacientes mayores polimedicados 

(consumo de cinco o más fármacos) sufren un evento adverso a medicamentos 74. El estudio 

PRÁCtICe, realizado en el Reino Unido durante un periodo de 12 meses y diseñado para 

descubrir la naturaleza de los errores de prescripción, encontró una tasa de 30,1% de errores 

en pacientes que tomaron cinco o más medicamentos diferentes, una cifra que aumentó 

junto con la cantidad de medicamentos llegando a un 47% en pacientes que tomaron diez o 

más medicamentos diferentes 75. En consecuencia, la detección y caracterización de los EAM 
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en estos pacientes es fundamental para poder implementar prácticas dirigidas a prevenirlos, 

consiguiendo así una mejora de la seguridad para el paciente. 

Entre los estudios realizados en pacientes mayores, cabe destacar el estudio de Guzmán et 

al76 en el que porcentaje de eventos adversos encontrados es de 51 de cada 100 ingresos. En 

el estudio de Wong et al77 es algo menor siendo del 29,4 % y en el estudio de Suárez et al78 

es inferior a los dos anteriores (17,2%). Ninguno de estos estudios es específico de 

medicamentos, sino que detectan eventos adversos en general. El único específico es el de 

estudio de Singh et al79 que se realizó también en pacientes mayores, siendo estos 

ambulatorios, aunque este estudio no da el dato exacto se puede estimar que el porcentaje 

de EAM es inferior al 25%. 

1.2.5. Medicamentos de alto riesgo en pacientes crónicos 

E iste  u  g upo de edi a e tos ue so  los de o i ados edi a e tos de alto 

iesgo  ue de ido a sus a a te ísti as ha e  ue de a  apli a se ás edidas pa a 

prevenir sus errores. Los medicamentos de alto riesgo son aquellos que cuando se utilizan 

incorrectamente presentan una mayor probabilidad de causar daños graves o incluso 

mortales a los pacientes, esto no implica que los errores con estos medicamentos sean más 

frecuentes, sino que cuando se producen sus consecuencias suelen ser más graves para los 

pacientes, es un concepto clave en la seguridad del paciente. El Instituto de Prácticas Seguras 

de Medicación (ISMP) introdujo este concepto en 1998 después de realizar un estudio en el 

que se reveló que un número relativamente pequeño de medicamentos era responsable de 

la mayoría de los errores de medicación que implicaban graves consecuencias para los 

pacientes 80. Por lo tanto, se propuso que los esfuerzos se centraran en mejorar el uso seguro 

de estos medicamentos para hacerlos más eficientes y evitar daños prevenibles a los 

pacientes 81. Los medicamentos específicos que se consideran medicamentos de alto riesgo 

pueden diferir, ya que los medicamentos asociados más probablemente con el daño varían 

según el entorno y la epidemiología de la enfermedad 47,82.   

En España se encuentra disponible una lista de medicamentos de alto riesgo específica para 

pacientes crónicos, denominada lista MARC, desarrollada por el ISMP-España y el Ministerio 

de Salud 83. Esta lista se elaboró mediante un panel de expertos con el objetivo de identificar 

los medicamentos que en la población general no son considerados de alto riesgo pero que, 

si se consideran de alto riesgo en pacientes con patologías crónicas, debido a que estos 

pacientes tienen una mayor susceptibilidad a sufrir eventos adversos como se ha expuesto 

anteriormente.  



Utilidad de los Trigger Tool para detectar EAM en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad 

54 

 

Este listado está constituido tanto por grupos terapéuticos como por medicamentos 

específicos, todos ellos considerados de alto riesgo en dicha población. La lista MARC queda 

recogida en la Figura 9. 

Figura 9. Medicamentos de alto riesgo en pacientes crónicos. Lista MARC (ISMP)82 

 

El propio ISMP establece una serie de recomendaciones en el uso de estos medicamentos 

como son: 

a) Difundir esta relación para que los profesionales se sensibilicen de los riesgos que 

entraña su uso incorrecto. 

b) Estandarizar su prescripción, almacenamiento, preparación y administración. 

c) Incorporar alertas en los sistemas de ayuda a la prescripción electrónica (p. ej. 

interacciones, dosis máximas o duración aconsejada de tratamiento).  

d) Proporcionar información específica de cada grupo o medicamento destinada a 

los pacientes o cuidadores, que incluya medidas o precauciones a tener en cuenta 

para evitar los errores más frecuentes. 

 e) Establecer protocolos de seguimiento específicos. 
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1.3. METODOLOGÍA EN LA DETECCIÓN DE LOS EVENTOS ADVERSOS A 

MEDICAMENTOS 

1.3.1. Métodos en la detección de eventos adversos a medicamentos (EAM) 

Existen diferentes métodos de detección de EAM, entre los que se encuentran; la 

notificación voluntaria, la notificación voluntaria fomentada, la observación directa, la 

revisión de historias clínicas y la detección de eventos adversos mediante señales de alerta. 

Cada uno de ellos tiene sus características y limitaciones 84. A continuación, se detallan cada 

uno de los métodos: 

a) Notificación voluntaria: 

Se basa en notificar, de forma voluntaria, los errores de medicación que se producen en la 

práctica clínica habitual por parte de los profesionales sanitarios o por el propio paciente. 

Uno de los inconvenientes del método de notificación voluntaria es que el notificador debe 

superar barreras psicosociales como el miedo a la pérdida de la confianza de los compañeros, 

una disminución de la autoestima o el sentimiento de culpa, lo que hace que el rendimiento 

de este sistema no sea muy elevado. 

b) Notificación voluntaria fomentada: 

La única diferencia con la notificación voluntaria es que los organismos competentes 

promuevan simultáneamente una cultura de seguridad no punitiva, en la que la 

comunicación de errores sea fomentada e incentivada, con el fin de conseguir la colaboración 

de todos los profesionales en las actividades de prevención de errores que lleve a cabo. 

c) Método de observación directa: 

Este método consiste en la observación discreta al personal de enfermería por personas no 

implicadas en esta tarea y detectar, así, los errores que se producen en el circuito de 

prescripción, validación, dispensación y administración de medicamentos. Se registra qué ha 

administrado el personal de enfermería y se compara con la prescripción de médico y con la 

validación farmacéutica y se analiza si ha existido algún error. El método de observación 

directa es unas 1.000 veces más eficaz que el de notificación voluntaria, sin embargo, supone 

un esfuerzo mucho más elevado en personal y en coste. 

d) Método de revisión de historias clínicas: 

Consiste en la detección de errores de medicación mediante la revisión de historias clínicas 

en las que se ha anotado el error. Es un método más productivo que el de notificación 
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olu ta ia, pe o e os ue el de o se a ió  di e ta. Este étodo se o side a el gold 

está da  a ue tie e u a alta espe ifi idad  se si ilidad. 

Por último, se detalla el método de detección de EAM mediante sistemas de alerta, o señales 

alertantes que se describe a continuación por ser la metodología usada en este trabajo. 

1.3.2. Metodología desarrollada por IHI, Global Trigger Tool 

Para la comprensión de esta metodología se precisa definir que es un trigger y los 

orígenes de esta.  El concepto de trigger (señal alertante) lo introdujo Jick en 1974 85. Las 

señales alertantes (SA) constituyen una herramienta para detectar eventos adversos en base 

a unos criterios específicos (señales) que detectan daño y tras esta señal se revisa la historia 

clínica en busca del evento adverso. Posteriormente, Classen 86 desarrolló una herramienta 

informática para detectarlos mediante un sistema integrado en la historia clínica del paciente 

y los registros farmacoterapéuticos. El objetivo principal de Classen fue detectar de una 

forma fácil y rápida los daños que ocurrían en los pacientes, con el fin de intervenir 

precozmente. 

Posteriormente, el Institute for Healthcare Improvement (IHI) en 1999 desarrolló el Global 

Trigger Tool (GTT) 87 al constatar que el número de eventos adversos detectados mediante 

notificación voluntaria era muy inferior al determinado mediante revisión de historias. Este 

último, es el método más sensible y específico para detectar eventos adversos, pero consume 

mucho tiempo y es muy costoso. Por ello, el IHI trató de desarrollar un método más eficaz y 

eficiente para revisar retrospectivamente las historias clínicas, utilizando un listado de 

señales alertantes que recogieran situaciones clínicas, niveles de fármacos, parámetros de 

laboratorio y antídotos/fármacos, asociados con posibles daños producidos a los pacientes. 

En el Anexo 1 se muestra el Global Trigger Tool. Tras realizar una revisión de la historia en 

busca de una de estas señales alertantes, en el supuesto de detectarlas, se lleva a cabo un 

análisis exhaustivo de las causas de la señal alertante en la historia clínica del paciente, para 

comprobar o descartar si ha ocurrido un evento adverso. En la Figura 10 se muestra la 

metodología que emplea el Global Trigger Tool. La diferencia entre utilizar señales alertantes 

o revisar la historia clínica completa del paciente es que la aplicación de estas señales va 

directamente a identificar el evento adverso asociado con la señal y después se analiza la 

posible causa, siendo, por tanto, un proceso más selectivo y que implica menos tiempo. El 

principal inconveniente radica en que se puede perder sensibilidad, por lo que pueden 

quedar sin identificar eventos adversos que no sean susceptibles de ser detectados con las 

señales alertantes seleccionadas 88. 
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Figura 10. Metodología del Global Trigger Tool 

 

SA: Senal alertante; HC: Historia clínica; EA: Evento adverso 

En los últimos años se han desarrollado diferentes listas de señales alertantes para detectar 

eventos adversos de diversos tipos, no sólo los eventos adversos asociados con 

medicamentos, y en diferentes grupos de pacientes específicos (p.ej. pacientes pediátricos, 

oncológicos, etc.) y se han realizado numerosos estudios que han puesto de manifiesto su 

utilidad para detectar eventos adversos frente a otros métodos tradicionales 89-94. Se ha 

comprobado que estas señales alertantes se pueden usar de forma concurrente, 

habitualmente integradas en aplicaciones informáticas, para identificar de forma rápida a 

tiempo real los eventos adversos, lo que posibilita intervenir para mitigar el evento adverso 

detectado. También se pueden aplicar de forma retrospectiva, para revisar las historias 

clínicas una vez que el episodio clínico ha finalizado, resultando ser de gran utilidad para 

determinar tasas de eventos adversos y especialmente para medir el efecto de las prácticas 

de seguridad que se implementen en las instituciones 88. 

Sin embargo, la eficiencia de esta técnica depende de que las señales alertantes que se 

utilicen, se correspondan con los eventos adversos más frecuentes y graves que ocurren en 

la población en la que se vayan a aplicar, en función de las características y de la medicación 

que habitualmente utilizan la población objeto de estudio. Por lo que se ha destacado la 
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necesidad de disponer de listas de señales alertantes específicas para los distintos grupos de 

población y que estén adecuadamente validadas. 
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2. JUSTIFICACIÓN 

 

 

 

 

 

 

 



Utilidad de los Trigger Tool para detectar EAM en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad 

62 

 

 

 

 

 

 

 

  



María Dolores Toscano Guzmán 

63 

 

Como consecuencia del envejecimiento progresivo de la población se está 

produciendo actualmente un aumento de la prevalencia de enfermedades crónicas, asociado 

a un aumento de la polimedicación, la probabilidad de caídas, hospitalizaciones, la 

mortalidad en general, disminución de la calidad de vida, etc. Todo ello conlleva un gran 

aumento del gasto sanitario 95.  Por otra parte, se ha puesto de manifiesto que los pacientes 

mayores con multimorbilidad tienen más probabilidades de experimentar eventos adversos 

relacionados con los medicamentos (EAM) y una mayor prevalencia de eventos adversos 

comparados con otros grupos de edad 96. 

Existen multitud de estudios que demuestran que la metodología desarrollada por el IHI es 

la más eficiente para detectar EAM 87,97, es más, existen estudios en pacientes crónicos en los 

que con esta metodología se encuentran un gran número de eventos adversos 77-79,94. Esta 

metodología permite disponer de técnicas para detectar de una manera rápida y sencilla los 

eventos adversos, con el fin de poder monitorizar los resultados de las prácticas que se 

implementen, así como detectar precozmente los EAM en los pacientes y evitar que sean de 

una gravedad mayor. 

Aunque se han publicado estudios que adaptan esta herramienta a poblaciones concretas, 

como el estudio de Takata et al98 llevado a cabo en población pediatría o el estudio de 

Weingart et al99 desarrollado para población oncológica, actualmente no se dispone de 

estudios que hayan establecido y que hayan evaluado, la utilidad de señales alertantes en 

pacientes mayores crónicos con multimorbilidad, población que, como se ha mencionado 

anteriormente, es especialmente vulnerable a sufrir eventos adversos a medicamentos.  

Por todo ello, se ha planteado la realización del presente trabajo, con el fin de seleccionar y 

evaluar la utilidad de las señales alertantes más adecuadas y eficaces para detectar EAM en 

pacientes mayores crónicos con multimorbilidad. Estas señales pueden resultar de gran 

interés para incorporar en los objetivos de mejora de la seguridad de los medicamentos de 

las estrategias de cronicidad.  
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3. OBJETIVOS 
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3.1. OBJETIVO PRINCIPAL 

Desarrollar un listado de señales alertantes adecuadas y eficaces, para detectar 

eventos adversos a medicamentos (EAM) en pacientes mayores crónicos con 

multimorbilidad. 

 

3.2. OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

a) Identificar las distintas señales alertantes para la detección de eventos adversos 

a medicamentos en pacientes adultos disponibles en la literatura científica. 

b) Seleccionar, mediante un panel de expertos, las señales alertantes teóricamente 

más adecuadas para detectar EAM en pacientes mayores crónicos con 

multimorbilidad. 

c) Evaluar la capacidad predictiva de cada una de las señales alertantes en la 

detección de EAM. 

d) Caracterizar la muestra objetivo de estudio. 

e) Determinar las señales alertantes más implicadas en la detección de EAM que 

presentan los pacientes mayores crónicos con multimorbilidad durante la 

hospitalización. 

f) Caracterizar los EAM que se detecten y evaluar su gravedad, su evitabilidad y los 

tipos de errores de medicación asociados a los eventos adversos prevenibles. 

g) Identificar los factores relacionados con la presencia de EAM. 

h) Identificar las señales alertantes más útiles para detectar los EAM causados por 

cada uno de medicamentos de alto riesgo incluidos en la lista MARC.  
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4. METODOLOGÍA 
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4.1. MARCO GENERAL DE LA INVESTIGACIÓN 

El presente trabajo trata de un problema de salud prioritario como es la seguridad 

de los medicamentos, en concreto, se trata del desarrollo de una herramienta para la 

detección de EAM, en una población especialmente vulnerable como son los pacientes 

mayores crónicos con multimorbilidad. 

Este trabajo se encuadra dentro de un proyecto multicéntrico desarrollado en 12 hospitales 

nacionales y liderado por el Hospital Universitario Virgen del Rocío (HUVR), titulado 

Ela o a ió  de u a lista de señales ale ta tes para detectar eventos adversos a 

medicamentos en pacientes mayores crónicos y con multimorbilidad”. Dicha lista, será una 

herramienta que se ha denominado TRIGGER-CHRON, este nombre se ha seleccionado en 

p i e  luga  TRIGGER  po ue es la etodología ue usa la he a ie ta pa a dete ta  

e e tos ad e sos  CHRON  pa a efe i os a pa ie tes ó i os e  i glés Ch o i  

patie ts   po  se  u a he a ie ta a ida de t o del G upo de i estiga ión ChronicPharma 

del que los miembros coordinadores del proyecto forman parte. 

4.2. CARACTERÍSTICAS GENERALES  

4.2.1. Ámbito de estudio 

El estudio se realiza en las Unidades de Farmacia, Geriatría y Medicina Interna de 12 

hospitales nacionales. A continuación, se detallan los hospitales participantes (Tabla 7). 

Tabla 7. Centros en los que se realizó el estudio e investigador coordinador de 

cada centro 

CENTRO INVESTIGADOR COORDINADOR 

Complejo Hospitalario Universitario A Coruña  Marta María Calvin Lamas 

Hospital Clínic. Barcelona  Montserrat Tuset Creus 

Hospital Clínico de Salamanca María José Otero López 

Hospital Comarcal de Inca. Mallorca Jesús Martínez Sotelo 

Hospital de la Fe. Valencia Isabel Font Noguera 

Hospital  de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona  Noé Garín Escrivá 

Hospital Miguel Servet. Zaragoza  Pilar Casajaús Lagranja 

Hospital Ramón y Cajal. Madrid Eva Delgado Silveira 

Hospital Universitario Fundación Alcorcón. Madrid Montserrat Pérez Encinas 

Hospital Universitario Puerta del Hierro-
Majadahonda. Madrid Virginia Saavedra Quirós 

Hospital Universitario Virgen de Valme. Sevilla María José Fobelo Lozano 

Hospital Universitario Virgen del Rocío. Sevilla María Dolores Santos Rubio 
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4.2.2. Tipo de estudio 

Se trata de un estudio observacional, retrospectivo y multicéntrico. 

4.2.3. Período de estudio 

El estudio se llevó a cabo desde enero de 2015 hasta octubre de 2019 (duración total: 

cuatro años y diez meses). Se muestra el cronograma en la siguiente Figura 11. 

4.2.4. Población de estudio 

 
A continuación, se detallan los criterios de inclusión y exclusión para la selección de 

los pacientes. 

Criterios de inclusión:  

 Pacientes crónicos con multimorbilidad (más de dos patologías) 100-102. 

 Mayores de 65 años. 

 Con un ingreso superior a 48 horas en una planta de hospitalización de Medicina 

Interna o de Geriatría.  

Criterios de exclusión:  

 Pacientes en cuidados paliativos. 

 Pacientes procedentes de otras unidades clínicas (p.ej. UCI) que son trasladados a las 

unidades médicas objeto de estudio. 

 Pacientes traslados a otras unidades clínicas.  

 Pacientes con ingresos inferiores a 48 horas. 

 Pacientes en los que no se tenga acceso a la información necesaria para analizar las 

señales alertantes. 
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Figura 11. Cronograma de trabajo 
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4.2.5. Procedimiento de trabajo. 

El proyecto se llevó a cabo en cuatro fases. En la Figura 12 quedan recogidas 

las diferentes fases hasta la obtención del TRIGGER-CHRON, y su posterior estudio 

para evaluar la utilidad de esta herramienta para detectar eventos adversos 

producidos por los medicamentos de alto riesgo en pacientes crónicos. 

Figura 12. Fases para la realización del estudio 

 

*EAM: evento adverso a medicamentos; MARC: medicamentos de alto riesgo en pacientes crónicos; SA: señales alertantes. 

4.2.5.1. Fase 1: Selección de las señales alertantes para detectar eventos adversos 

a medicamentos a evaluar 

La primera fase consiste en la selección de las señales alertantes teóricamente más 

adecuadas o eficaces para detectar EAM en pacientes crónicos con multimorbilidad, esta 

etapa se lleva a cabo mediante la metodología Delphi modificada, que consiste en la revisión 

de la evidencia científica mediante una revisión bibliográfica y posteriormente la selección 

1

•Selección de las SA para detectar EAM a evaluar.

•Búsqueda bibliográfica.

•Selección de los expertos para el panel.

•Evaluación de las SA por el panel de expertos.

2

•Evaluación de la utilidad de las SA seleccionadas.

3

•Elaboración de la lista de señales alertantes definitiva -> 
TRIGGER-CHRON.

4

•Selección de las SA más eficientes para detectar EAM 
incluidos en la lista MARC.
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de estas señales alertantes mediante un panel de expertos. Se detallan a continuación cada 

una de las subfases. 

4.2.5.1.a. Búsqueda bibliográfica 

Se realizó una búsqueda bibliográfica en las siguientes bases de datos EMBASE, 

MEDLINE (a través de pubmed), WOS (Web of Science), CRD (Centre for Reviews and 

Dissemination), IME (Índice médico Español), CL (Cochrane Library) (hasta mayo 2015). Se 

utilizó tanto lenguaje controlado como lenguaje libre. En la Tabla 8 se detalla la estrategia de 

búsqueda seguida en dos de las bases de datos (PUBMED y EMBASE). También, se realizó una 

búsqueda cruzada a partir de las referencias bibliográficas de los artículos seleccionados.  

Tabla 8. Estrategia de la búsqueda bibliográfica 

MEDLINE (Pubmed) EMBASE 

 Ad e se d ug ea tio  epo ti g s ste s  
 D ug-related side effects and Adverse 

Rea tio s  
 Medi atio  E o s  
  Patie t Safet  
 Safet  Ma age e t  

6 Trigger tool 
 P e ipitati g Fa to s  

8 Trigger 
9  (1 OR  2 OR  3 OR  4  OR 5) 
10 (6 OR 7 OR  8) 
11  (9 AND 10) 
Medline Limits 

 Ad e se d ug ea tio  epo ti g s ste s  
 D ug-related side effects and Adverse 

Rea tio s  
 Medi atio  E o s  
 Safet  et hospital  
 Safet  Ma age e t  

6 Trigger tool 
 P e ipitati g Fa to s  

8  Trigger 
9  (1 OR  2 OR  3 OR  4  OR 5) 
10 (6 OR 7 OR  8) 
11  (9 AND 10) 
Embase limits 

 

Se incluyeron los artículos que utilizaran las señales alertantes para la detección de 

eventos adversos a medicamentos siguiendo los siguientes criterios de inclusión: 

 Artículos publicados a partir de 1990 [fecha en el cuál se publicó el primer 

original en el que se utilizaban las señales alertantes (Classen)].  

 Artículos en los que su población de estudio fueran pacientes mayores de 18 

años tanto hospitalizados, institucionalizados como ambulatorios.   

 Artículos en los que se haya aplicado un listado de señales alertantes y que 

en ellos se detallaran los resultados las distintas señales alertantes aplicadas.  

 Se incluyeron estudios que fuesen trabajos de campo siguiendo 

metodologías de casos y controles, estudios de cohortes y ensayos clínicos 

aleatorizados.  
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 Se incluyeron artículos en lengua castellana o inglesa. 

Como criterios de exclusión: 

 Los referidos a la población no objeto de estudio (como pacientes 

psiquiátricos, paliativos, pediátricos) 

 Artículos que no hicieran mención a la herramienta en cuestión o que la 

utilizaran combinada con otra herramienta.  

 Artículos que utilizaran exclusivamente SA no relacionadas con 

medicamentos. 

 Aquellos en los que no fuese posible acceder a texto completo o se 

encontrasen en un idioma distinto al inglés o español.  

En la Tabla 9, se detalla la pregunta PICO utilizada. 

Tabla 9. Pregunta PICO utilizada 

Población Pacientes adultos. 

Intervención Aplicación de las señales alertantes de medicamentos. 

Comparadores Práctica habitual (revisión de historias, notificación voluntaria, etc.) 

Outcomes/resultados 
Distintas señales alertantes aplicables a la población de estudio, 
utilidad y valor predictivo positivo de cada una de las señales 
alertantes.  

 

El proceso de extracción de datos se llevó a cabo por dos investigadores (MDTG y MJOL). En 

caso de duda, se consultaba con un tercer investigador (MGB). En el supuesto de 

discrepancia, está se solucionaba mediante consenso. Además, se revisaron todas las señales 

alertantes incluidas en las listas publicadas por el Institute for Healthcare Improvement para 

verificar si alguna pudiera ser de utilidad para pacientes mayores crónicos con 

multimorbilidad 87,103-105. De los artículos se extrajeron las señales alertantes que 

posteriormente, iban a ser evaluadas por los diferentes expertos. 

4.2.5.1.b. Selección de expertos para el panel 

El criterio que se consideró para la selección de distintos expertos fue tratar de 

balancear la ratio de mujeres y hombres, que fueran expertos en seguridad del paciente o 

expertos en pacientes crónicos, que estuviesen representados tanto del ámbito de atención 

primaria como de atención hospitalaria, y tanto médicos como farmacéuticos. Además, se 
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tuvo en cuenta que estuviesen representados de diferentes comunidades autónomas de 

España y de otros países. 

4.2.5.1.c. Evaluación de las señales alertantes por el panel de expertos 

El pa el de e pe tos se lle ó a a o segú  la etodología Delphi odifi ado  

(Figura 13), cuyo objetivo fundamental es la consecución de un consenso basado en la 

discusión entre expertos. Es un proceso repetitivo y su funcionamiento se basa en la 

elaboración de un cuestionario que ha de ser contestado por los expertos. Una vez recibida 

la información, se vuelve a realizar otro cuestionario basado en el anterior para ser 

contestado de nuevo. Finalmente, el responsable del estudio elabora sus conclusiones a 

partir de la explotación estadística de los datos obtenidos.  

Figura 13. Metodología apropiada para la ela ora ió  de u  Delphi odifi ado  

 

Antes de iniciar las rondas de evaluación se contactó con todos ellos por teléfono y se les 

explicó el objetivo del trabajo, las cargas previstas y el cronograma. Una vez aceptaron 

participar, se les envió un contrato comunicativo (Anexo 2). Se preparó un dossier que se les 

hizo llegar por correo electrónico que contenía los siguientes documentos: resumen general 

del proyecto (Anexo 3), breve texto sobre el método de trabajo e instrucciones precisas sobre 

su participación y cronograma de trabajo (Anexo 4), un glosario de términos (Anexo 5), 
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listado de señales alertantes para que los expertos las evaluaran (Anexo 6) y tres documentos 

que servirían como referencias bibliográficas 78,87,93. 

A los expertos seleccionados se les pidió considerar la utilidad de las señales alertantes para 

detectar EAM en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad en base a los siguientes 

aspectos: solidez de la evidencia en el uso de señales alertantes (SA) en pacientes mayores 

crónicos y con multimorbilidad, utilidad de la SA para detectar EAM y factibilidad de su 

aplicación en la práctica clínica. Para ello, puntuaron del uno al nueve, cada uno de estos 

ítems, siendo el uno completamente inadecuada y siendo el nueve completamente 

adecuada, respectivamente. En el Anexo 6 se detallan las distintas señales alertantes a 

evaluar. 

Los resultados obtenidos fueron analizados estadísticamente. La opinión de los expertos para 

cada señal alertante fue procesada en función del grado de adecuación y de acuerdo. 

Según la adecuación se clasificaron en tres grados en función de la mediana de las 

puntuaciones: 

 ADECUADA: mediana del grupo de 7-9. 

 DUDOSA: mediana del grupo de 4-6. 

 INADECUADA: mediana del grupo de 1-3. 

Para los criterios de acuerdo y desacuerdo se adoptaron las definiciones recomendadas por 

el método, atendiendo a la dispersión de las puntuaciones, se muestran en la Tabla 10: 

Tabla 10. Criterios de acuerdo y desacuerdo 

 DESACUERDO ACUERDO 

Tamaño grupo Número de miembros que 
evalúan en cada extremo 

(1-3 y 7-9) 

Número de miembros 
que evalúan fuera del 

tramo de 3 puntos que 
contiene la mediana (1-3; 

4-6; 7-9) 

8-9-10     

11-12-13     

14-15-16     

 

Por lo tanto, se consideró: 

 ACUERDO: no más de tres participantes evalúan la indicación fuera del tramo de tres 

puntos que contiene la mediana (1-3-,4-6;7-9). 
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 DESACUERDO: por lo menos cuatro participantes evalúan la indicación en el tramo 

del 1-3 por lo menos cuatro la evalúan en el tramo de 7-9. 

Aquellas situaciones en las que no se cumplieron los criterios de acuerdo ni desacuerdo 

fueron consideradas indicaciones indeterminadas. Los resultados fueron de nuevo recogidos 

en una base de datos Excel® 2010, en la que, en base a lo anterior, se clasificaron cada una 

de las indicaciones, en términos de adecuación y acuerdo, de la siguiente forma: 

 ADECUADA: mediana del grupo de 7-9, sin desacuerdo. 

 DUDOSA: mediana del grupo de 4-6 o cualquier mediana con desacuerdo. 

 INADECUADA: mediana del grupo de 1-3, sin desacuerdo. 

Si alguna SA en la primera ronda se consideró en los tres niveles como apropiada o 

inapropiada no fue evaluada en la segunda ronda del panel. Posteriormente, se realizó una 

segunda evaluación en la que solo se votó sobre los escenarios con validación dudosa. Cada 

panelista recibió una hoja personalizada con su propia votación anterior y los resultados de 

las valoraciones del panel y todos aquellos comentarios y/o sugerencias que algunos 

expertos habían realizado durante la primera ronda. 

Se realizó una evaluación crítica del resultado del panel de expertos, tal como indica la 

metodología utilizada. 

Los resultados de la segunda ronda fueron analizados y clasificados siguiendo el mismo 

criterio que en la primera ronda. Sin embargo, en esta ronda se consideraron adecuadas 

aquellas señales alertantes que los expertos consideraron adecuadas en los dos últimos ítem 

(utilidad de la SA en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad y factibles para 

aplicarlas en la práctica clínica) y en cambio consideraron inadecuada en el primero (solidez 

de la evidencia). Se incluyeron estas SA a pesar de no ser puntuadas por encima de límite en 

este ítem, solidez de la evidencia, debido a que no hay muchos estudios de la utilización de 

estas SA en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad.   

4.2.5.2. Fase 2. Evaluación de la utilidad de las señales alertantes seleccionadas 

La segunda fase consistió en un estudio observacional y multicéntrico de 12 

hospitales nacionales con un periodo de duración de 12 semanas, en el que se aplicó la 

herramienta obtenida en la fase anterior.  

En cada centro se asignó un investigador coordinador y este fue el responsable de incluir 

cinco pacientes aleatorizados de las altas hospitalarias dadas durante la semana previa a la 
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valoración del paciente y se realizó este proceso durante 12 semanas (del 20 de marzo al 11 

de junio 2017).  

Se diseñó un cuaderno de recogida de datos electrónico (CRDe) dónde cada investigador 

coordinador introducía semanalmente los datos de los pacientes. Este CRDe estaba 

disponible en una plataforma de la Sociedad Española de Farmacéuticos de Hospital. Cada 

investigador solo podía acceder a los datos de su hospital y en el cuaderno no se registró 

ningún dato que pudiera identificar al paciente.  

Previamente a esta fase, se realizó un pilotaje en la que se incluyeron cinco pacientes durante 

dos semanas en cada centro. Esta fase piloto sirvió como para entrenar a los investigadores 

en la metodología y que la recogida de datos fuera lo más homogénea posible, resolver 

posibles dudas, así como para que los investigadores propusieran mejoras en el CRDe. 

Para identificar las señales alertantes seleccionadas y detectar los posibles EAM se revisaron 

las historias clínicas de cada uno de los pacientes, incluyendo: hojas de evolución, hoja de 

cuidados de enfermería, las prescripciones de medicamentos y las analíticas del laboratorio. 

La gravedad se evaluó según la clasificación del National Coordinating Council for Medication 

Error Reporting and Prevention 62 (Tabla 11), descartando aquellas categorías que no 

producen daño (categorías A-D). Para la evitabilidad se utilizó el cuestionario de Schumock y 

Thornton, adaptado por Otero et al 55,66 (Tabla 12). Una vez calificado un EAM como evitable 

se realizó una clasificación del tipo (o tipos) de error(es) de acuerdo con la taxonomía 

actualizada de errores de medicación establecida por el Grupo Ruiz-Jarabo 2000 67 (Tabla 13). 

Tabla 11. Evaluación de la gravedad de los EAM con la clasificación del NCC MERP  

(National Coordinating Council for Medication Error Reporting and Prevention)62 

GRAVEDAD 

E El error contribuyó o causó daño temporal al paciente y precisó intervención. 

F El paciente precisó o causó daño temporal y preciso o prolongó la hospitalización. 

G El error contribuyó o causó daño permanente al paciente. 

H El error comprometió la vida del paciente y se precisó intervención para 
mantenerlo con vida. 

I El error contribuyó o causó la muerte del paciente. 
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Tabla 12. Cuestionario de Schumock y Thornton, adaptado por Otero et al55,66 

EVITABILIDAD 

1 Considerando la situación clínica del paciente, ¿el medicamento implicado en el EAM 
es apropiado? 

2 Considerando la edad, el peso o la enfermedad subyacente del paciente, ¿la dosis, la 
vía o la frecuencia de administración son inapropiadas? 

3 ¿La duración del tratamiento es inferior o superior a la establecida para la indicación 
que se trata? 

4 ¿Se ha omitido la realización de los controles clínicos necesarios para el seguimiento 
del tratamiento? 

5 ¿El paciente había presentado previamente una reacción alérgica o un efecto 
adverso similar con el medicamento o con otros con los que presenta reactividad 
cruzada o que tengan el mismo mecanismo de acción? 

6 ¿El EAM se produjo como consecuencia de algún tipo de interacción?  

7 ¿Se determinaron concentraciones séricas del medicamento potencialmente tóxicas 
o valores anormales en otras pruebas de laboratorio utilizadas para controlar el 
tratamiento? 

8 ¿Se ha prescindido del tratamiento preventivo necesario para evitar la aparición del 
efecto adverso, cumpliendo el paciente criterios para recibirlo?  

9 ¿El EAM se produjo por un cumplimiento errático de la prescripción? 

10 ¿El EAM se ha producido por un error en la administración del medicamento? 

11 ¿El EAM deriva de una automedicación incorrecta?   

12 ¿El EAM se ha producido por alguna otra circunstancia que pueda ser considerada un 
error?  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Utilidad de los Trigger Tool para detectar EAM en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad 

82 

 

Tabla 13. Taxonomía actualizada de errores de medicación establecida por el grupo 

Ruiz-Jarabo 2000 67 

TAXONOMÍA  

1  Medicamento erróneo. 

1 1  Prescripción inapropiada. 

 Medicamento no indicado/apropiado para el diagnóstico. 

 Alergia previa o efecto adverso similar. 

 Medicamento inapropiado para el paciente por edad, situación clínica, 
etc. 

 Medicamento contraindicado. 

 Interacción medicamento-medicamento. 

 Interacción medicamento-alimento. 

 Duplicidad terapéutica. 

 Medicamento innecesario. 

1 2 1.2. Transcripción/dispensación/administración de un medicamento diferente al 
prescrito. 

2 Omisión de dosis o de medicamento. 

3 Dosis incorrecta. 

4 Frecuencia de administración errónea. 

5 Forma farmacéutica errónea. 

6 Error en el almacenamiento. 

7 Error de preparación/manipulación/acondicionamiento. 

8 Técnica de administración incorrecta. 

9 Vía de administración errónea. 

10 Velocidad de administración errónea. 

11 Hora de administración incorrecta. 

12 Paciente equivocado. 

13 Duración del tratamiento incorrecta. 

14 Monitorización insuficiente del tratamiento. 

15 Medicamento deteriorado. 

16 Falta de cumplimiento por el paciente. 

17 Otros tipos. 

 

Se calculó el valor predictivo positivo (VPP) de la herramienta global, el VPP de cada uno de 

los módulos, así como de cada una de las señales alertantes, expresado como porcentaje de 

pacientes con resultado de SA positivo que sufre EAM entre el porcentaje de pacientes con 

esta SA. 
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4.2.5.3. Fase 3. Elaboración de la lista de señales alertantes definitiva. TRIGGER-

CHRON 

Para la elaboración definitiva de la herramienta, el equipo coordinador del proyecto 

seleccionó aquellas SA que constituirían la herramienta denominada TRIGGER-CHRON. Para 

ello, se escogieron aquellas SA que tras el análisis obtuvieron un VPP > 5%. Se eligió este valor 

en base a una publicación anterior 79 que como se ha referido anteriormente, se llevó a cabo 

en una población de características similares a la población objeto de estudio. 

4.2.5.4. Fase 4: Selección de las señales alertantes más eficientes para detectar 

eventos adversos a medicamentos incluidos en la lista MARC (medicamentos de 

alto riesgo en pacientes crónicos). 

El objetivo de la fase cuatro fue evaluar la utilidad de TRIGGER-CHRON para detectar 

eventos adversos asociados a medicamentos de alto riesgo en pacientes crónicos 

(medicamentos incluidos en la lista MARC).  

Para llevar a cabo esta fase, se analizaron los EAM que fueron detectados por las señales 

alertantes que comprendían el TRIGGER-CHRON y que fueron causados por medicamentos 

de alto riesgo en pacientes crónicos. Estos medicamentos están descritos en la Figura 9 

(introducción). Todos ellos se seleccionaron para el análisis, con una excepción: los eventos 

adversos detectados que fueron causados por el uso de corticosteroides sistémicos en 

general, en lugar de solo corticosteroides después del uso a largo plazo (tal y como se define 

en el ISMP), ya que este fue un estudio realizado en un período de tiempo más corto. 

4.3. VARIABLES A DETERMINAR 

4.3.1. Variables demográficas 

 Edad 

 Sexo 

4.3.2. Variables clínicas 

 Duración de la estancia 

 Número de medicamentos domiciliarios 

 Número de medicamentos durante la hospitalización 

 Número de dosis administradas 
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 Número de patologías crónicas 

 Tipo de patología 

 Número de SA totales 

 Número de SA por paciente 

4.3.3. Variables relacionadas con los eventos adversos a medicamentos 

 Número de EAM 

 Número de EAM por paciente 

 Número de pacientes con más de un EAM 

 EAM por cada 100 estancias 

 EAM por cada 1000 dosis administradas  

 Factores asociados a los EAM 

 Gravedad del EAM 

 Evitabilidad del EAM 

 Taxonomía de los eventos adversos de medicamentos 

4.3.4. Variables relacionadas con el VPP  

 VPP de la herramienta 

 VPP de cada módulo 

 VPP de cada señal alertante 

 

4.4. CIRCUITO DE TRABAJO 

En cada centro se asignó un investigador coordinador, siendo éstos farmacéuticos de 

hospital, y a cada coordinador se le mando un dossier con las definiciones y la metodología 

de trabajo (Anexo 7). A los investigadores se les creo un usuario que le permitía acceder al 

cuaderno de recogida de datos electrónico (CRDe).  

En la Figura 14, se muestra como era el entorno web al que se accedía. En esta página es 

dónde cada investigador responsable de cada uno de los centros recogió la información de 

cada paciente. 
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Figura 14. Portada del cuaderno de recogida de datos electrónico de los 

investigadores 

 

El proceso de recogida de datos se dividió en varias fases que se detallan a continuación: 

Fase 1- Selección de los pacientes 

 Para alcanzar el tamaño muestral, se reclutaron cinco pacientes a la semana 

en cada uno de los 12 centros y durante 12 semanas consecutivas. Cada lunes, del periodo 

de recogida de datos, se seleccionaron todas las altas de la planta de geriatría y/o medicina 

interna de la semana anterior. Del total de pacientes que fueron dados de alta se 

aleatorizaron mediante la utilización de la siguiente herramienta (Figura 15):  

https://www.random.org/sequences/ 

https://www.random.org/sequences/
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Figura 15. Página para obtener la secuencia de aleatorización 
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Una vez generada la secuencia de aleatorización se les aplicó la herramienta a los cinco primeros pacientes que cumplían todos los criterios de 

inclusión. (Figura 16). 

Figura 16. Cuaderno de recogida de datos electrónico (CRDe). Criterios de inclusión 
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Fase 2- Revisión de la historia clínica y aplicación de la herramienta 

Una vez que el investigador había seleccionado los pacientes candidatos a la 

aplicación de la herramienta, el investigador rellenó los datos demográficos y clínicos del 

paciente. Además, revisaba el tratamiento que el paciente había tenido durante el ingreso 

para poder calcular el número de dosis que se le habían administrado durante el mismo. 

Todos estos datos se cumplimentaban en el CRDe.  

El procedimiento consistió en la revisión de la historia clínica de los pacientes seleccionados, 

buscando en la misma la existencia de señales alertantes incluidas en la herramienta 

seleccionada por el panel de expertos. Para ello, se utilizaban los siguientes documentos: 

 Las prescripciones médicas: en estas se prestó más atención a las señales 

alertantes de medicamentos. 

 Las hojas de anamnesis, de evolución y de curso clínico: en estas se obtuvo 

la mayoría de los datos demográficos, así como las patologías y tratamientos 

previos, además se pudieron encontrar distintas señales alertantes y EAM. 

 El informe de alta: de este informe se pudo obtener si el paciente sufrió un 

EAM. 

 Los informes de laboratorio: en estos se prestó más atención a las señales 

alertantes de parámetros analíticos y concentraciones plasmáticas. 

 Las hojas de cuidados de enfermería: en esta se revisaban las caídas, el 

estado de conciencia del paciente, las deposiciones, tensiones, etc. 

Cuando se detectó alguna SA, se investigó en la historia clínica del paciente si estaba asociada 

o no con algún evento adverso a medicamentos, revisando la parte de la historia clínica más 

adecuada. En el supuesto de estar la señal alertante asociada a un EAM, se registró esta señal 

o estas señales nuevamente en el CRDe, así como la descripción del EAM. En la Figura 17, se 

muestra el apartado del CRDe de registro de la descripción del EAM. Se recomendó que el 

tiempo dedicado a la revisión de la historia clínica del paciente no fuera superior a 20 minutos 

(NOTA: Puede que un EAM haya sido detectado por más de una SA).
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Figura 17. CRDe. Descripción del EAM 
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Se registraron también todos aquellos eventos adversos a medicamentos que se detectaron 

al revisar las historias clínicas y que no estuviesen asociados con las señales alertantes 

utilizadas. Para ello, se registró la señal alertante del módulo seis (EAM sin señal alertante). 

Fase 3- Evaluación de la gravedad y evitabilidad de los EAM 

Para todos los EAM detectados se valoró la gravedad según la clasificación del NCC 

MERP Index 62, de la que se eliminaron las categorías A-D, correspondientes a los errores sin 

daño. Para distinguir entre las categorías G y H, se consideraba categoría H cuando si en una 

hora o menos no se realiza una intervención al paciente, éste podría morir.  

La evitabilidad de los EAM detectados se analizaba mediante el cuestionario de Schumock y 

Thornton 66, adaptado por Otero et al55. En este apartado solo se registraba SI/NO (era 

afirmativo cuando una o más de las 12 cuestiones que se indicaban fuera afirmativa). Una 

vez calificado un evento adverso como prevenible se realizaba la clasificación del/del tipo/s 

de error/es de acuerdo con la taxonomía actualizada de errores de medicación establecida 

por el Grupo Ruiz-Jarabo 2000 67. 

Toda la información recabada se registró en el cuaderno de recogida de datos. Cada 

investigador solo podía acceder a sus pacientes y era necesario el usuario y la clave. Además, 

cada investigador podía descargar solo los datos de su centro. En la Figura 18 se muestra un 

esquema del procedimiento resumido que tenían que realizar los investigadores. 

Figura 18. Procedimiento resumido del circuito de trabajo 

 

Se generaba el lunes la secuencia de aleatorización de los pacientes dados de alta la semana previa.

Se aplicaba los criterios de inclusión y exclusión. 

Se seleccionaban los cinco primeros pacientes y se obtenían los datos demográficos y clínicos.

Se aplicaba la herramienta revisando en la historia clínica.

En caso de detectar algún EAM, se clasificaba su gravedad según NCC MERP Index.

Se valoraba su evitabilidad según cuestionario de Schumock y Thornton, adaptado por Otero et al.

Se registraba todo en el CRD electrónico.
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4.5. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

El cálculo del tamaño de muestra se estimó mediante el programa Ene 3.0.® Para 

conseguir una precisión del 1% en la estimación de una proporción mediante un intervalo de 

confianza asintótico para un nivel de confianza del 95% y asumiendo que según la bibliografía 

la tasa esperada de EAM prevenibles es del 1,40% 71, sería necesario incluir 531 pacientes en 

el estudio. Teniendo en cuenta un posible porcentaje de pérdidas del 10%, este número se 

incrementaba a 590 pacientes en el estudio.  

Para el análisis descriptivo se utilizaron porcentajes para variables cualitativas, y medidas 

centrales (media y mediana) con medidas de dispersión (desviación estándar y rango) para 

variables cuantitativas. 

Se realizó un análisis bivariante de variables cualitativas y cuantitativas estratificadas por 

pacientes que habían sufrido un EAM y los que no. Para la comparación de medias de 

variables cuantitativas se usó el test no paramétrico U de Mann-Whitney. Para las variables 

cualitativas se realizó un análisis de Chi-cuadrado o la prueba exacta de Fisher, según 

correspondiera.  

4.6. ASPECTOS ÉTICOS 

Se solicitó y obtuvo la autorización al Comité de Ética de Investigación Clínica del 

Centro coordinador (Hospital Universitario Virgen del Rocío). Posteriormente, cada centro 

presentó este dictamen favorable en el Comité de Ética Local. Puesto que el estudio es 

retrospectivo, no requiere entrevistar a los pacientes y es posible adoptar un procedimiento 

de disociación de datos seguro que garantice que la información que se maneja no contenga 

datos de carácter personal, no fue necesario solicitar el Consentimiento Informado de los 

sujetos, de acuerdo con la normativa vigente. 

Atendiendo a la Ley Orgánica 15/1999, de 13 de diciembre, de Protección de Datos (L.O.P.D.), 

y con el fin de proteger los datos de carácter confidencial de los pacientes, se identificó a 

éstos con un código numérico correlativo precedido de una letra que identificaba a cada 

hospital. 
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5. RESULTADOS Y DISCUSIÓN 
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5.1. FASE 1: SELECCIÓN DE LAS SEÑALES ALERTANTES PARA DETECTAR EVENTOS 

ADVERSOS A MEDICAMENTOS A EVALUAR 

5.1.1. Resultados de la búsqueda bibliográfica 

Se identificaron un total de 261 artículos (150 en Web of Science, 46 en EMBASE, 42 

en MEDLINE, 16 en la Cochrane Library, cinco en Centre for Reviews and Dissemination y dos 

en Índice Médico Español). En la Figura 19 se muestra el diagrama de flujo. 

Figura 19. Diagrama de flujo para la selección de artículos 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Artículos identificados mediante 
la búsqueda en las bases de 

datos 

(n= 261) 

Artículos seleccionados para 
la revisión de resumen 

(n= 221) 

Artículos duplicados rechazados 
mediante título  

(n= 40) 

Artículos seleccionados para 
la para revisión a texto 

completo 

(n= 54) 

Estudios incluidos en la revisión 

(n= 13) 

Artículos excluidos (n= 43) 
 
Motivos de exclusión: 

 Que no detallaran las señales aler-
tantes utilizadas  (n=40) 

 Que el texto no estuviera disponible 
en inglés o castellano (n=2) 

 Pacientes pediátricos (n= 1) 

Estudios incluidos de las 
referencias cruzadas 

(n=2) 
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Todos los estudios incluidos en la revisión79, 92- 94 106-114, fueron estudios observacionales y 

retrospectivos. La mediana en el número de señales alertantes utilizadas fue de 24, oscilando 

entre dos y 51. El número de señales alertantes usadas en los estudios es inferior al número 

que contiene el Global Trigger Tool, herramienta constituida por 53 señales alertantes. Que 

el número de señales alertantes en los estudios incluidos sea inferior a las 53 que contiene 

la herramienta del IHI, se debe a que se incluyeron estudios en los que el objetivo fue 

detectar eventos adversos a medicamentos y el GTT es una herramienta diseñada para 

detectar eventos adversos en general y dentro de sus módulos no todos son útiles en la 

detección de eventos adversos a medicamentos, por lo que los autores han reducido o 

modificado esta herramienta para sus estudios. 

Si observamos la población incluida en los distintos trabajos nos encontramos que en dos 

estudios si incluían todo tipo de pacientes, en cuatro estudios solo incluían pacientes adultos 

y dos estudios están realizados sobre pacientes geriátricos. En los cuatro estudios restantes, 

no se definió la población por lo que se desconoce los criterios de inclusión aplicados. Este 

resultado pone de manifiesto lo que ya se intuía, y sirve para justificar que en la pregunta 

PICO la población seleccionada fuesen pacientes adultos y no fuese posible realizar una 

búsqueda bibliográfica en pacientes mayores de 65 años, debido a que la evidencia 

disponible para esta población es limitada. 

En cuanto al ámbito de desarrollo de los diferentes trabajos incluidos en la revisión, nos 

encontramos que fundamentalmente se desarrollaron en hospitales (ocho estudios), tres en 

atención ambulatoria y dos en pacientes que residían en centros sociosanitarios. Para la 

localización de las señales alertantes en las historias clínicas de los pacientes, existió tanto la 

modalidad de un perfil profesional solo, como equipos multidisciplinares e incluso sistemas 

de búsqueda inteligente. Del mismo modo, nos encontramos diferentes modalidades en la 

detección de EAM, siendo identificados tanto por profesionales individualmente como por 

equipos multidisciplinares. La detección de eventos adversos no es posible realizarla 

mediante sistemas automatizados, ya que este proceso requiere de un razonamiento clínico. 

Los sistemas informáticos pueden detectar daño, pero no pueden distinguir si este daño es 

producido por el propio empeoramiento de la enfermedad o por el uso inadecuado de un 

medicamento. Por ello, el desarrollo de sistemas informáticos capaces de detectar 

directamente daño en los pacientes hace a las herramientas más eficientes, ya que solo se 

necesitarían recursos humanos en comprobar si este daño está asociado a EAM. Algunas 

señales alertantes son fácilmente automatizables, mientras que otras implican mayor 

complejidad 115.  
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La mediana de pacientes incluidos en los estudios fue de 244 pacientes, siendo el rango muy 

amplio desde 79 pacientes hasta 54.244. De los 13 estudios solo en cuatro de ellos se 

incluyeron más de 1.000 pacientes y es el estudio desarrollado por Nwulu et al111  en el que 

el número de pacientes incluidos es muy superior al resto (54.244). En este trabajo, 

desarrollaron un sistema de búsqueda inteligente de señales alertantes y la herramienta 

automáticamente detecta el posible daño en los pacientes, hecho que motivó que el número 

de pacientes incluidos fuese superior al resto, aunque su principal limitación es que solo 

incluyen dos señales alertantes (INR> 6 y administración de naloxona). 

Continuando con los resultados de la búsqueda bibliográfica nos encontramos que la 

mediana de eventos adversos a medicamentos fue de 97 oscilando desde siete en el estudio 

de Franklin et al108 hasta 720 en el de Rozich et al106. Respecto al resultado del valor predictivo 

positivo de las herramientas también tiene un rango muy amplio, oscilando desde 4% al 31%. 

Estos resultados con unos rangos tan amplios entre los diferentes estudios responden a la 

lógica de lo que conocemos, ya que es difícil encontrar unos datos que sean consistentes, si 

las señales alertantes aplicadas, las poblaciones y los ámbitos de estudio son diferentes entre 

cada uno de los estudios. 

El objetivo principal de la búsqueda bibliográfica era obtener el mayor número de señales 

alertantes, motivo por el qué se incluyeron también las diferentes señales alertantes 

incluidas en las listas que hay publicadas en el IHI (son un total de cuatro listas y se describen 

en los Anexos 8-1087,103-105). De los 13 artículos y las cuatro listas del IHI se obtuvieron un total 

de 133 señales alertantes. No todas las señales pasaron a la fase de evaluación por el panel 

de expertos, sino que de las 133 se incluyeron 72 señales alertantes para la siguiente fase. El 

motivo por el que no se evaluaron todas por los expertos es que se descartaron aquellas 

señales alertantes que no estuvieran destinadas a la detección de eventos adversos a 

medicamentos, que no estuvieran destinadas a pacientes ingresados, así como las señales 

alertantes que correspondían con medicamentos que actualmente no se utilizan en la 

práctica clínica. Esta selección fue realizada por los coordinadores del panel de expertos y 

está detallada en el Anexo 11. 

5.1.2. Resultados del panel de expertos 

5.1.2.1. Características de los panelistas 

Un total de 12 panelistas aceptaron participar en el panel, estuvo constituido por un 

50% de mujeres, los perfiles profesionales se distribuyeron siendo un 66% especialistas en 
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seguridad, un 17% especialista en pacientes crónicos con multimorbilidad y un 17% 

especialista en ambos campos. Respecto a la profesión fueron un 58% médicos y un 42% 

farmacéuticos, siendo el ámbito de trabajo de un 66% en atención hospitalaria, un 8% en 

atención primaria y un 25% de instituciones o de puestos de administración sanitaria. En lo 

que se refiere a diversidad geográfica estuvieron representados cuatro países (Colombia, 

Brasil, Argentina y España), siendo el 75% españoles, representados por seis CCAA. Todas 

estas características se desglosan en la Tabla 14. 

Tabla 14. Características de los expertos que participaron en panel 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Características 
Participantes 

N (12) % 

Sexo 

Hombres 6 50 

Mujeres 6 50 

Experiencia y perfil de conocimientos 

Seguridad en pacientes/medicamentos 8 66,7 

Pacientes crónicos 2 16,7 

Ambos 2 16,7 

Profesión 

Médicos 7 58,3 

Farmacéuticos 5 41,7 

Ámbito de trabajo 

Hospital 8 66,7 

Atención primaria 1 8,3 

Instituciones u organismos sanitarios 3 25 

Localización geográfica 

Argentina 1 8,3 

Brasil 1 8,3 

Colombia 1 8,3 

España   

 Andalucía 2 16,7 

 Asturias 1 8,3 

 Castilla-León 1 8,3 

 Cataluña 2 16,7 

 Extremadura 1 8,3 

 Madrid 2 16,7 
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5.1.2.2. Resultados en la evaluación de las señales alertantes según 

metodología Delphi-modificada 

La tasa de respuesta en ambas rondas fue del 100%. Esta fase del proyecto se realizó 

en un período de cuatro meses.  Se evaluaron 72 señales alertantes organizadas en cinco 

módulos o categorías: 14 señales alertantes en el módulo de cuidados, 21 en el de 

medicamentos y antídotos, 13 en el de concentraciones plasmáticas de medicamentos, 22 

en el de parámetros de laboratorio y dos en el módulo de urgencias. En la Figura 20 se 

detallan las fases y se muestra un esquema del proceso utilizado para la evaluación de los 

escenarios.  

Durante la primera ronda del panel de expertos, en lo que se refiera a la adecuación de las 

señales alertantes nos encontramos que la mayoría fueron puntuadas como adecuadas, a 

excepción de la variable solidez de la evidencia que predominaron las señales alertantes 

evaluadas como dudosas. También nos encontramos que nuevamente la variable solidez de 

la evidencia fue la única que obtuvo señales alertantes puntuadas como inadecuadas.  

Respecto al acuerdo obtenido en la primera ronda predominaron las señales alertantes con 

acuerdo indeterminado, es decir, con puntuaciones tan variables que no cumplían criterio de 

acuerdo ni tampoco de desacuerdo. Esto es especialmente marcado en la utilidad de las SA 

en la práctica clínica, siendo el desacuerdo lo mayoritario en la solidez de la evidencia y 

siendo el acuerdo lo mayoritario en la factibilidad en la práctica clínica. Estos datos se 

muestran en las Tablas 15,16 y 17.
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Figura 20. Diagrama de flujo del proceso desarrollado para obtener el primer 

listado de señales alertantes 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Todas las señales alertantes obtenidas de los artículos de la  

búsqueda bibliográfica.  

 Las señales alertantes de las listas publicadas por el Institute for 

Healthcare Improvement. 

Obtención de la información 

 72 SA se sometieron a evaluación por los expertos para con-

firmar su utilidad en pacientes crónicos (en base a la solidez 

de la evidencia, su utilidad en la población de estudio y su 

factibilidad en la práctica clínica) 

 - 14 SA de cuidados 

 - 22 SA de medicamentos y antídotos  

 - 12 SA de concentraciones plasmáticas 
 - 22 SA de parámetros de laboratorio 
 - 2 SA de urgencias 

RONDA 1 

 7 SA fueron admitidas: 

 - 4 módulo de cuidados 
 - 3 parámetros de laboratorio 

RONDA 2 

  65 SA  fueron reevaluadas tras la primera ronda 

 - 10 SA de cuidados 
 - 22  SA de medicamentos y antídotos 

 - 12 SA de concentraciones plasmáticas 
 - 19 SA de parámetros de laboratorio 
 - 2 SA de urgencias 
 

LA LISTA FINAL DE SA PARA PACIENTES MAYORES, CRÓNICOS Y CON 

MULTIMORBILIDAD   

51 SA incluídas: 

 - 11 SA de cuidados 

 -  9 SA de medicamentos y antídotos 

 - 11  SA de concentraciones plasmáticas 

 - 19 SA de parámetros de laboratorio 

 - 1 SA de urgencias 
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Tabla 15. Resumen de puntuaciones de la variable solidez de la evidencia en la 

primera ronda del panel de expertos 

 ACUERDO INDETERMINADO DESACUERDO TOTAL 

INADECUADO 0 7 3 10 

DUDOSO 0 5 30 35 

ADECUADO 14 13 0 27 

TOTAL 14 25 33 72 

 

Tabla 16. Resumen de puntuaciones de la variable utilidad en el paciente crónico 

en la primera ronda del panel de expertos 

 ACUERDO INDETERMINADO DESACUERDO TOTAL 

INADECUADO 0 0 0 0 

DUDOSO 2 1 14 17 

ADECUADO 20 35 0 55 

TOTAL 22 36 14 72 
 

Tabla 17. Resumen de puntuaciones de la factibilidad en la práctica clínica en la 

primera ronda del panel de expertos 

 ACUERDO INDETERMINADO DESACUERDO TOTAL 

INADECUADO 0 0 0 0 

DUDOSO 0 0 12 12 

ADECUADO 29 31 0 60 

TOTAL 29 31 12 72 

 

Durante la primera ronda del panel de expertos, siete señales alertantes fueron admitidas de 

las 72 evaluadas. Estas siete señales alertantes se consideraron apropiadas en los tres 

criterios evaluados y por tanto, hubo acuerdo en la primera ronda sin necesidad de ser 

evaluadas en la segunda ronda. Estas señales fueron cuatro del módulo de cuidados, y tres 

del módulo de medicamentos y antídotos. El resto de SA fueron categorizadas como inciertas 

en al menos uno de los tres criterios a evaluar (solidez de la evidencia, utilidad para nuestra 

población y factibilidad de su implementación en la práctica clínica). Ninguna de las señales 

alertantes fue descartada en la primera ronda, debido a que ninguna fue inapropiada en los 

tres criterios durante la primera ronda.  



Utilidad de los Trigger Tool para detectar EAM en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad 

102 

 

En la segunda ronda, con el objetivo de evitar resultados poco concluyentes, se les pidió a los 

panelistas que en la segunda ronda tratasen de posicionarse hacia el acuerdo o desacuerdo 

de la señal alertante, para disminuir el número de señales consideradas indeterminadas 

basándose en las puntaciones de la primera ronda y la reflexión de nuevo. 

En esta segunda valoración nos encontramos que respecto a la adecuación de las señales 

alertantes la mayoría se consideraron adecuadas. Si nos fijamos en cada una de las variables 

esto se cumplió tanto en utilidad de la señal como en la factibilidad en la práctica clínica pero 

no se cumplió en la solidez de la evidencia (en la que predominaron las señales consideradas 

dudosas). 

Respecto al acuerdo también predominaron las señales en las que hubo acuerdo, aunque 

existieron muchas indeterminadas, principalmente en la solidez de la evidencia en las que las 

indeterminadas fueron mayoritaria. Estos datos se muestran en las Tablas 18,19 y 20. 

Tabla 18. Resumen de puntuaciones de la variable solidez de la evidencia en la 

segunda ronda del panel de expertos 

 ACUERDO INDETERMINADO DESACUERDO TOTAL 

INADECUADO 0 12 -- 12 

DUDOSO 1 9 25 35 

ADECUADO 8 3 0 11 

TOTAL 9 24 25 58 
 

Tabla 19. Tabla 19. Resumen de puntuaciones de la variable utilidad en el paciente 

crónico en la segunda ronda del panel de expertos 

 ACUERDO INDETERMINADO DESACUERDO TOTAL 

INADECUADO 0 0 0 0 

DUDOSO 4 7 5 16 

ADECUADO 27 9 0 36 

TOTAL 31 16 5 52 
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Tabla 20. Resumen de puntuaciones de la factibilidad en la práctica clínica en la 

segunda ronda del panel de expertos 

 ACUERDO INDETERMINADO DESACUERDO TOTAL 

INADECUADO 0 0 0 0 

DUDOSO 2 2 8 12 

ADECUADO 21 10 0 31 

TOTAL 23 12 8 43 

  

En esta segunda ronda, de las 65 señales alertantes que fueron reevaluadas, se incluyeron 

44, debido a que los panelistas las consideraron apropiadas para al menos dos de los tres 

criterios (utilidad para pacientes mayores y factibilidad de su implementación en la práctica 

clínica) a pesar de que no se consideraran apropiadas en base a la solidez de la evidencia. 

Esto se permitió debido a que la evidencia en del uso de estas señales alertantes era bajo, ya 

que no existía prácticamente evidencia en el uso del Global Trigger Tool o de otras listas de 

señales alertantes, en pacientes mayores crónicos y con multimorbilidad. Si la evidencia en 

el uso de las señales alertantes fuese amplia y diversa en esta población, quizás carecería de 

sentido desarrollar una herramienta específica para esta población y más aún someter estas 

señales alertantes a la evaluación por un panel de expertos. Por ello, se seleccionaron 

aquellas señales alertantes adecuadas en dos de los tres criterios evaluados. 

De las 21 señales alertantes que fueron excluidas, ocho se debió a que no se consideraron 

útiles en nuestra población, cinco por no considerarse factibles en su implantación en la 

práctica clínica y ocho por no ser adecuadas en ambos criterios. En la Tabla 21 se resume los 

resultados obtenidos para cada escenario o señal alertante en cada una de las rondas de 

evaluación. 
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Tabla 21. Resultados obtenidos de cada SA en cada una de las rondas y por cada 

módulo 

Tabla 21.a Resultados obtenidos en el Módulo de SA de cuidados 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Escenarios Triggers/señales alertantes 
Resultados 1ª 

ronda a 
Resultados 2ª 

ronda b 

Módulo 1. Señales alertantes de cuidados 

1 Rash Reevaluado Incluido 

2 Nueva alergia Reevaluado Incluido 

3 Letargia o sobresedacción Reevaluado Incluido 

4 Hipotensión Reevaluado Incluido 

5 Caída de la presión sistólica Reevaluado Excluido U 

6 Caída Incluido - 

7 Transfusión o uso de hemoderivados Incluido - 

8 Diarrea Reevaluado Excluido  UF 

9 Estreñimiento Reevaluado Incluido 

10 Vómitos Reevaluado Excluido F 

11 Diálisis aguda Reevaluado Incluido 

12 
Emergencia médica/quirúrgica inesperada 
o muerte súbita 

Reevaluado Incluido 

13 Reingreso en 30 días Incluido - 

14 Reacción adversa registrada Incluido - 
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Tabla 21.b Resultados obtenidos en el Módulo de SA de medicamentos y antídotos 

*Medicamento prescrito de forma crónica y sin indicación aparente/definida: Cuando un medicamento está prescrito de forma crónica pero el 

paciente no tiene entre la lista de sus diagnósticos la indicación de este fármaco. Un ejemplo sería un fármaco antihipertensivo cuando el 

paciente no está diagnosticado de hipertensión. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Escenarios Triggers/señales alertantes 
Resultados 1ª 

ronda a 
Resultados 2ª 

ronda b 

Módulo 2. Señales alertantes de medicamentos y antídotos 

15 Administración de  vitamina K Reevaluado Incluido 

16 Uso de antihistamínico IV Reevaluado Incluido 

17 Prednisona e hidroxicina  Reevaluado Excluido  UF 

18 Administración de flumazenilo Reevaluado Incluido 

19 Administración de  naloxona  Reevaluado Incluido 

20 Metilnaltrexona Reevaluado Excluido  UF 

21 Administración de  antieméticos Reevaluado Incluido 

22 Administración de ondansetrón Reevaluado Excluido  U 

23 Antidiarreicos  Reevaluado Excluido U 

24 Administración de loperamida Reevaluado Excluido UF 

25 Administración de enema Reevaluado Excluido UF 

26 Anticuerpos antidigoxina Reevaluado Excluido UF 

27 Glucagón Reevaluado Excluido UF 

28 
Administración de 50 ml de glucosa al 50% 
+ 10 UI de Insulina rápida  

Reevaluado Excluido  UF 

29 Vancomicina oral Reevaluado Excluido  U 

30 
Heparinas de bajo peso molecular  y  CLCr< 
60ml/min 

Reevaluado Excluido  F 

31 Administración de haloperidol Reevaluado Incluido 

32 Administración de risperidona  Reevaluado Incluido 

33 Suspensión brusca de la medicación Reevaluado Incluido 

34 
Reducción brusca en la dosis del 
medicamento 

Reevaluado Excluido  F 

35 Cambio en la medicación habitual Reevaluado Excluido  F 

36 
Medicamento prescrito de forma crónica y 
sin indicación aparente* 

Reevaluado Incluido 
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Tabla 21.c. Resultados obtenidos en el Módulo de SA de concentraciones 

plasmáticas 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Escenarios Triggers/señales alertantes 
Resultados 1ª 

ronda a 
Resultados 2ª 

ronda b 

Módulo 3.  Señales alertantes de concentraciones plasmáticas 

37 Digoxina  > 2ng/mL Reevaluado Incluido 

38 Teofili a >   μg/ L Reevaluado Excluido  U 

39 Litio > 1,5 mmol/ L Reevaluado Incluido 

40 Carbamazepina >   μg/ L Reevaluado Incluido 

41 Fenitoína >  μg/ L Reevaluado Incluido 

42 Fenobarbital > 45  μg/ L Reevaluado Incluido 

43 Á ido alp oi o >   μg/ L Reevaluado Incluido 

44 
Gentamicina /Tobramicina pico> 10 µg/mL 
y valle > 2 µg/mL 

Reevaluado Incluido 

45 
Amikacina: pico > 30  μg/mL y valle > 10  
μg/mL 

Reevaluado Incluido 

46 
Vancomicina: pico > 40 μg/mL y valle > 20  
μg/mL 

Reevaluado Incluido 

47 Ciclosporina > 400 ng/L Reevaluado Incluido 

48 Tacrolimus > 20 ng/mL Reevaluado Incluido 
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Tabla 21.d. Resultados obtenidos en el Módulo de SA de parámetros analíticos 

 

Tabla 21.e. Resultados obtenidos en el Módulo de SA urgencias 

a Resultados 1ª ronda: Incluido;  Reevaluado.  
b Resultados 2ª ronda: Incluido; Excluido: U= carencia de utilidad, F= carencia de factibilidad. 
  

 

Escenarios Triggers/señales alertantes 
Resultados 1ª 

ronda a 
Resultados 2ª 

ronda b 

Módulo 4. Señales alertantes de parámetros analíticos 

49 
Toxina de Clostridium difficile positiva en 
heces 

Reevaluado Incluido 

50 Glucosa < 50 mg/dL Incluido - 

51 Glucemia > 110 mg/dL Reevaluado Incluido 

52 
Tiempo de tromboplastina parcial activada 
> 100 segundos 

Reevaluado Excluido  U 

53 INR > 5 Incluido - 

54 
Aumento del BUN o Cr mayor de dos veces 
los niveles basales 

Reevaluado Incluido 

55 Cl Cr < 35 mL/min/1.73m2 Reevaluado Incluido 

56 K > 6,0 mEq/L Reevaluado Incluido 

57 K <  2,9 mEq/L Reevaluado Incluido 

58 Na < 130 mEq/L Reevaluado Incluido 

59 Calcemia> 10,5 mg/dL Reevaluado Incluido 

60 ALT > 80 U/L y AST > 84 U/L Reevaluado Incluido 

61 FA > 350 U/L y bilirrubina  total > 4 mg/dL Reevaluado Incluido 

62 CPK > 269 U/L Reevaluado Incluido 

63 TSH < 0,34 μUI/L o  T4 > 12 μg/dL Reevaluado Incluido 

64 TSH > 5,6  μUI/L o T4 < 6 μg/dL Reevaluado Excluido U 

65 HA1C > 6% y glucocorticoides Reevaluado Incluido 

66 Leucocitos < 3,000/mm Reevaluado Incluido 

67 Plaquetas < 50,000 106/L Reevaluado Incluido 

68 Eosinófilos > 9% Reevaluado Excluido U 

69 Hemoglobina > 12 g/dL Reevaluado Incluido 

70 
Disminución del 25% o superior en los 
valores de hemoglobina o de hematocrito 

Incluido - 

Escenarios Triggers/señales alertantes 
Resultados 1ª 

ronda a 
Resultados 2ª 

ronda b 

Módulo 5. Señales alertantes de urgencias. 

71 Visita urgente a la habitación Reevaluado Excluido F 

72 
Reingreso en urgencias en menos de 48 
horas 

Reevaluado Incluido 
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Finalmente, la lista desarrollada mediante el panel de expertos tras las dos rondas de 

evaluación incluye un total de 51 señales alertantes, organizadas en cinco módulos: 11 

señales alertantes del módulo de cuidados, nueve del de medicamentos y antídotos, 11 de 

concentraciones plasmáticas, 18 de parámetros analíticos y una del módulo de urgencias. El 

porcentaje de aceptación de cada uno de los módulos fue el siguiente:   

 Módulo de cuidados: 79%, aceptadas 11 de las 14 SA. 

 Módulo de medicamentos y antídotos: 43%, aceptadas nueve de las 21 SA. 

 Módulo de concentraciones plasmáticas de medicamentos: 92%, aceptadas 12 de las 

13 SA. 

 Módulo de parámetros de laboratorio: 86%, aceptadas 19 de las 22 SA. 

 Módulo de urgencias: 50%, aceptada una de las dos SA. 

De las 72 señales alertantes candidatas iniciales, los expertos optaron por mantener un alto 

porcentaje (71%) de ellas. Estas señales alertantes fueron categorizadas en módulos, como 

en otras listas de señales alertantes, para facilitar su uso al revisar la historia clínica. Si 

analizamos cada uno de los módulos por separado, tanto en el módulo de parámetros 

analíticos como el de concentraciones plasmáticas, la mayoría de las señales alertantes 

fueron consideradas adecuadas, tal vez porque son fáciles de obtener y son útiles para 

detectar eventos adversos a medicamentos. Por otro lado, el módulo de medicamentos y 

antídotos fue el módulo en el que se rechazaron un mayor número señales alertantes. La 

principal razón para rechazar algunas de estas señales fue que el antídoto permitió la 

detección de un evento adverso a medicamentos que también podría detectarse con otra 

señal alertante del módulo de parámetros analíticos (por ejemplo, vancomicina oral versus 

Clostridium difficile positivo en heces) o el módulo de concentraciones plasmáticas (por 

ejemplo, anticuerpos antidigoxina versus niveles de digoxina > 2ng/ml). En otros casos, las 

señales alertantes se excluyeron porque involucraban a un medicamento específico y los 

profesionales tenían la opción de usar otra señal alertante más amplia, que abarcaría un 

grupo farmacológico completo (por ejemplo, ondansetrón versus antieméticos). 

Nuestra lista incluye señales alertantes que ya están incluidas en las lista para identificar 

eventos adversos a medicamentos del IHI, pero también incluye señales alertantes obtenidas 

de la propia herramienta Global Trigger Tool porque están asociadas con eventos adversos a 

medicamentos que ocurren con frecuencia en pacientes de edad avanzada con 

multimorbilidad (por ejemplo, transfusión o uso de productos sanguíneos para identificar 

hemorragias causadas por aspirina o medicamentos antiinflamatorios no esteroideos). 
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Además, esta lista desarrollada por los expertos incluye tanto señales alertantes específicas 

como generales. Esto se debe a que una de las principales limitaciones de las señales 

alertantes es que solo permiten identificar el tipo de evento adverso para el cual se desarrolló 

la señal alertante. La alta susceptibilidad de los pacientes de edad avanzada con 

multimorbilidad para presentar una gran variedad de eventos adversos, debido en parte a la 

cantidad de medicamentos que toman, hizo que los coordinadores del panel incluyeran 

también señales alertantes generales para la evaluación por los expertos, tratando de hacer 

la nueva lista lo más efectiva posible (por ejemplo, reingreso 30 días después de una estancia 

en el hospital). Esta señal alertante permitiría identificar una amplia variedad de eventos 

adversos a medicamentos que no tuviesen una señal especifica dentro de la lista de señales 

alertantes. 

5.2. FASE 2: EVALUACIÓN DE LA UTILIDAD DE LAS SEÑALES ALERTANTES 

SELECCIONADAS 

5.2.1. Caracterización de la población 

Cada uno de los 12 hospitales participantes incluyó 60 pacientes (cinco por semana 

durante 12 semanas); implicando por tanto un total de 720 pacientes. Más de la mitad de los 

pacientes incluidos eran mujeres (55,4%) y la mediana de edad fue de 83 años (rango: 65-

102). En la Tabla 22 se muestran las características de los pacientes.  
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Tabla 22. Características de los pacientes 

Características 

Todos los pacientes 
(n= 720) 

Pacientes con EAM 
(n=178) 

Pacientes sin EAM 
(n=542) 

 
P* 

Media 
(DS) 

Mediana 
(rango) 

Media 
(DS) 

Mediana 
(rango) 

Media 
(DS) 

Mediana 
(rango) 

 

Edad (años) 
82,9   
(7,1) 

83       
(65-102) 

83,7 
(7,2) 

84      (65-
99) 

82,6   
(7) 

83       
(63-102) 

P=0,043 

Duración de la 
estancia (días) 

9,0    
(7,1) 

7           
(2-67) 

10,3 
(7,4) 

8             
(2-53) 

8,5 
(6,9) 

7           
(2-67) 

P<0,001 

Medicamentos 
por paciente 
(nº) 

       

Antes del 
ingreso 

8,8     
(3,5) 

8           
(2-20) 

9,2 
(3,6) 

9             
(1-19) 

8,7 
(3,6) 

8           
(0-20) 

P=0,054 

Durante la 
estancia 

14,4 
(6,1) 

13         
(3-42) 

17,1 
(6,1) 

17           
(7-37) 

13,5 
(5,8) 

13         
(3-42) 

p<0,001 

Dosis 
administradas 
durante el 
ingreso (nº) 

142,6 
(129,9) 

106,5    
(7-972) 

193,7 
(166,8) 

150     (23-  
972) 

125,8 
(110,4) 

95 (7-
853) 

p<0,001 

Patologías por 
paciente (nº) 

6,1     
(2,3) 

6           
(2-17) 

6,2 
(2,1) 

6           (2-
12) 

6     
(2,4) 

6            
(2-13) 

P=0,158 

EAM: evento adversos a medicamentos.  P*: el alo  p de o te utilizado pa a la sig ifi a ió  estadísti a fue p .  

 

La duración de la estancia hospitalaria varió ampliamente entre uno y otros pacientes, con 

una mediana de siete días (rango: 2-67). El número de medicamentos tomados por paciente 

también varió mucho, por lo que el número medio de medicamentos tomados por los 

pacientes antes del ingreso fue de ocho (rango: 2-20) y el número medio de medicamentos 

administrados a los pacientes durante su estancia en el hospital fue de 13 (rango: 3-42). La 

media de enfermedades crónicas por paciente fue de seis (rango: 2-17).  En el estudio de 

Marcum et al94, desarrollado en centros sociosanitarios nos encontramos que la media de 

medicamentos por residente fue de 13 medicamentos y el número de patologías por 

residente era de 9,7, superior a la encontrada en nuestro estudio, no es de extrañar ya que 

las personas que requieren de cuidados en los centros sociosanitarios se caracterizan, 

respecto a la población general, por tener mayor tasa de envejecimiento, comorbilidades y 

polimedicación 116. La Tabla 23 enumera las patologías más frecuentes, concretamente 

aquellas que se encontraron en más del 10% de la población. 
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Tabla 23. Patologías más prevalentes en los pacientes 

Patologías 

Todos los pacientes (n=720) 

N (%) 

Hipertensión 562 (78,1) 

Dislipemia 347 (48,2) 

Arritmia cardiaca 292 (40,6) 

Diabetes 289 (40,1) 

Insuficiencia cardiaca congestiva 232 (32,2) 

Enfermedad Renal 202 (28,1) 

Enfermedad Articular 194 (26,9) 

Enfermedad Coronaria 178 (24,7) 

Demencia 170 (23,6) 

Anemia 166 (23,1) 

EPOC 146 (20,3) 

Hiperplasia prostática benigna 103 (14,3) 

Ictus 100 (13,9) 

Neoplasia sólida o hematológica activa 97 (13,5) 

Obesidad 95 (13,2) 

Depresión 90 (12,5) 

Enfermedad Tiroidea 91 (12,6) 

Osteoporosis 77 (10,7) 

Incontinencia 75 (10,4) 

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crónica 

5.2.2. Caracterización de los eventos adversos a medicamentos 

Se revisaron 720 historias clínicas de los pacientes, identificándose un total de 1.430 señales 

alertantes. Esto implica una tasa media de 2,0 ± 1,8 señales alertantes por paciente. Se 

analizaron cada una de las señales alertantes identificadas y se detectaron un total de 215 

EAM en 178 pacientes, es decir, un 24,7% de los 720 pacientes sufrió al menos un evento 

adverso a medicamentos. El resultado de la utilización de la lista inicial de 51 SA en los 12 

hospitales nos condujo a la identificación de al menos un EAM por cada cuatro pacientes. 

Además, 30 pacientes presentaron más de un evento adverso a medicamentos, es decir, el  

16,9% de los 178 con EAM, o lo que es lo mismo el 4,2% del total de la población. La tasa 

media de EAM por cada 100 pacientes ingresados fue del 29,9% y 3,3 por cada 1000 dosis de 

medicamentos administrados durante la hospitalización.  

Recientemente se han publicado dos estudios en los que se utilizan las señales alertantes 

para detectar eventos adversos en una población similar a la población de nuestro estudio. 
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En el primero, realizado por Hu Q et al117 es un estudio realizado en un hospital de tercer 

nivel en China, utilizan un listado de 42 señales alertantes en una población de mayores de 

60 años y obtienen un porcentaje de 13% de EAM (234 pacientes con EAM en 1800 

pacientes). Este porcentaje es bastante menor al encontrado en nuestro estudio en el que 

sufren EAM un 24,7% de la población. Este estudio tiene dos características diferenciales que 

pueden explicar los distintos resultados, primero que es unicéntrico y que la herramienta 

resultante del panel de expertos solo contempla 42 SA frente a las 51 de nuestro trabajo. El 

segundo estudio es un subanálisis del estudio OPERAM118, que utiliza un listado de señales 

alertantes en una población muy similar a la nuestra, pero el ámbito es diferente porque son 

pacientes que durante su ingreso en urgencias han sido identificados por sufrir un evento 

adverso a un medicamento. Hasta donde conocen los autores, el único estudio en una 

población similar a la nuestra, está desarrollado también en un ámbito diferente, es el 

estudio de Singh et al79. En éste no se da el dato exacto porque no revisan las historias clínicas 

de todos los pacientes con SA, si no que por motivos de tiempo solo revisan algunas SA. De 

estas SA revisadas, encuentran que un cuarto de estas detecta un EAM, pero no todos los 

pacientes tienen SA. Por tanto, podemos estimar que el número de EAM es inferior al de 

nuestro trabajo, aunque no podemos conocer el valor exacto. 

Si nos fijamos en trabajos que no sean específicos de la población objeto de estudio, la cifra 

que encontramos (24,7), es consistente con la observada tanto en estudios recientes93,92 

como en los que se utiliza las metodologías del IHI y mayor a la observada en estudios previos 

en los que no se utiliza está metodología119,120. No es de extrañar la variabilidad encontrada 

y esta se explica por las diferentes metodologías utilizadas, así como por los diferentes 

entornos y poblaciones en cada uno de ellos.   

Las características más relevantes de los pacientes que habían sufrido algún EAM se 

enumeran en la Tabla 22 (descrita anteriormente). Los pacientes que habían sufrido EAM, 

experimentaron estancias hospitalarias más largas que los pacientes sin EAM (10,3 ± 7,4 vs 

8,5 ± 6,9); se les administró más medicamentos durante su estancia hospitalaria (17,1 ± 6,1 

frente a 13,5 ± 5,8) y se les administró un mayor número de dosis durante su hospitalización 

(193,7 ± 166,7 frente a 125,8 ± 110,4). Estos datos coinciden con el estudio de Hu Q et al117 

que se muestra en la Tabla 24. 
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Tabla 24. Características de los pacientes con EAM en el estudio comparado con el 

estudio de Hu Q et al117 

Características 

Pacientes Toscano et 

al. con EAM 

n= 178(24,7%) 

Pacientes Hu Q  et 

al. con EAM 

n=234 (13%) 

Media (DS) Media (DS) 

Edad (años) 83,7 (7,2) 67,9 (7,5) 

Duración de la estancia (días) 10,3 (7,4) 15,2 (12,3) 

Dosis administradas durante el 
ingreso (nº) 

193,7 (166,8)  157,9 (228,4) 

Patologías por paciente (nº) 6,2 (2,1) 5,7 (3,7) 

 

Otro dato relevante es que el número de medicamentos crónicos fue superior en los 

pacientes que tenían EAM, pero esta variable no resultó estadísticamente significativa. En 

nuestro estudio no se incluyeron los eventos adversos a medicamentos que se produjeron 

antes del ingreso. Si nos fijamos en la literatura nos encontramos que los datos de este 

trabajo son consistentes con los resultados publicados, ya que los pacientes de edad 

avanzada que experimentaron EAM recibieron más medicamentos durante su 

hospitalización y tuvieron estancias más largas96,121. Por tanto, se pone de manifiesto una vez 

más, que la cantidad de medicamentos tomados es un factor de riesgo importante para 

desarrollar EAM, y se subraya la necesidad de priorizar acciones para beneficiar a esta 

población especialmente vulnerable.  

5.2.3. Evaluación de la gravedad y evitabilidad de los eventos adversos a 

medicamentos 

La gravedad de los eventos adversos a medicamentos se clasificó según el NCC MERP 

Index, siendo la categoría mayoritaria la E (187/215; 87,0%). Encontramos que el 12,1% de 

los EAM estaban en la categoría F, mientras que solo un EAM se clasificó como G y otro como 

H. Si observamos la Tabla 25 podemos confirmar que los datos obtenidos corresponden con 

los resultados de la búsqueda bibliográfica, en la que, en la mayoría de los estudios, la mayor 

parte de los eventos adversos a medicamentos son moderados y son pocos los de mayor 

severidad. Lo mismo nos encontramos en el estudio de Hu Q et al117 en el que el 95,3% de los 

EAM son de gravedad E y F. 
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Tabla 25. Gravedad de los eventos adversos detectados en los artículos incluidos 

en la búsqueda bibliográfica 

Autor 
Tamaño 

de 
muestra 

Nº 
de 

EAM  

GRAVEDAD 

E   F   G   H   I 

Carnevali 93 240 62 42 (68%) 17 (27%) 2 (3%) 1 (2%) -- 

Eggleton 113 170 45 34 (76%) 8 (18%) 2 (4%) -- 1(2%) 

Rozich 106 2.837 

720* 

219 
(79,9%) 

34 
(12,5%) 3 (1,0%) 

13 
(4,7%) 5 (1,8%) 

Seddon 92 1.210 

353 216 (61%) 

118 
(33,5%) 4 (1,1%) 9 (2,5%) 6(1,5%) 

Seynaeve 
109 79 

230 221 (96%) 9 (4%) -- -- -- 

*No en todos los eventos adversos a medicamentos evaluaron la gravedad. 

Con respecto a la evitabilidad de los eventos adversos a medicamentos, se consideraron 

evitables 119 de los 215 EAM (55,3%). Estos 119 EAM evitables se clasificaron según el tipo 

de error de acuerdo con la taxonomía establecida por el Grupo Ruiz-Jarabo 2000 67 en 121 

tipos de errores. El tipo de error más común fue la monitorización inadecuada de la terapia 

(31,4%); definida como un error en el uso de los datos clínicos o de laboratorio para evaluar 

la respuesta del paciente al tratamiento prescrito. Secundariamente una dosis incorrecta 

(31,4%) y la falta de prescripción de un medicamento necesario (19,0%) (Tabla 26). 

En nuestro estudio, analizamos con detalle los EAM detectados en cada hospital, debido a la 

colaboración entre farmacéuticos y médicos, y comprobamos que más de la mitad de los 

EAM eran evitables. Nos encontramos que los tipos de errores que habían causado estos 

EAM evitables eran mayoritariamente errores de prescripción y monitorización, como en 

otros estudios70,84,120,122,123. Esto era bastante predecible, ya que los datos se recogieron de 

las historias clínicas, en las que los errores relacionados con la dispensación y la 

administración de medicamentos no se registran habitualmente y requieren otros métodos 

de observación para que puedan detectarse124. Toda la información recopilada en este 

trabajo se puede utilizar para desarrollar intervenciones que pudieran disminuir los daños 

evitables de los medicamentos. 
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Tabla 26. Frecuencia de errores asociados con los 119 eventos adversos a 

medicamentos prevenibles 

   

 
Tipo de error de medicación 
 

Error a 

(n= 119) 
 

 N (%) 

1 Medicamento erróneo 6 5,0 

2 Omisión de dosis o medicamento 23 19,0 

3 Dosis incorrecta 38 31,4 

4 Frecuencia de administración errónea 3 2,5 

5 Forma farmacéutica errónea 0 -- 

6 Error en el almacenamiento 0 -- 

7 Error de preparación/manipulación/acondicionamiento 0 -- 

8 Técnica de administración incorrecta 0 -- 

9 Vía de administración errónea 0 -- 

10 Velocidad de administración errónea 0 -- 

11 Hora de administración incorrecta 0 -- 

12 Paciente equivocado 0 -- 

13 Duración del tratamiento incorrecta 1 0,8 

14 Monitorización insuficiente del tratamiento 38 31,4 

15 Medicamento deteriorado 0 -- 

16 Falta de cumplimiento por el paciente 1 0,8 

17 Otros tipos 11 9,1 

 Total 121 -- 

a En algunos EAM evitables se ha podido presentar más de un tipo de error, por ello 

el número de errores es superior al número de EAM.  

5.2.4. Utilidad de cada una de las señales alertantes 

En la Tabla 27, dividida en dos bloques (Tabla 27.a y Tabla 27.b), se muestra para cada señal 

alertante el número de veces que se identificó después de revisar las historias, el número de 

EAM detectados tanto totales como evitables y el VPP de cada una de las SA. Esta Tabla se 

ha dividido en dos partes, las SA con VPP > 5% (incluidas en TRIGGER-CHRON) y la segunda 

parte de la tabla con las SA con VPP menores. Cada una de las SA varió mucho en su 

frecuencia de aparición, así como en su rendimiento para la detección de EAM. La mediana 

de los VPP fue de 12,7 con un rango de 0,0-100%. Algunas SA identificadas con frecuencia 

tenían VPP muy bajos, como en el caso de Cl Cr <35 ml / min / 1,73 m2 (6,8%) que se identificó 

147 veces y solo permitió la detección de diez EAM. También se encontró una gran 

variabilidad en los EAM detectados y los VPP dentro de cada uno de los cinco módulos. El 

módulo de cuidados y el módulo de parámetros analíticos fueron los módulos que 

permitieron identificar más EAM. 
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Tabla 27. Prevalencia de cada una de las SA, EAM y VPP de cada SA 

Tabla 27a. Prevalencia de cada una de las SA, EAM y VPP de cada SA. SA incluidas 

en el TRIGGER-CHRON 

 

 

 

 

 

SEÑALES ALERTANTES 
Nº de SA 

encontradas  

Total EAM a 
(n= 215) 

EAM evitables a 
(n= 119) 

N % 
VPP 
(%) 

N % 
VPP 
(%) 

SA seleccionadas = TRIGGER CHRON 

Módulo 1. Cuidados 391 113 40,5 28,9 59 39,1 15,0 

Rash 11 2 0,7 18,2 1 0,7 9,1 

Nueva alergia 3 1 0,4 33,3 1 0,7 33,3 

Letargia o sobresedación 81 25 8,9 30,9 16 10,6 19,8 

Hipotensión 82 28 10,0 34,1 10 6,6 12,2 

Trasfusión o uso de 
hemoderivados 

63 5 1,8 7,9 1 0,7 1,6 

Estreñimiento  100 25 8,9 25 18 11,9 18 

Reacción adversa registrada 51 27 9,7 50 12 7,9 23,5 

Módulo 2. Medicamentos y 
antídotos  

263 63 22,6 23,9 31 20,5 11,8 

Administración de vitamina K 30 6 2,1 20 5 3,3 16,7 

Uso de antihistamínicos 
intravenosos 

8 2 0,7 25 1 0,7 12,5 

Uso de flumazenilo  5 3 1,1 60 3 2,0 60 

Uso de naloxona 4 2 0,7 50 2 1,3 50 

Uso de antieméticos 63 8 2,9 12,7 2 1,3 3,2 

Uso de haloperidol 84 5 1,8 5,9 4 2,6 4,8 

Suspensión brusca de la 
medicación 

69 37 13,3 53,6 14 9,3 20,3 

Módulo 3. Concentraciones 
plasmáticas 

9 3 1,1 33,3 3 2,0 33,3 

Digoxina > 2 ng/Ml 8 2 0,7 25 2 1,3 25 

Ca a azepi a >  μg/ L 1 1 0,4 100 1 0,7 100 



María Dolores Toscano Guzmán 

117 

 

Tabla 27a. Prevalencia de cada una de las SA, EAM y VPP de cada SA. SA incluidas 

en el TRIGGER-CHRON (Continuación) 

 
ALT: alanina aminotransferasa; AST: aspartato aminotransferasa; BUN: nitrogeno ureico plasmático; 
Cl Cr: aclaramiento de creatinina; CPK: creatinina fosfoquinasa; FA: fosfatasa alcalina; HA1c: 
hemoglobina glicosilada; INR: índice internacional normalizado; NA: no aplicable, TSH: hormona 
estimulante del tiroides. 
a En ocasiones un EAM podía ser identificado con más de una SA 

 
 
 
 
 
 

SEÑALES ALERTANTES 
Nº de SA 

encontradas  

Total EAM a 
(n= 215) 

EAM evitables a 
(n= 119) 

N % 
VPP 
(%) 

N % 
VPP 
(%) 

SA seleccionadas = TRIGGER CHRON 

Módulo 4. Parámetros 
analíticos 

575 96 34,4 16,7 55 36,4 9,6 

Toxina de Clostridium difficile 

positiva en heces 
5 2 0,7 40 2 1,3 40 

Glucosa < 50 mg/Dl 16 2 0,7 12,5 1 0,7 6,3 

Glucemia > 110 mg/dL 182 38 13,6 25 23 15,2 12,7 

INR > 5 25 8 2,9 32 8 5,3 32 

Aumento del BUN o Cr mayor de 
dos veces los niveles basales* 

11 1 0,4 9,1 0 0 0 

CL Cr < 35 ml/min/1,73m2 147 10 3,6 6,8 4 2,6 2,7 

K > 6,0 mEq/L 26 7 2,5 26,9 6 4,0 23,1 

K <  2,9 mEq/L 30 9 3,2 30 4 2,6 13,3 

Na < 130 mEq/L 55 7 2,5 12,7 2 1,3 3,6 

ALT > 80 U/L and  AST > 84 U/L 24 3 1,1 12,5 1 0,7 4,2 

FA > 350 U/L  bilirrubina total > 
4 mg/dL 

8 1 0,4 12,5 0 0 0 

CPK > 269 U/L 16 1 0,4 6,3 1 0,7 6,3 

TSH < ,  μUI/L ó  T >  μg/dL 7 1 0,4 14,3 1 0,7 14,3 

HA1c > 6% y glucocorticoides 7 5 1,8 71,4 2 1,3 28,6 

Leucocitos < 3000/ mm3 16 1 0,4 6,3 0 0 0 

Módulo 5. Urgencias 9 1 0,4 11,1 1 0,7 11,1 

Reingreso en urgencias en 
menos de 48 horas 

9 1 0,4 11,1 1 0,7 11,1 

Subtotal de las SA 
seleccionadas 

1247 276 98,9 22,1 149 98,6 11,9 
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Tabla 27b. Prevalencia de cada una de las SA, EAM y VPP de cada SA. SA no incluidas en el 

TRIGGER-CHRON 

SEÑALES ALERTANTES 
Nº de SA 

encontradas  

Total EAM a 
(n= 215) 

EAM evitables a 
(n= 119) 

n %   n % 

SA seleccionadas = TRIGGER CHRON 

Módulo 1. Cuidados 60 1 0,4 1,7 1 0,4 1,7 

Caída 6 0 0 0 0 0 0 

Diálisis aguda (nueva diálisis) 1 0 0 0 0 0 0 

Emergencia médica/quirúrgica 
inesperada o muerte súbita 

5 0 0 0 0 0 0 

Reingreso en 30 días 48 1 0,4 2,1 1 0,7 0,4 

Módulo 2. Medicamentos y 
antídotos 

82 1 0,4 1,2 1 0,7 1,2 

Uso de risperidona 36 1 0,4 2,8 1 0,7 0,4 

Medicamento prescrito de forma 
crónica y sin indicación 
aparente/definida 

46 0 0 0 0 0 0 

Módulo 3. Concentraciones 
plasmáticas 3 

0 0 0 0 0 0 

Litio > 1,5 mmol/ L 0 0 0 NA 0 0 NA 

Fenitoí a >  μg/ L 0 0 0 NA 0 0 NA 

Fe o a ital >  μg/ L 0 0 0 NA 0 0 NA 

Á ido alp oi o  >   μg/ L 0 0 0 NA 0 0 NA 

Gentamicina /Tobramicina: pico > 
 μg/ L, alle >  μg/ L 

0 0 0 NA 0 0 NA 

A ika i a: pi o >   μg/ L, alle 
>  μg/ L 

0 0 0 NA 0 0 NA 

Va o i i a: pi o >  μg/ L  
alle  μg/ L 

3 0 0 0 0 0 0 

Ciclosporina > 400 ng/L 0 0 0 NA 0 0 NA 

Tacrolimus >20 ng/mL 0 0 0 NA 0 0 NA 

Módulo 4. Parámetros analíticos 38 1 0,4 2,6 0 0 0 

Calcemia > 10,5mg/dL 2 0 0 0 0 0 0 

Plaquetas < 50,000 106/L 5 0 0 0 0 0 0 

Hemoglobina > 12 g/dL 2 0 0 0 0 0 0 

Disminución del 25% o superior en 
los valores de hemoglobina o de 
hematocrito 

29 1 0,4 3,5 0 0 0 

Subtotal de las SA no incluidas 183 3 1,1 1,6 2 1,3 1,1 

Total de todas las SA 1430 279 100 19,5 151 100 10,6 

ALT: alanina aminotransferasa; AST: aspartato aminotransferasa; BUN: nitrogeno ureico plasmático; 
Cl Cr: aclaramiento de creatinina; CPK: creatinina fosfoquinasa; FA: fosfatasa alcalina; HA1c: 
hemoglobina glicosilada; INR: índice internacional normalizado; NA: no aplicable, TSH: hormona 
estimulante del tiroides. 
a En ocasiones un EAM podía ser identificado con más de una SA 
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5.3. FASE 3: ELABORACIÓN DE LA LISTA DE SEÑALES ALERTANTES DEFINITIVA. 

TRIGGER-CHRON 

La lista definitiva se definió en base a la metodología previa desarrollada por Singh 

et al79 en la que se atribuyen como adecuadas las SA con un VPP mayor del 5%. La Tabla 27, 

está dividida en dos bloques (Tabla 27.a y Tabla 27.b), en ella se resume los resultados de las 

señales alertantes que tenían VPP superiores al 5% y, por otro lado, las demás señales 

alertantes con VPP inferiores o iguales al 5% (punto de corte). Las SA con VPP superiores al 

5% fueron 32 y se seleccionaron para configurar herramienta definitiva llamada TRIGGER-

CHRON (la denominación de la herramienta se detalla en el apartado 4.1)  

El VPP de las 51 SA evaluadas en la fase tres del proyecto fue del 19,6% y el VPP del 

TRIGGER-CHRON fue del 22,1%. Estas 32 SA seleccionadas representaron el 98,9% de todos 

los EAM y el 98,6% de los EAM evitables. Si nos fijamos en los VPP obtenidos en otros estudios 

incluidos en la revisión nos encontramos como valores similares como el estudio de Hebert 

et al114 con un VPP de 18,4%, otros superiores como Carnevali et al93 con un 30% o inferior a 

nuestro estudio con un VPP de 14% como Brenner  et al110 o Eggleton et al113.  

Como se ha mencionado anteriormente, la aplicación de la lista inicial, la desarrollada por los 

expertos de 51 SA, condujo a la identificación de al menos un evento adverso a 

medicamentos por cada cinco pacientes. Sin embargo, una revisión de estas señales 

alertantes basada en los resultados obtenidos en la práctica clínica mostró la necesidad de 

acortar la lista inicial para obtener una herramienta más eficiente y, por lo tanto, se 

eliminaron 19 señales alertantes en base al límite establecido, obtenido de la referencia de 

Singh et al79. Este límite se ha usado posteriormente en otros estudios como es el caso de Hu 

Q et al y Zerah et al117-118. 

Cabe señalar que de las 19 señales alertantes que se eliminaron, ocho del módulo de 

concentraciones plasmáticas de medicamentos nunca se detectaron en los pacientes. Este 

módulo muestra una sensibilidad muy baja, solo permitió detectar 1,1% de todos los EAM y 

2% de los EAM evitables. La prevalencia de EAM que pueden detectarse a través de estas 

señales alertantes es baja. Este hecho podemos atribuirlo  a varios motivos, el primero que 

el uso de algunos de estos medicamentos es actualmente bastante limitado (como por 

ejemplo el fenobarbital) y otro factor que puede haber contribuido a que estas ocho señales 

alertantes no se presenten en la población del estudio, es que se limitó a pacientes 

hospitalizados en medicina interna y unidades geriátricas, y que estas señales alertantes 



Utilidad de los Trigger Tool para detectar EAM en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad 

120 

 

podrían haber resultado de manera diferente si se aplicaran en otros entornos hospitalarios, 

por ejemplo, unidades de cuidados intensivos.  

Las otras 11 señales alertantes que se descartaron para formar el TRIGGER-CHRON no 

permitieron identificar ningún EAM o solo detectaron un EAM. Po  eje plo, Caídas  se 

encontró seis veces en las historias clínicas y no se detectó ningún EAM. Otro ejemplo es el 

de Rei g eso e   días  apa e ió  e es e  las histo ias  solo pe itió dete ta  u  EAM. 

Esto pone de manifiesto la necesidad tras el panel de expertos de evaluar la lista en la práctica 

clínica real. 

La herramienta final TRIGGER-CHRON consta de 32 señales alertantes. Este número es similar 

a otras listas publicadas de señales alertantes para medir EAM en poblaciones específicas87, 

103-105, aunque es superior al listado desarrollado por Hu Q et al117 que incluye 20 SA con un 

VPP de 28,5.  

Esta herramienta podría reducirse aún más estableciendo el valor de corte en un valor VPP 

más alto, con tan solo seis señales alertantes (glucemia > 110 mg / dL, suspensión brusca de 

la medicación, hipotensión, reacción adversa registrada, sobresedación / letargia y 

estreñimiento) se detectarían el 65,5% de todos los EAM y 61,6% de EAM evitables, debido 

a que tie e u  VPP  .  Si se añade  diez señales alertantes más (como se muestran en la 

Tabla 28 o  u a R  el de o i ado TRIGGER-CHRON reducido) sería posible detectar el 

89,6% de todos los EAM y el 86,8% de los EAM evitables.  
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Tabla 28. Resultados del TRIGGER-CHRON reducido 

 

Cl Cr: aclaramiento de creatinina; INR: índice internacional normalizado; R: SA incluidas en la 
herramienta reducida. 
a En ocasiones un EAM podía ser identificado con más de una SA 

Sin embargo, entre estos no se incluirían las señales alertantes que tienen una baja 

prevalencia, pero un VPP alto (como son el uso de flumazenilo o naloxona) y que podrían 

proporcionar información relevante sobre daños prevenibles aunque ocurran pocas veces. 

Fue por esta razón que se decidió definir la lista final con 32 señales alertantes para aumentar 

la capacidad de detectar otros EAM menos prevalentes. Si estas señales alertantes se 

implantaran en un programa informático que pudiera acceder a la historia clínica de los 

pacientes, facilitaría la detección y también permitiría identificar el EAM en tiempo real 

durante un episodio clínico y, por lo tanto, permitiría intervenciones para prevenir o mitigar 

el daño115.  

En este sentido, una medida que podría ser útil sería integrar el TRIGGER-CHRON en un 

sistema activo de vigilancia para estandarizar la cuantificación de eventos adversos a 

SEÑALES ALERTANTES 
Nº de SA 
encontradas 

Total EAM a EAM evitables a 

N % 
VPP 
(%) 

n % 
VPP 
(%) 

SA seleccionadas = TRIGGER CHRON 

R Letargia o sobresedación 81 25 8,9 30,9 16 10,6 19,8 

R Hipotensión 82 28 10,0 34,1 10 6,6 12,2 

R 
Trasfusión o uso de 
hemoderivados 

63 5 1,8 7,9 1 0,7 1,6 

R Estreñimiento 100 25 8,9 25 18 11,9 18 

R Reacción adversa registrada 51 27 9,7 50 12 7,9 23,5 

R Administración de vitamina K 30 6 2,1 20 5 3,3 16,7 

R Uso de antieméticos 63 8 2,9 12,7 2 1,3 3,2 

R Uso de haloperidol 84 5 1,8 5,9 4 2,6 4,8 

R 
Suspensión brusca de la 
medicación 

69 37 13,3 53,6 14 9,3 20,3 

R Glucemia > 110 mg/dL 182 38 13,6 25 23 15,2 12,7 

R INR > 5 25 8 2,9 32 8 5,3 32 

R CL Cr < 35 ml/min/1,73m2 147 10 3,6 6,8 4 2,6 2,7 

R K > 6,0 mEq/L 26 7 2,5 26,9 6 3,9 23,1 

R K <  2,9 mEq/L 30 9 3,2 30 4 2,6 13,3 

R Na < 130 mEq/L 55 7 2,5 12,7 2 1,3 3,6 

R HA1c > 6% y glucocorticoides 7 5 1,8 71,4 2 1,3 28,6 

Utilidad de 16 señales alertantes 
(TRIGGER-CHRON reducido) 

1095 250 89,6 22,8 131 86,7 12,0 
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medicamentos en pacientes con multimorbilidad y así evaluar las distintas iniciativas que se 

lleven a cabo en estrategias de seguridad del paciente. Otra opción válida, para aquellas 

situaciones en las que se utiliza un procedimiento manual de revisión de historias clínicas y 

para profesionales que no desean utilizar la versión completa, sería el uso de "TRIGGER-

CHRON edu ido . Fi al e te, de e te e se e  ue ta ue los hospitales puede  

personalizar el TRIGGER-CHRON de acuerdo con sus propios objetivos y seleccionar las 

señales alertantes que pueden ser más útiles en un momento dado para estrategias de 

seguridad y para guiar intervenciones concretas en la organización sanitaria, como por 

ejemplo si se buscan la identificación de EAM asociados con un medicamento concreto o  un 

grupo de medicamentos111. 

5.4. FASE 4: SELECCIÓN DE LAS SEÑALES ALERTANTES MÁS EFICIENTES PARA 

DETECTAR EVENTOS ADVERSOS A MEDICAMENTOS INCLUIDOS EN LA LISTA MARC 

(MEDICAMENTOS DE ALTO RIESGO EN PACIENTES CRÓNICOS) 

De los 215 eventos adversos que se detectaron en el estudio, 158 eventos adversos 

(74,5%) estuvieron al menos provocados por un medicamento incluido en la lista MARC y 

estos se produjeron en 139 pacientes, de los cuales el 58,2% eran mujeres. El resto de las 

características de los pacientes se detallan en la Tabla 29 dónde se comparan además con las 

características de los pacientes que sufrieron eventos adversos a medicamentos de todo tipo 

y a la muestra total del estudio.  
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Tabla 29. Características de los pacientes que sufrieron EA a medicamentos 

incluidos en la lista MARC comparado con todos los pacientes que sufrieron EAM y con 

toda la muestra 

Características 

Todos los pacientes 
(n= 720) 

Pacientes con EAM 
(n=178) 

Pacientes con EA a 
medicamentos 

incluidos en la lista 
MARC 

(n=139) 

Media 
(DS) 

Mediana 
(rango) 

Media 
(DS) 

Mediana 
(rango) 

Media 
(DS) 

Mediana 
(rango) 

Edad (años) 
82,9 
(7,1) 

83         
(65-102) 

83,7 
(7,2) 

84       
(65-99) 

83,7 
(7,2) 

84        
(65-99) 

Duración de la 
estancia (días) 

9,0   
(7,1) 

7             
(2-67) 

10,3 
(7,4) 

8            
(2-53) 

10,2 
(7,1) 

8             
(3-53) 

Medicamentos por 
paciente (nº) 

      

Antes del 
ingreso. 

8,8    
(3,5) 

8             
(2-20) 

9,2    
(3,6) 

9            
(1-19) 

9,2     
(3,4) 

9             
(3-19) 

Durante la 
estancia 

14,4 
(6,1) 

13          
(3-42) 

17,1 
(6,1) 

17          
(7-37) 

17,3 
(6,1) 

17          
(7–37) 

Dosis administradas 
durante el ingreso 
(nº) 

142,6 
(129,9) 

106,5     
(7-972) 

193,7 
(166,8) 

150     
(23- 972) 

193,3 
(165,9) 

149      
(23-972) 

Patologías por 
paciente (nº) 

6,1   
(2,3) 

6             
(2-17) 

6,2  
(2,1) 

6            
(2-12) 

6,3    
(2,1) 

6            
(2-12) 

 

La prevalencia de eventos adversos a medicamentos incluidos en la lista MARC fue de 19,3 

por cada 100 ingresos, esta prevalencia de casi el 20% pone de manifiesto que el TRIGGER-

CHRON es útil para detectar los EA provocados por los medicamentos incluidos en la lista. 

Dentro de las prioridades marcadas por la OMS en cuanto a seguridad de pacientes existen 

tres áreas prioritarias que son las transiciones asistenciales, los pacientes polimedicados y 

situaciones de alto riesgo. Con esta herramienta específica para pacientes con 

multimorbilidad detectamos daño en los pacientes polimedicados y su implementación 

podría disminuir su gravedad e incluso evitar estos eventos adversos125. 

El alto porcentaje de EA detectados causado por los medicamentos incluidos en la lista MARC 

con respecto al número total de EAM, también podría ser explicado por el propio desarrollo 

del TRIGGER-CHRON, en el que incluye señales alertantes específicas que están asociadas 

con EAM que ocurren con frecuencia en pacientes de edad avanzada con multimorbilidad, y 

que a menudo son causadas por estos medicamentos. De hecho, esta herramienta contiene 

al menos una señal alertante específica para cada grupo o medicamento incluido en la lista 
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MARC, como se muestra en la Tabla 30. Esta tabla muestra las diferentes señales alertantes 

y los posibles eventos adversos que podría detectar de los medicamentos de la lista MARC.   

Tabla 30. Lista de señales alertantes incluidas en el TRIGGER-CHRON que se asocian a 

medicamentos incluidos en la lista MARC 

.TRIGGER-CHRON Medicamentos incluidos en la lista MARC 

Módulo 1. Cuidados 

Rash Cualquier medicamento 

Nueva alergia Cualquier medicamento 

Letargia o sobresedación Antipsicóticos, Benzodiacepinas, Opioides 

Hipotensión 
β-Bloqueantes adrenérgicos. Diuréticos 
del asa, Espironolactona/eplerenona.  

Trasfusión o uso de hemoderivados 
Anticoagulantes orales, Antiagregantes 

plaquetarios, AINEs 

Estreñimiento  Opioides 

Reacción adversa registrada Cualquier medicamento 

Módulo 2. Medicamentos y antídotos 

Administración de vitamina K Anticoagulantes orales 

Uso de antihistamínicos intravenosos Cualquier medicamento 

Uso de flumazenilo  Benzodiacepinas 

Uso de naloxona Opioides 

Uso de antieméticos Opioides, Metotrexato, otros 

Uso de haloperidol Opioides 

Suspensión brusca de la medicación Cualquier medicamento 

Módulo 3. Concentraciones plasmáticas 

Digoxina > 2 ng/mL Digoxina 

Ca a azepi a >  μg/ L Antiepilépticos 
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Tabla 30. Lista de señales alertantes incluidas en el TRIGGER-CHRON que se asocian a 

medicamentos incluidos en la lista MARC (Continuación) 

.TRIGGER-CHRON Medicamentos incluidos en la lista MARC 

Módulo 4. Parámetros analíticos 

Toxina de Clostridium difficile positiva en heces - 

Glucosa < 50 mg/dL Insulinas, Hipoglucemiantes orales 

Glucemia > 110 mg/dL Corticosteroides, Insulinas 

INR > 5  Anticoagulantes orales 

Aumento del BUN o Cr mayor de dos veces los 
niveles basales* 

Diuréticos del asa, AINEs, Amiodarona/ 
dronedarona, 

Espironolactona/eplerenona,  

CL Cr < 35 ml/min/1,73m2 
Diuréticos del asa, inmunosupresores, 

AINEs, Espironolactona/eplerenona 

K > 6,0 mEq/L 
Inmunosupresores, Diuréticos del asa, 

Espironolactona/eplerenona 

K < 2,9 mEq/L Diuréticos del asa 

Na < 130 mEq/L 
Diuréticos del asa, 

Espironolactona/eplerenona 

ALT > 80 U/L and  AST > 84 U/L Corticosteroides, Metotrexato 

FA > 350 U/L  bilirrubina total > 4 mg/dL Corticosteroides, Metotrexato 

CPK > 269 U/L Metotrexato 

TSH < ,  μUI/L ó  T  >  μg/dL Amiodarona/ dronedarona 

HA1c > 6% y glucocorticoides Corticosteroides 

Leucocitos < 3000/ mm3 Inmunosupresores, Metotrexato 

Módulo 5. Urgencias 

Reingreso en urgencias en menos de 48 horas Cualquier medicamento 
 
AINEs: antiinflamatorios no esteroideos; ALT: alanina aminotransferasa; AST: aspartato 
aminotransferasa; BUN: nitrogeno ureico plasmático; Cl Cr: aclaramiento de creatinina; CPK: 
creatinina fosfoquinasa; FA: fosfatasa alcalina; HA1c: hemoglobina glicosilada; INR: índice 
internacional normalizado; TSH: hormona estimulante del tiroides. 

 
Sin embargo, hay que tener en cuenta que la tasa de EA encontrada en el presente estudio 

solo para los medicamentos de alto riesgo es más alta que los resultados encontrados en 

otros estudios que incluyen todo tipo de medicamentos en pacientes hospitalizados mayores 

126-128. Aunque están cerca de las tasas encontradas en estudios que utilizaron señales 

alertantes123,129. Estos hallazgos apoyan la utilidad de la metodología de señales alertantes 

para detectar EAM y muestran claramente que su rendimiento es alto cuando se desarrolla 

un conjunto de señales alertantes para poblaciones de pacientes o entornos específicos en 

los que se utilizan. 

En total hubo 167 medicamentos de alto riesgo asociados con los 158 EAM (Tabla 31). Los 

grupos farmacológicos más involucrados fueron corticoides (38 EAM 24,1%), diuréticos de 



Utilidad de los Trigger Tool para detectar EAM en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad 

126 

 

asa (30 EAM, 19%), opioides (26 EAM, 16,5%) y anticoagulantes orales (21 EAM, 13,3%). La 

mayoría de los EAM fueron categorizados según su gravedad y la clasificación NCC MERP 

Index de la categoría E (n = 144); 21 EAM estaban en la categoría F, mientras que solo un 

EAM se clasificó como G y otro como H. Un total de 94 EAM fueron potencialmente 

prevenibles (59,5%; 94/158). Los medicamentos asociados con mayor frecuencia con EAM 

prevenibles también fueron corticoides, opioides, anticoagulantes orales y diuréticos de asa. 

Tabla 311. Eventos adversos detectados de medicamentos incluidos en la lista 

MARC, gravedad y evitabilidad 

Medicamentos incluidos en la 
lista MARC  

EAM 
detectados* 

n= 158 
(%) 

Gravedad Evitabilidad 

E F G H SI 
n=94 

(59,5%)  

No 
n= 64 

(40,5%) 

Corticosteroides 38 (24,1%) 37 1 - - 21  17  

Diuréticos del asa 30 (19,0%) 27 3 - - 15  15  

Opioides 26 (16,5%) 23 2 1 - 21  5  

Anticoagulantes orales 21 (13,3%) 15 6 - - 16  5  

Antipsicóticos 14 (8,9%) 13 1 - - 9  5  

Espironolactona/ eplerenona 9 (5,7%) 9 - - - 3  6  

Antiagregantes plaquetarios 
(incluyendo la aspirina) 

7 (4,4%) 3 4 - - 2  5  

Benzodiacepinas y análogos 7 (4,4%) 7 - - - 7  - 

Insulinas 5 (3,2%) 3 1 - 1 3  2  

B-bloqueantes adrenérgicos 3 (1,9%) 3 - - - - 3  

Hipoglucemiantes orales 2 (1,3%) - 2 - - 1  1  

Digoxina 2 (1,3%) 2 - - - 2  - 

Antiepilépticos de estrecho 
margen terapéutico 

1 (0,6%) 1 - - - 1  - 

Antiinflamatorios no esteroideos 1 (0,6%) 1 - - - - 1  

Inmunosupresores 1 (0,6%) - 1 - - 1  - 

Total 167 144 21 1 1 102 65 

* En algunas ocasiones más de un medicamento podía provocar un solo EAM.  

Los medicamentos implicados con mayor frecuencia fueron los corticosteroides, diuréticos 

de asa, opioides y anticoagulantes orales. En este sentido solo podemos hacer 

comparaciones con estudios en los que han dado resultados sobre el daño provocado por 

medicamentos en cualquier servicio clínico. Y encontramos que los datos de la literatura son 

consistentes con los medicamentos encontrados en este estudio120,130,131, aunque debe 

tenerse en cuenta que los antibióticos y antitrombóticos, que no están incluidos en este 
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estudio por no formar parte de la lista MARC, a menudo también son responsables de una 

gran proporción de EAM. 

La Tabla 32, muestra para cada señal alertante el número de EAM que permitió identificar, 

la cantidad de veces que se activó esa señal alertante en las historias clínicas de los pacientes, 

el VPP de cada señal y por último los medicamentos involucrados en los EAM detectados. 

Algunos EAM fueron identificados por más de una señal alertante, por eso obtenemos 212 

eventos adversos de los 158 iniciales. 

Tabla 322. Prevalencia de EAM y VPP de cada señal alertante 

Señal alertante 
(TRIGGER-CHRON) 

Nº  de EAM  
detectados 
con la SA * 

Nº de 
activacione
s de la SA 
en las HC 

VPP 
(%) 

Medicamento de la lista MARC 
implicado en el EAM (n) Ŧ 

Glucemia > 110 
mg/dL 

38 182 20,9 
Corticosteroides (36), Insulinas 
(2)  

Suspensión brusca de 
la medicación 

32 60 53,3 

ACO (8), diuréticos del asa (7), 
Antiagregantes plaquetarios 
(5), Antipsicóticos (4), 
Benzodiacepinas (3), β- 
bloqueantes (2), 
Espironolactona (2), Insulinas 
(1)   

Letargia o 
sobresedación 

22 71 30,9 
Antipsicóticos (13), 
Benzodiacepinas (5), Opioides 
(4)  

Hipotensión 19 56 33,9 
Diuréticos del asa (15), β- 
bloqueantes (3), 
Espironolactona (1) 

Reacción adversa 
registrada 

19 38 50 

ACO (5), Diuréticos del asa (3), 
Opioides (3), Benzodiacepinas 
(2), Hipoglucemiantes orales 
(2), Espironolactona (2), 
Antiagregantes plaquetarios 
(1), AINEs (1) 

Estreñimiento 18 72 25 Opioides (18) 

INR > 5 8 25 32 ACO (8) 

CL Cr < 35 
ml/min/1,73m2 

7 99 7,1 
Diuréticos del asa (4), 
Espironolactona (2), 
Inmunosupresores (1)   

Administración de 
vitamina K 

6 30 20 ACO (6) 

K < 2,9 mEq/L 6 20 30 Diuréticos del asa (6) 

Trasfusión o uso de 
hemoderivados 

5 63 7,9 
Antiagregantes plaquetarios 
(3), ACO (2)  

K > 6,0 mEq/L 5 18 27,7 
Diuréticos del asa (3), 
Espironolactona (2) 
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Tabla 32. Prevalencia de EAM y VPP de cada señal alertante (Continuación) 

Señal alertante 
(TRIGGER-CHRON) 

Nº  de EAM  
detectados 
con la SA * 

Nº de 
activacione
s de la SA 
en las HC 

VPP 
(%) 

Medicamento de la lista MARC 
implicado en el EAM (n) Ŧ 

HA1c > 6% y 
glucocorticoides 

5 7 71,4 Corticosteroides (5) 

Uso de antieméticos 4 31 12,9 Opioides (3), Digoxina (1) 

Uso de flumazenilo  3 5 60 Benzodiacepinas (3) 

Uso de haloperidol 3 50 6 Antipsicóticos (2) Opioides (1) 

Glucosa < 50 mg/dl 2 16 12,5 Insulinas (2) 

Uso de naloxone 2 4 50 Opioides (2) 

Digoxina > 2 ng/mL 2 8 25 Digoxina (2) 

Carbamazepina > 12 
μg/ L 

1 1 100 Antiepilépticos (1) 

Aumento del BUN o 
Cr mayor de dos 
veces los niveles 
basales 

1 11 9,1 Diuréticos del asa (1) 

Na < 130 mEq/L 1 8 12,5 Espironolactona (1) 

ALT > 80 U/L y AST > 
84 U/L 

1 8 12,5 Corticosteroides (1) 

CPK > 269 U/L 1 16 6,3 Corticosteroides (1) 

Reingreso en 
urgencias en menos 
de 48 horas 

1 9 11,1 Diuréticos del asa (1) 

Total 212 908   
 
*En algunos casos, 1 EAM podía se  dete tado po  ás de  SA. Ŧ E  o asio es ás de u  
medicamento podía provocar un solo EAM. 
ACO: anticoagulantes orales; AINEs: antiinflamatorios no esteroideos; ALT: alanina aminotransferasa; 
AST: aspartato aminotransferasa; BUN: nitrogeno ureico plasmático; Cl Cr: aclaramiento de creatinina; 
CPK: creatinina fosfoquinasa; HC: historias clínicas; HA1c: hemoglobina glicosilada; INR: índice 
internacional normalizado. 

 

Por ejemplo, se podría identificar un EAM causado por anticoagulantes orales que activará 

ás de u a señal ale ta te, ta to espe ífi a pa a el edi a e tos o o INR > , uso de 

ita i a K   t a sfusió  o uso de p odu tos sa guí eos   ta ié  a ti a á algu a señal 

alertante general como "interrupción brusca de la medicación" y "reacción adversa 

registrada". 

De las 32 señales alertantes que integraban el TRIGGER-CHRON, 25 se encontraron en este 

subanálisis. Aunque cada señal alertante tuvo un VPP diferente y, por tanto, un rendimiento 

en la detección de EAM diferente, 15 de ellas tuvieron una efectividad del 20% o mayor, 

evaluado en función de VPP. 
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Las señales alertantes que permitieron la identificación de un número mayor de EAM fueron 

de las señales ale ta tes espe ifi as; glu e ia >  g / dL   = , so eseda ió  / 

leta gia   = , hipote sió   =   est eñi ie to   =  o  VPP de , %; , %; 

, %  %; espe ti a e te. Dos señales ale ta tes ge e ales: suspe sió  us a de la 

edi a ió  =   ea ió  ad e sa egist ada  = , o  VPP iguales o superiores al 

50%. Se encontró que con estas seis señales alertantes se detectaron el 69,8% (148/212) de 

los EAM identificados. Este resultado es similar a los hallazgos encontrados en otros estudios 

que utilizan esta metodología y en la que se demuestra que con solo unas pocas señales 

alertantes se detectan la mayoría de los EAM y sugiere la posibilidad de utilizar en situaciones 

concretas un número reducido de señales alertantes 79,94. 

Como se ha mencionado anteriormente, 25 de las 32 señales alertantes que formaban el 

TRIGGER-CHRON permitieron detectar eventos adversos provocados por medicamentos 

incluidos en la lista MARC. Por nuestra experiencia con la herramienta creemos que lo lógico 

es utilizar estas 25 señales alertantes, pero no limitar más el número de señales alertantes, 

para obtener una visión más detallada de los diferentes daños que le pueden ocurrir a este 

grupo de pacientes. Además, sus VPP siempre fueron superiores al 6%. En cualquier caso, 

esta herramienta se puede adaptar a las necesidades de cada hospital, existe la posibilidad 

que los investigadores o clínicos puedan seleccionar las señales alertantes centradas en 

identificar EAM causados por un grupo farmacológico o un medicamento concreto, para 

realizar intervenciones específicas centradas solo en esos medicamentos.  

Hasta donde sabemos, no hay estudios disponibles sobre la tasa de eventos adversos en 

medicamentos de la lista MARC, por lo que no podemos realizar comparaciones. 

5.5. LIMITACIONES  

5.5.1. Limitaciones en la selección de las señales alertantes 

Existen varias limitaciones en el presente estudio, la primera, aunque la metodología 

Delphi utilizada presenta características que son aparentemente objetivas, es realmente un 

método subjetivo, porque básicamente mide opiniones. Sin embargo, esta técnica tiene 

ventajas sobre otros métodos también utilizados para llegar a un consenso. Es considerado 

un método riguroso, ya que requiere una combinación de evidencia científica junto con la 

opinión de expertos, y se recomienda como un método para determinar la idoneidad de un 

procedimiento o para desarrollar herramientas de toma de decisiones 132. La utilización del 

consenso por parte de expertos como metodología en el desarrollo de una herramienta 
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constituida de una lista de señales alertantes a partir de un listado de señales inicial no es 

algo novedoso o único de este estudio, sino que se ha utilizado tanto en otras poblaciones 

como en otros ámbitos107,116,117,135,136. 

La segunda limitación viene determinada porque el panel de expertos se realizó sin ninguna 

reunión cara a cara, lo que sólo ha permitido a los encuestados compartir opiniones de 

manera telemática. La posibilidad de tener reuniones cara a cara era limitada, precisamente 

porque se buscó que en el panel de expertos tuviese una amplia representación geográfica.  

5.5.2. Limitaciones del estudio de campo 

Existen varias limitaciones en nuestro estudio que son inherentes a la metodología 

de desarrollada por el IHI. Primero, el proceso es una revisión retrospectiva y obviamente 

depende de la calidad de los registros en la historia clínica del paciente. En segundo lugar, 

hay un cierto grado de subjetividad en el proceso de revisión de las historias médicas y en la 

interpretación de las señales alertantes y sus EAM, aunque la realización del taller previo y el 

estudio piloto, es decir la formación de investigadores se realizó con la intención de combatir 

la subjetividad. Por último, el número de las señales alertantes son limitadas, por lo que es 

posible que no capturen todos los EAM.  

5.6. FUTURAS LÍNEAS DE INVESTIGACIÓN   

Recientemente se ha desarrollado un entorno de internet en el que se ha codificado 

la herramienta del TRIGGER-CHRON junto con dos herramientas más dentro del proyecto 

Desarrollo Tecnológico Integral De Herramientas Para La Mejora De La Seguridad De 

Pacientes Pluripatológicos: Desprescripción, Reducción De Carga Anticolinérgica Y Trigger 

Tool. Proyecto Less-Pharma-Chron . E  el aso de la he a ie ta TRIGGER-CHRON el 

objetivo es facilitar su uso por sí algún clínico quiere utilizar la herramienta, para ello se 

realiza una revisión de historias en busca de la señal alertante, si el clínico encuentra alguna 

señal, puede marcarla en la herramienta electrónica y esta web te orienta sobre en qué parte 

de la historia clínica del paciente y que medicamentos debes buscar para comprobar si el 

paciente ha tenido un EAM, además la web te indica el riesgo que tiene el paciente de estar 

sufriendo un EAM. Este entorno web se ha desarrollado en una aplicación móvil Android y 

queda pendiente el desarrollo en IOS.  

Otras líneas futuras de esta herramienta, que podrían ser de gran utilidad, son la validación 

de la herramienta en otros entornos sanitarios diferentes al hospitalario como son la 
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validación del TRIGGER-CHRON en centros sociosanitarios y en atención primaria, que 

constituyen entornos naturales para este perfil de pacientes.  

Por último, la posible integración de la herramienta en la historia clínica del paciente supone 

un reto que potencialmente prevendría la aparición de eventos adversos a medicamentos así 

como su detección temprana. 
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6. CONCLUSIONES 
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1. Se ha desarrollado una herramienta para detectar eventos adversos por 

medicamentos en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad llamada 

TRIGGER-CHRON, constituida por 32 señales alertantes.  

2. Una vez implementada en pacientes, se ha demostrado su utilidad detectando un 

evento adverso a medicamentos en casi un cuarto de los pacientes mayores crónicos 

con multimorbilidad. 

3. En la literatura científica se han identificado una gran variedad de señales alertantes 

aplicadas en pacientes adultos, algunas de las cuales constituyen herramientas en 

grupos de población concretos. Sin embargo, durante la búsqueda bibliográfica no 

se ha localizado ninguna herramienta diseñada específicamente para la población 

objetivo de estudio. 

4. El panel de expertos consideró adecuadas la mayoría de las señales alertantes 

evaluadas para la población objetivo de estudio. Siendo el criterio de solidez de la 

evidencia el considerado menos adecuado. 

5. La evaluación de la capacidad predictiva de las señales alertantes varió mucho entre 

unas y otras, siendo en su mayoría consideradas de utilidad en la detección de 

eventos adversos a medicamentos. 

6. Los pacientes crónicos con multimorbilidad que ingresan en los hospitales españoles 

en las unidades de medicina interna o geriatría se caracterizaron por tener muchas 

patologías, ser polimedicados y octogenarios.  

7. De todas las señales alertantes que iniciaron la evaluación de su utilidad, casi la mitad 

de ellas demostraron ser útiles en la práctica clínica tras las dos fases del proyecto, 

siendo las más implicadas en la detección de eventos adversos por su alta prevalencia 

y alto valor predictivo positivo las seis siguientes: glucemia > 110 mg / dL, suspensión 

brusca de la medicación, hipotensión, reacción adversa registrada, sobresedación / 

letargia y estreñimiento.  

8. Los eventos adversos encontrados en pacientes crónicos y con multimorbilidad 

fueron en su mayoría de carácter leve y mayoritariamente evitables; siendo los 

errores de prescripción y monitorización los más frecuentes entre los eventos 

adversos evitables.    

9. Se han identificado como factores que predisponen a sufrir eventos adversos a 

medicamentos, la edad, el número de medicamentos al ingreso y el número de dosis 

de medicamentos administrados durante el ingreso.  

10. El TRIGGER-CHRON es una herramienta útil en la detección de eventos adversos 

provocados por medicamentos incluidos en la lista MARC, constituyendo estos 
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medicamentos un alto porcentaje de los eventos adversos ocurridos en la población 

objetivo de estudio.  Las señales alertantes que permitieron la identificación de un 

número mayor de eventos adversos a estos medicamentos fueron las mismas seis 

señales que detectaron más eventos adversos en general (glucemia > 110 mg / dL, 

suspensión brusca de la medicación, hipotensión, reacción adversa registrada, 

sobresedación / letargia y estreñimiento). 
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Anexo 1. Global Trigger Tool 
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Anexo 2. Contrato comunicativo: Panel de expertos 

PARTICIPACIÓN EN GRUPO DE EXPERTOS 

D./Dª....................................................................................................................... con 

D.N.I........................................... 

Acepto participar en el panel de expertos organizado por el equipo investigador del proyecto 

Ela o a ió  de u a lista de señales ale ta tes pa a dete ta  e e tos ad e sos a 

edi a e tos e  pa ie tes a o es ó i os o  ulti o ilidad  durante los meses de 

octubre y noviembre de 2015 para la selección de las señales alertantes más eficaces para 

detectar eventos adversos a medicamentos en pacientes mayores crónicos con 

multimorbilidad. 

Autorizo que mis valoraciones y opiniones, recogidas a través de metodología Delphi 

modificada,  sean registradas y utilizadas con fines científicos, sabiendo que mis respuestas 

serán desvinculadas de mi nombre para el análisis en cuanto sean recibidas y en ningún caso 

aparecerá información sobre las respuestas individuales. 

Autorizo a que, eventualmente, aparezca mi nombre en la composición del grupo de 

expertos en las publicaciones que se generen, de las cuales recibiré información previa a su 

envío para publicación. 

Conozco que el desarrollo del grupo de expertos es una parte de un estudio más 

amplio en el que colaboran los grupos de trabajo CRONOS y de SEGURIDAD de la Sociedad 

Española de Farmacia Hospitalaria y del que se espera poder leer una tesis doctoral. 

 

Firmado, 

 

 

 

En                        , a                       de                      de 2015 
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Anexo 3. Resumen del proyecto 

- Resumen general del proyecto – 

ANTECEDENTES Y JUSTIFICACIÓN: 

El Global Trigger Tool (GTT) es un método de detección de eventos adversos que fue 

desarrollado por el Institute for Healthcare Improvement (IHI) en 1999 para aumentar la 

eficiencia de la revisión de historias clínicas, método de referencia en seguridad del paciente, 

pero que consume mucho tiempo y es muy costoso. La revisión de las historias se efectúa 

por personal entrenado utilizando un listado de señales alertantes, cuya presencia puede 

servir de pista para sospechar que se ha producido un evento adverso a medicamentos y 

posteriormente investigarlo, lo que hace más rápida y rentable la recogida. Las señales 

alertantes incluyen situaciones clínicas, niveles de fármacos, parámetros de laboratorio y 

antídotos/fármacos, asociados con posibles daños a medicamentos. Tras realizar una 

revisión rápida de la historia en busca de una de estas señales y en el supuesto de detectarlas, 

se lleva a cabo un análisis exhaustivo de las causas de la señal alertante en la historia clínica 

del paciente, para comprobar o descartar si ha ocurrido un evento adverso. 

La diferencia entre utilizar señales alertantes o revisar la historia clínica completa del 

paciente es que la aplicación de estas señales va directamente a identificar el evento adverso 

asociado con la señal, siendo por tanto, un proceso más selectivo y que implica menos 

tiempo. El principal inconveniente radica en que se puede perder sensibilidad, por lo que 

pueden quedar sin identificar eventos adversos que no sean susceptibles de ser detectados 

con las señales alertantes seleccionadas. 

En los últimos años se han desarrollado diferentes listas de señales alertantes para 

detectar eventos adversos de diversos tipos, no sólo los asociados con medicamentos, y en 

diferentes grupos de pacientes específicos (p.ej. pacientes pediátricos) y se han realizado 

numerosos estudios que han puesto de manifiesto su utilidad para detectar eventos adversos 

frente a otros métodos tradicionales. 

Sin embargo, la eficiencia de esta técnica depende de que las señales alertantes que 

se utilicen se correspondan con los eventos adversos más frecuentes y graves que ocurren 

en la población en que se vayan a aplicar en función de sus características y de la medicación 

que habitualmente utilizan, por lo que se ha destacado la necesidad de disponer de listas de 
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señales alertantes específicas para los distintos grupos de población y que estén 

adecuadamente validadas. 

Apenas se dispone de estudios que hayan establecido y que hayan evaluado la 

utilidad de señales alertantes en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad, población 

en la cual la prevalencia de eventos adversos en general y de eventos adversos prevenibles 

causados por errores de medicación en particular es superior que en el resto de la población, 

debido a sus características (edad avanzada, polimedicación, pluripatología, etc.). Se ha 

comprobado que a mayor número de medicamentos, mayor es la probabilidad de que se 

produzca un evento adverso. De hecho, el 35% de los pacientes ancianos polimedicados 

(consumo de 5 o más fármacos) sufren un evento adverso a medicamentos. 

Por este motivo, se ha planteado la realización del presente estudio, con el fin de 

seleccionar y validar las señales alertantes más adecuadas y eficaces para detectar eventos 

adversos a medicamentos en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad. Estas señales 

pueden resultar de gran interés para incorporar en los objetivos de mejora de la seguridad 

de los medicamentos de las estrategias de cronicidad. 

OBJETIVOS: 

Elaborar y validar un listado de señales alertantes adecuadas/eficaces para detectar 

eventos adversos a medicamentos en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad. 

Objetivos secundarios: 

 Identificar las distintas señales alertantes para la detección de eventos adversos a 

medicamentos en pacientes adultos disponibles en la literatura científica. 

 Seleccionar, mediante un panel de expertos, las señales alertantes teóricamente más 

adecuadas para detectar eventos adversos a medicamentos en pacientes mayores 

crónicos con multimorbilidad. 

 Evaluar el valor predictivo positivo de cada una de las señales alertantes en la detección 

de eventos adversos a medicamentos. 

 Determinar las señales alertantes más implicadas en la detección de eventos adversos a 

medicamentos que presentan los pacientes mayores crónicos con multimorbilidad 

durante la hospitalización. 



María Dolores Toscano Guzmán 

161 

 

 Caracterizar los eventos adversos a medicamentos que se detecten y evaluar su 

gravedad, su evitabilidad y los tipos de errores de medicación asociados a los eventos 

adversos prevenibles. 

 

METODOLOGÍA 

Fase 1. Selección de las señales alertantes para detectar eventos adversos a medicamentos 

a evaluar 

Para la selección de las señales alertantes más adecuadas para aplicar en este 

colectivo de pacientes se realizará inicialmente una búsqueda bibliográfica estructurada en 

las principales bases de datos biomédicas (EMBASE, MEDLINE, WOS, Centre for Review and 

Dissemination e Índice Médico Español) dirigida a identificar las distintas señales alertantes 

para la detección de eventos adversos a medicamentos en pacientes adultos disponibles en 

la literatura científica. 

Se utiliza á poste io e te la etodología Delphi odifi ada , u o o jeti o 

fundamental es la consecución de un consenso basado en la discusión entre expertos, para 

seleccionar las señales alertantes teóricamente más adecuadas para detectar eventos 

adversos a medicamentos en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad. Se trata de 

un proceso repetitivo y su funcionamiento se basa en la elaboración de un cuestionario que 

ha de ser contestado por los expertos. Una vez recibida la información, se vuelve a realizar 

otro cuestionario basado en el anterior para ser contestado de nuevo. 

Finalmente los responsables del estudio elaborarán sus conclusiones a partir de la 

explotación estadística de los datos obtenidos y establecerán el listado inicial de señales 

alertantes a evaluar. 

Fase 2. Evaluación de la utilidad de las señales alertantes seleccionadas 

Se realizará un estudio observacional, prospectivo en los diez hospitales 

participantes. La inclusión de pacientes durará ocho meses y se aplicará la lista de señales 

alertantes seleccionadas para detectar eventos adversos a medicamentos, siguiendo la 

metodología desarrollada por el Institute for Healthcare Improvement. Se calculará el valor 

predictivo positivo de cada señal y el porcentaje de pacientes hospitalizados con eventos 

adversos. Se analizará también la gravedad y la evitabilidad de los eventos adversos 

detectados. 
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Fase 3. Elaboración de la lista de señales alertantes definitiva 

Se seleccionarán aquéllas señales alertantes que hayan demostrado presentar mayor 

eficacia en base a su valor predictivo positivo en la fase anterior. 
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Anexo 4. Método de evaluación de los distintos escenarios 

METODOLÓGÍA DELPHI MODIFICADO 

INSTRUCCIONES PARA EVALUACIÓN 

La metodología Delphi consiste en un método de generación de consenso basado en opinión de expertos que respeta la máxima autonomía de los 

miembros del grupo. La propuesta de investigación se estructura en un listado de indicaciones, donde cada indicación es una señal alertante a valorar.  En 

este trabajo se va a llevar a cabo una metodología Delphi modificada, que aúna características de la técnica Delphi y la metodología RAND/UCLA. 

El proceso se caracteriza por realizarse en dos rondas, de forma que los miembros del grupo evalúan dos veces cada una de las indicaciones, con la 

diferencia de que en la segunda ronda se suministra un juego de formularios similar al primero, pero mostrando la frecuencia de respuestas para cada 

indicación por parte del resto del grupo y recordando la propia (marcada con un asterisco). También se proporciona en ellas los comentarios y opiniones 

realizados por el resto de colegas, manteniendo en todo momento el anonimato, de forma que se pueda reflexionar la puntuación de cada escenario para 

modificarla o mantenerse. 

Para ello, se envía bibliografía sobre las señales alertantes y la lista de las indicaciones, junto con un glosario de términos y un resumen general del 

proyecto.  

 Bibliografía sobre señales alertantes: 

Se envía un artículo de metodología sobre las señales alertantes y dos son trabajos de campo en el que se aplican las señales alertantes. La finalidad 

es que conozcan la metodología desarrollada por el Institute for Healthcare Improvement (IHI) y dos artículos que se han considerado lo más representativos 

de como se ha utilizado la herramienta.   
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Es importante por tanto antes de revisar la bibliografía, leer la estructura de la lista de escenarios. 

 Lista de escenarios: 

Los distintos escenarios (enumerados dentro de cada tabla) están agrupados en distintos capítulos constituidos por los módulos de estudio (de 

cuidados, de medicamentos y de urgencias). 

Cada escenario debe evaluarse según 3 criterios: 

 Solidez de la evidencia que soportan esa señal alertante. 

 Utilidad en el paciente mayor crónico con multimorbilidad. 

 Factibilidad de su aplicación en la práctica clínica. 

Para lo cual se dispone de una escala del uno al nueve, donde uno significaría muy poco adecuado y nuevo muy adecuado. Las puntuaciones deben 

ser cumplimentadas cada una en la casilla correspondiente con la puntuación que haya seleccionado.  

También existe la posibilidad dentro de cada capítulo de escribir al final posibles opiniones, comentarios y/o sugerencias acerca de las indicaciones de 

ese capítulo, con el objetivo comentado anteriormente. 

Por favor, escriba su nombre en el espacio indicado para ello en la primera página de los formularios. 

 Glosario de términos: 

Con él se pretende, por un lado, estandarizar los conceptos más relevantes utilizados en las listas de escenarios para una mayor homogenización en 

las evaluaciones, y por otro, facilitar dicho proceso, dada las diversas líneas de estudio que acoge este panel de expertos. 

4. Resumen general del proyecto: 
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Permitirá al experto establecer el contexto, así como la finalidad de la realización de este panel de expertos. Se recomienda su lectura antes de la 

valoración de los escenarios. 

5. Panel: 

Para la constitución del panel se balancearon, siempre que fuera posible, las siguientes categorías: ámbito (atención hospitalaria, atención primaria 

o institución sanitaria), profesión (medicina o farmacia), perfil de conocimientos (seguridad del medicamento/paciente o paciente crónico complejo), sexo y 

comunidad. Se adjunta cuadro con las personas que lo forman. 

6. Envío: 

Una vez rellenos los formularios de indicaciones tras la primera y segunda ronda deben ser enviados por vía electrónica al correo 

s.alertantes@gmail.com.  Tras cada envío, todas las recepciones serán confirmadas mediante un nuevo correo al mismo. Para cualquier duda puede ponerse 

en contacto con nosotros a través de este mismo correo o a través del número de teléfono 687XXXX55 (María Dolores Toscano Guzmán). 

Gracias por su colaboración. 

 

 

 

 

 

mailto:s.alertantes@gmail.com
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Nombre y contacto 

Ámbito Profesión Perfil de conocimientos Sexo 
Comunidad/ 

País AH AP IS Medicina Farmacia 
Seguridad del 

medicamento/ 
paciente 

Crónicos 
complejos 

Hombre Mujer 

Azevedo, Tania X    X X   X  Brasil 

Amariles Muñoz, Pedro   X  X X  X  Colombia 

García Aparicio, Judit X   X  X X  X 
Castilla y 

León 

Bugna, Laura   X  X X   X Argentina 

Campillo Artero, Carlos   X X  X  X  Baleares 

Gavilán, Enrique  X  X   X X  Extremadura 

Lorenzo Martínez, 
Susana 

X   X  X   X Madrid 

Gorjas, María Queralt X    X X X  X Cataluña 

Ruiz López, Pedro X   X  X  X  Madrid 

Del Nozal Nalda, Marta X   X  X   X Andalucía 

Vazquez Valdés, 
Fernando 

X   X  X  X  Asturias 

Rincón Gómez, Manolo X   X   X X  Andalucía 

Climent, Consuelo X    X X    Cataluña 

TOTALES 9 1 3 7 6 11 4 6 6  

AH: Atención Hospitalaria; AP: Atención Primaria; IS: Instituciones Sanitarias. 
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Anexo 5. Glosario de término 

GLOSARIO DE TÉRMINOS 

1. En relación a las variables a evaluar: 

 Solidez de la evidencia que lo apoya: Calidad de estudios publicados, calidad de la metodología de validación, tamaño muestral empleado, etc. 

 Utilidad en el paciente crónico con multimorbilidad: Utilidad para detectar eventos adversos a medicamentos en este colectivo de pacientes. 

 Factibilidad de su aplicación en la práctica clínica: Nivel de dificultad, brevedad, etc. 

2. En relación a las distintas indicaciones: 

 Evento Adverso a Medicamento: Se entiende por reacción adversa un daño imprevisto derivado de un tratamiento justificado. Los daños comprenden 

las enfermedades, las lesiones, los sufrimientos, las discapacidades y la muerte, y pueden ser físicos, sociales o psicológicos.  

 Error de Medicación: Es cualquier error, ya sea grande o pequeño, que se produce en cualquier punto en el proceso de medicación desde el momento 

en el que fármaco se prescribe hasta que el paciente lo recibe. 

 Daño: es cualquier lesión física no deseada resultante de o contribuido por la atención médica que requiere seguimiento, tratamiento u 

hospitalización, o incluso que resulte en la muerte del paciente. 

 Señales alertantes: constituyen una herramienta para detectar eventos adversos (EA) en base a unos criterios específicos, estos criterios detectan 

daño y tras esta alerta se revisa la historia clínica en busca de EA. 
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Anexo 6. Distintas señales alertantes a evaluar 

ELABORACIÓN DE UNA LISTA DE SEÑALES ALERTANTES PARA DETECTAR EVENTOS ADVERSOS A MEDICAMENTOS EN PACIENTES MAYORES CRÓNICOS 

CON MULTIMORBILIDAD 

Objetivo y aclaraciones: 

El objetivo principal de esta evaluación es, mediante su opinión de experto, seleccionar aquellas señales alertantes previsiblemente más eficaces para 

detectar eventos adversos a medicamentos en pacientes crónicos con multimorbilidad, en términos de solidez, fiabilidad y factibilidad. La revisión bibliográfica 

previa a la realización de este panel ha permitido recopilar las distintas señales alertantes utilizadas en distintos estudios, incluir aquellas de mayor utilidad 

en el contexto del presente proyecto, y relacionarlas tal y como se le presentan a usted para evaluar. 

Posteriormente, las señales alertantes que se seleccionen se validarán mediante un estudio multicéntrico, en el que se tratará de extraer/elegir 

aquellas más eficientes en la detección de eventos adversos a medicamentos en esta población. 

Dada la amplia cantidad de trabajos similares realizados en este sentido, sólo se adjuntan tres artículos de referencia para que el experto se familiarice 

con el contexto en el que se pide que evalúe. Uno de ellos se trata un artículo de metodología sobre las señales alertantes y los otros dos son trabajos de 

campo en el que se aplican las señales alertantes. 

Con el fin de agilizar la evaluación y realizarla de forma más organizada, dichas señales están agrupadas en los siguientes capítulos: 

 Módulo de señales alertantes de cuidados. 

 Módulo de señales alertantes de medicamentos. 

 Módulo de señales alertantes de concentraciones plasmáticas. 

 Módulo de señales alertantes de parámetros analíticos. 

 Módulo de señales alertantes de urgencias. 
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Lo que se pretende es que valore la adecuación de cada uno de los escenarios que se plantean, en términos de solidez de la evidencia que lo apoya, 

utilidad en el paciente crónico con multimorbilidad y factibilidad para su aplicación en la práctica clínica. Para ello deberá utilizar una escala que va de uno a 

nueve, siendo uno la puntuación correspondiente a un escenario sumamente inadecuado y nueve la puntuación correspondiente a aquellos escenarios que 

considere sumamente adecuados. 

 

Número 
de 

indicación 

CAPITULO 1: 
 Módulo de cuidados 

Parte 1 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

1 Rash 
 
 

  

2 Nueva alergia 
 
 

  

3 Letargia o sobresedacción 
 
 

  

4 Hipotensión 
 
 

  

5 Caída de la presión sistólica 
 

 
  

6 Caída 
 
 

  

7 Transfusión o uso de hemoderivados 
 
 

  

8 Diarrea 
 
 

  

9 Estreñimiento 
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Número de 
indicación 

CAPITULO 1: 
 Módulo de cuidados 

Parte 2 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

10 Vómitos 
 
 

  

11 Diálisis aguda 
 
 

  

12 
Emergencia médica/quirúrgica inesperada o muerte 
súbita 

 
 

  

13 Reingreso en 30 días 
 
 

  

14 Reacción adversa registrada 
 
 

  

Comentarios: 
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Número 
de 

indicación 

CAPITULO 2: 

Módulo de medicamentos 
Parte 1 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

15 Administración de  vitamina K 
 
 

  

16 Uso de antihistamínico IV 
 
 

  

17 Prednisona e hidroxicina  
 
 

  

18 Administración de flumazenilo 
 
 

  

19 Administración de  naloxona  
 
 

  

20 Metilnaltrexona 
 
 

  

21 Administración de  antieméticos 
 
 

  

22 Administración de ondansetrón 
 
 

  

23 Antidiarreicos  
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Número 
de 

indicación 

CAPITULO 2: 

Módulo de medicamentos 
Parte 2 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

24 Administración de loperamida 
 
 

  

25 Administración de enema 
 
 

  

26 Anticuerpos antidigoxina 
 
 

  

27 Glucagón 
 
 

  

28 
Administración de 50 ml de glucosa al 50% + 10 UI de 
Insulina rápida  

 
 

  

29 Vancomicina oral 
 
 

  

30 Heparinas de bajo peso molecular y CLCr< 60ml/min 
 
 

  

31 Administración de haloperidol 
 
 

  

32 Administración de risperidona  
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INR: ratio internacional normalizado, BUN: examen de nitrógeno ureico en sangre, Cr: creatinina. 

Número de 
indicación 

CAPITULO 2: 

Módulo de medicamentos 
Parte 3 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

33 Suspensión brusca de la medicación 
 
 

  

34 Reducción brusca en la dosis del medicamento 
 
 

  

35 Cambio en la medicación habitual 
 
 

  

36 
Medicamento prescrito de forma crónica y sin 
indicación aparente* 

 
 

  

Comentarios: 
 

 

   
*Medicamento prescrito de forma crónica y sin indicación aparente/definida: Cuando un medicamento está prescrito de forma crónica pero el paciente no 
tiene entre la lista de sus diagnósticos la indicación de este fármaco. Un ejemplo sería un fármaco antihipertensivo cuando el paciente no está diagnosticado 
de hipertensión 

 

 

 

 



Utilidad de los Trigger Tool para detectar EAM en pacientes mayores crónicos con multimorbilidad 

174 

 

Número 
de 

indicación 

CAPITULO 3: 

Módulo de concentraciones plasmáticas 
Parte 1 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

37 Digoxina  > 2ng/mL 
 
 

  

38 Teofili a >   μg/ L 
 
 

  

39 Litio > 1,5 mmol/ L 
 
 

  

40 Carbamazepina >   μg/ L 
 
 

  

41 Fenitoína >  μg/ L 
 
 

  

42 Fenobarbital > 45  μg/ L 
 
 

  

43 Á ido alp oi o >   μg/ L 
 
 

  

44 
Gentamicina /Tobramicina pico> 10 µg/mL y valle > 2 
µg/mL 

 
 

  

45 Amikacina: pico > 30  μg/mL y valle >10  μg/mL 
 
 

  

46 Vancomicina: pico > 40 μg/mL y valle > 20  μg/mL 
 
 

  

47 Ciclosporina > 400 ng/L    

48 Tacrolimus  >20 ng/mL 
 
 

  

Comentarios 
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Número 
de 

indicación 

CAPITULO 4: 

Módulo de parámetros analíticas 
Parte 1 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

49 Toxina de Clostridium difficile positiva en heces 
 
 

  

50 Glucosa < 50 mg/dL 
 
 

  

51 Glucemia > 110 mg/dL 
 
 

  

52 
Tiempo de tromboplastina parcial activada > 100 
segundos 

 
 

  

53 INR >5 
 
 

  

54 
Aumento del BUN o Cr mayor de dos veces los niveles 
basales 

 
 

  

55 Cl Cr <35 mL/min/1.73m2 
 
 

  

56 K > 6,0 mEq/L 
 
 

  

57 K <  2,9 mEq/L 
 
 

  

58 Na < 130 mEq/L 
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Número 
de 

indicación 

CAPITULO 4: 

Módulo de parámetros analíticas 
Parte 2 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

59 Calcemia> 10,5 mg/dL 
 
 

  

60 ALT > 80 U/L y AST > 84 U/L 
 
 

  

61 FA > 350 U/L y bilirrubina  total > 4 mg/dL 
 
 

  

62 CPK > 269 U/L 
 
 

  

63 TSH < 0,34 μUI/L o  T4>12 μg/dL 
 
 

  

64 TSH > 5,6  μUI/L o T4< 6 μg/dL 
 
 

  

65 HA1C > 6% y glucocorticoides 
 
 

  

67 Leucocitos < 3,000/mm 
 
 

  

68 Plaquetas < 50,000 106/L 
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Número 
de 

indicación 

CAPITULO 4: 

Módulo de parámetros analíticas 
Parte 3 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

68 Eosinófilos > 9% 
 
 

  

69 Hemoglobina > 12 g/dL 
 
 

  

70 
Disminución del 25% o superior en los valores de 
hemoglobina o de hematocrito 

 
 

  

Comentarios 
 
 

 

Número 
de 

indicación 

CAPITULO 5: 

Módulo de urgencias 
 

Solidez de la evidencia 
que lo apoya 

Utilidad en el paciente 
crónico con 

multimorbilidad 

Factibilidad de su 
aplicación en la 
práctica clínica 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

71 Visita urgente a la habitación 
 
 

  

72 Reingreso en urgencias en menos de 48 horas 
 
 

  

Comentarios 
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Anexo 7. Documentación entregada con la metodología de trabajo y 

documentos de apoyo. 

VALIDACIÓN DE UN LISTADO DESEÑALES ALERTANTES PARA DETECTAR EVENTOS 

ADVERSOS A MEDICAMENTOS EN PACIENTES MAYORES CRÓNICOS CON 

MULTIMORBILIDAD 

 

Definiciones: 

 Evento Adverso a Medicamento (EAM): incidente (evitable o no) que produce daño 

al paciente derivado del uso o de la falta de uso de un medicamento. 

 Error de medicación: es cualquier incidente evitable que se produce en cualquier 

punto del circuito de utilización de los medicamentos.  

 Daño: es cualquier lesión física no deseada que se deriva de los planes o medidas 

adoptados durante la provisión de la atención sanitaria o que se asocia a ellos, y que 

requiere seguimiento, tratamiento u hospitalización, o incluso resulta en la muerte 

del paciente. 

 Señales alertantes (SA): constituyen una herramienta para detectar eventos 

adversos (EA) en base a unos criterios específicos (señales) que detectan daño y tras 

esta señal se revisa la historia clínica en busca del EA. 

 Multimorbilidad: es la coexistencia de dos o más enfermedades crónicas, donde 

ninguna de ellas tiene un papel más central que las otras. 

 Medicamento: entendiendo medicamento como la forma farmacéutica acompañada 

de la dosis y vía (es decir, si un comprimido tiene tres principios activos es un 

medicamento). No se considerarán medicamentos la fluidoterapia, ni las nutriciones 

o suplementos nutricionales, ni pomadas o colirios (no se contabilizan las formas 

farmacéuticas tópicas, de acción local).  

 

Descripción de la herramienta 

La herramienta TRIGGER-CHRON está constituida en cinco módulos y cada módulo 

está compuesto por un número de señales alertantes (SA). Son los siguientes: 

 Módulo de señales alertantes de cuidados11 SA. 

 Módulo de señales alertantes de medicamentos y antídotos9 SA. 
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 Módulo de señales alertantes de concentraciones plasmáticas11 

SA. 

 Módulo de señales alertantes de parámetros analíticos19 SA. 

 Módulo de señales alertantes de urgencias1 SA. 

 

En el Anexo A se muestra la versión en papel de la herramienta, además se adjunta 

en este Anexo una relación de señales alertantes y los posibles eventos adversos a 

medicamentos que se pueden detectar con ellas.  

 

Metodología de trabajo 

Fase 1- Selección de los pacientes 

 El tamaño de muestral requerido será de al menos 600 pacientes, por ello se prevé 

un periodo de inclusión de tres meses, recogiendo cinco pacientes semanales en cada centro, 

alcanzando los 60 pacientes por centro. 

 Cada lunes se seleccionarán todas las altas de la planta de medicina interna o 

geriatría de la semana anterior.   

Para realizar la aleatorización se utilizará la siguiente herramienta: 

https://www.random.org/sequences/ 

Una vez generada la secuencia de aleatorización se les aplicará la herramienta a los 

cinco primeros que cumplan todos los criterios de inclusión y ninguno de exclusión (véase a 

continuación). 

El número de pacientes que formen la secuencia completa (todos los ingresos) se 

enviará mediante un correo electrónico s.alertantes@gmail.com para que los investigadores 

coordinadores puedan estimar la prevalencia de EAM. 

 

Sujetos de estudio: 

 Criterios de inclusión:  

− Paciente mayor (>65 años) crónico con multimorbilidad. 

https://www.random.org/sequences/
mailto:s.alertantes@gmail.com
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− Hospitalizados en unidades de medicina interna/geriatría.   

− Pacientes con ingresos hospitalarios superiores a 48 h. 

 Criterios de exclusión:  

- Pacientes en cuidados paliativos.  

- Pacientes que hayan sido trasladados a otras unidades clínicas (UCI).  

- Pacientes en los que no se tenga acceso a la información necesaria 

para analizar las señales alertantes. 

 

Fase 2- Revisión de la historia clínica 

Una vez seleccionados los pacientes candidatos a la aplicación de la herramienta, el 

investigador rellenará los datos demográficos y clínicos del paciente. Además, deberá revisar 

el tratamiento que el paciente ha tenido durante el ingreso para calcular el número de dosis 

que se le han administrado durante el mismo. Todos estos datos se cumplimentarán en el 

apartado número dos del CRDe E  rela ió  a la ara teriza ió  de la uestra  

 El procedimiento consistirá en la revisión de la historia clínica de los pacientes 

seleccionados buscando en la misma la existencia de señales alertantes incluidas en la 

herramienta Trigger-Chron.  Para ello se utilizarán los siguientes documentos: 

o Las prescripciones médicas: en estas se prestará más atención a las señales 

alertantes de medicamentos. 

o Las hojas de anamnesis de evolución y de curso clínico: en estas obtendrá la 

mayoría de los datos demográficos, así como las patologías y tratamientos 

previos, además de poder encontrar distintas señales alertantes y EAM. 

o El informe de alta: de este informe podrá obtenerse si el paciente sufrió un 

EAM. 

o Los informes de laboratorio: en estos se prestará mayor atención a las 

señales alertantes de parámetros analíticos y concentraciones plasmáticas. 

o Las hojas de cuidados de enfermería: en esta se revisarán las caídas, el estado 

de conciencia del paciente, las deposiciones, tensiones, etc. 

 

Cuando se identifique alguna señal, debe marcarse en el CRD electrónico en el 

apartado número tres E  rela ió  al o jetivo de estudio  y se analizará la posible relación 

de la misma con un evento adverso a medicamentos. En caso de discrepancia entre los 
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distintos documentos se contactará con el clínico responsable del paciente. En la primera 

aparición de las señales alertantes hay que indicar todas aquellas que aparecen en la historia 

del paciente, tengan o no asociado un EAM. 

Cuando se detecte alguna señal alertante, se investigará en la historia clínica del 

paciente si está asociada o no con algún evento adverso a medicamentos, revisando la parte 

de la historia clínica más adecuada. En el supuesto de estar la señal alertante asociada a un 

EAM se registrará esta señal o estas señales nuevamente en el CRD electrónico en el 

apartado número cuatro Apartado para re oger i for a ió  de los disti tos EAM  y 

también se registrará la descripción del EAM. Se recomienda que el tiempo de la revisión no 

sea superior a 20 minutos (NOTA: Puede que un EAM haya sido detectado por más de una 

SA). 

Se registrarán también todos aquellos eventos adversos a medicamentos que se 

detecten al revisar las historias clínicas que no estén asociados con las señales alertantes 

utilizadas. Para ello se registrará la señal alertante del módulo seis (EAM sin señal alertante 

y se registrará el EAM). 

 

Fase 3- Evaluación de la gravedad y evitabilidad de los EAM 

Para todos los eventos adversos a medicamentos detectados se valorará la gravedad 

según la clasificación del NCC MERP (National Coordinating Council for Medication Error 

Reporting and Prevention), de la que se han eliminado las categorías A-D, correspondientes 

a los errores sin daño (véase Anexo B). Para distinguir entre las categorías G y H, se 

considerará categoría H cuando si en una hora o menos no se realiza una intervención al 

paciente, éste podría morir.  

La evitabilidad de los eventos adversos a medicamentos detectados se analizará 

mediante el cuestionario de Schumock y Thornton, adaptado por Otero at al. En este 

apartado solo se registrará SI/NO (será afirmativo cuando una o más de las 12 cuestiones que 

se indican a continuación sea afirmativa). Una vez se califique un evento adverso como 

prevenible se realizará la clasificación del/de los tipo/s de error/es de acuerdo con la 

taxonomía actualizada de errores de medicación establecida por el Grupo Ruiz-Jarabo 2000.  
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Toda la información recabada se registrará en el cuaderno de recogida de datos 

electrónico (CRDe), que estará disponible en la plataforma de la SEFH. Para acceder, serán 

necesarias las claves de socio. Cada socio podrá descargar los datos de sus pacientes. 

 

Ejemplo breve de los pasos a seguir: 

o Generar el lunes la secuencia de aleatorización de los pacientes dados de alta 

la semana previa. 

o Aplicar los criterios de inclusión y exclusión.  

o Seleccionar los cinco primeros pacientes y obtener los datos demográficos y 

clínicos. 

o Aplicar la herramienta revisando en la historia clínica. 

o En caso de detectar EAM clasificar la gravedad según NCC MERP Index. 

o Valorar su evitabilidad según cuestionario de Schumock y Thornton, 

adaptado por Otero at al. 

o Registrar todo en el CRD electrónico. 
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Anexo A: 

Herramienta para revisar los EAM en la Historia Clínica del paciente 

Identificación del paciente:    Fecha de ingreso:  

Edad:   Sexo:    Fecha de alta: 

Nº medicamentos crónicos antes del ingreso:               Nº de patologías crónicas: 

Nº medicamentos durante el ingreso:                                        

Tipo de patologías:                              Anemia:                                   Ansiedad:            

 

Asma:                                                    Arritmia cardiaca:                    Demencia:               

 

Depresión:                                       Diabetes:                                    Dislipemia:                         

 

 Enf. articular:                                        Enf. coronaria:                           Enf. Renal: 

 

Enf. tiroidea:                                         EPOC:                                            HPB:                          

 

Hipertensión:                                         Ictus:                                            Incontinencia:           

 

Insuficiencia cardiaca congestiva:                  Neoplasia sólida o hematológica activa:            

 

Problemas de audición:                         Obesidad:        Osteoporosis:            

 

Otra: 

 

Nº dosis totales de medicamentos recibidas por el paciente: 
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Módulo de cuidados 

Señales detectadas 
G 

(E-I) 
Breve descripción del EAM (fecha de EAM) 

C1 Rash    

C2 Nueva alergia    

C3 Letargia o sobresedación    

C4 Hipotensión    

C5 Caída durante el ingreso    

C6 
Trasfusión o uso de 
hemoderivados 

 
 

 

C7 Estreñimiento    

C8 Diálisis aguda (nueva diálisis)    

C9 
Emergencia médica/quirúrgica 
inesperada o muerte súbita 

 
 

 

C10 Reingreso en 30 días*    

C11 Reacción adversa registrada    

*Se comprueba que el mes anterior ya tuvo un ingreso y durante ese ingreso pudo tener un cambio de medicación que le ha provocado 

este ingreso. 

 

 
Módulo de medicamentos y antídotos 

Señales detectadas 
G 

(E-I) 
Breve descripción del EAM (fecha de EAM) 

M1 Administración de vitamina K    

M2 
Uso de antihistamínico 
intravenoso 

 
 

 

M3 Uso de flumazenilo    

M4 Uso de naloxona    

M5 Uso de antieméticos    

M6 Haloperidol     

M7 Risperidona    

M8 
Suspensión brusca de la 
medicación 

 
 

 

M9 
Medicamento prescrito de 
forma crónica y sin indicación 
aparente/definida* 

 
 

 

*Medicamento prescrito de forma crónica y sin indicación aparente/definida: Cuando un medicamento está prescrito de forma crónica pero el 

paciente no tiene entre la lista de sus diagnósticos la indicación de este fármaco. Un ejemplo sería un fármaco antihipertensivo cuando el paciente 

no está diagnosticado de hipertensión.  
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Módulo de concentraciones plasmáticas 

Señales detectadas 
G 

(E-I) 
Breve descripción del EAM (fecha de EAM) 

P1 Digoxina> 2ng/ml    

P2 Litio> 1,5 mmol/L    

P3 Carbamazepina> 12 µg/mL    

P4 Fenitoína> 20 µg/mL    

P5 Fenobarbital> 45 µg/mL    

P6 Ácido valproico> 120 µg/mL    

P7 
Gentamicina /Tobramicina 
pico> 10 µg/mL y valle > 2 
µg/Ml 

 
 

 

P8 
Amikacina pico> 30 µg/mL y 
valle> 10 µg/mL 

 
 

 

P9 
Vancomicina pico> 40 µg/mL y 
valle 20 µg/mL 

 
 

 

P10 Ciclosporina> 400 µg/mL    

P11 Tacrolimus> 20 µg/mL    
 

 
Módulo de parámetros analíticos 

Señales detectadas 
G 

(E-I) 
Breve descripción del EAM (fecha de EAM) 

A1 
Toxina de Clostridium difficile 
positiva en heces 

 
 

 

A2 Glucosa <  50mg/dl    

A3 Glucemia> 180 mg/dL    

A4 INR> 5    

A5 
Aumento del BUN o Cr mayor 
de dos veces los niveles basales 

 
 

 

A6 CL Cr < 35 ml/min/1,73m2      

A7 K> 6 mEq/L    

A8 K< 2,9 mEq/L    

A9 Na< 130 mEq/L    

A10 Calcemia> 10,5 mg/dL    

A11 ALT> 80 U/L  y AST>  84 U/L    

A12 
FA> 350 U/L y  Bilirrubina total>  
4 mg/dL 

 
 

 

A13 CPK > 269 U/L    

A14 TSH< 0,34 µUI/L  T4> 12 µg/dL    

A15 HA1c> 6% y glucocorticoides    

A16 Leucocitos< 3000/mm    

A17 Plaquetas< 50.000 106/L    

A18 Hemoglobina> 12 g/L y EPO    

A19 
Disminución del 25% o superior 
en los valores de hemoglobina 
o de hematocrito 
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INR: ratio internacional normalizado, BUN: examen de nitrógeno ureico en sangre, Cr: creatinina,  CLCr: Aclaramiento de creatinina, K: potasio, 

Na: sodio, ALT: alaninaaminotransferasa, AST: aspartatoaminotransferasa, FA: fosfatasa alcalina, CPK: creatinina fosfoquinasa , TSH: Hormona 

tiroestimulante, T4: tiroxina libre, HA1c: hemoglobina glicosilada. 

 

 
Módulo de urgencias 

 

Señales detectadas 
G 

(E-I) 
Breve descripción del EAM (fecha de EAM) 

U1 

Reingreso en urgencias en 
menos de 48 horas. (Tras el 
alta, reingresa en urgencias a 
las 48 h). 

   

 
 
 

 EAM no asociado con señal  
G 

(E-I) 
Breve descripción del EAM (fecha de EAM) 

 
 

  

 

Nº de EAM detectados: 

Medicamentos implicados con EAM: 

¿El EAM o los EAMs se produjeron durante el ingreso? 

Gravedad del EAM o EAMs:                                    Evitabilidad: 
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Herramienta para revisar los EAM en la Historia Clínica del paciente 

Módulo de cuidados 

C1 Rash 

Existen múltiples circunstancias por las que se puede producir un rash, por ello es 

importante distinguir si el motivo es producido por un fármaco o se debe a otra 

circunstancia. 

C2 Nueva alergia 

En aquellos pacientes en los que se registra una nueva alergia se ha podido producir 

previamente una reacción adversa a un medicamento. 

C3 Letargia o sobresedación 

 Pacientes en tratamiento con medicamentos que pueden provocar somnolencia 

co o los opioides, e zodia epi as  a álogos, a tipsi óti os…et . 

C4 Hipotensión 

 Pacientes con medicamentos que pueden provocar hipotensión como los 

diuréticos, o los  betabloqueantes, etc. 

C5 Caída durante el ingreso 

 Pacientes con medicamentos que pueden provocar caídas. Ejemplos: 

benzodiacepi as, a álogos de e zodia epi as, a ti oli é gi os…  

C6 Trasfusión o uso de hemoderivados 

 Pacientes en tratamiento con anticoagulantes, antiagregantes, AINEs u otros 

medicamentos que puedan haber necesitado uso de plaquetas, o concentrados de 

hematíes. 

C7 Estreñimiento 

 Pacientes en tratamiento con fármacos que pueden disminuir la motilidad intestinal 

como los opioides. 

C8 Diálisis aguda (nueva diálisis) 

 Pacientes que hayan sufrido un evento adverso como insuficiencia renal aguda tras 

la administración de un fármaco. 

C9 Emergencia médica/quirúrgica inesperada o muerte súbita 

Algunas emergencias e incluso muertes pueden ser producidas por fármacos, es 

conveniente revisar la historia para confirmar o descartar que han sido eventos adversos a 

fármacos. 
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C10 Reingreso en 30 días (Se comprueba que el mes anterior ya tuvo un ingreso y 

durante ese ingreso pudo tener un cambio de medicación que le ha provocado este 

ingreso). 

Algunas de los reingresos en 30 días o menos, pueden deberse a eventos adversos 

de medicamentos prescritos en ingresos previos, como pueden ser un fracaso renal, 

hemorragia etc. 

C11 Reacción adversa registrada  

 Si un paciente tiene registrada una reacción adversa a un fármaco o una sospecha 

de reacción adversa, habría que revisar la historia clínica para confirmar que esa reacción 

ha sido producida por un fármaco y caracterizar dicho evento adverso.  

 

Módulo de medicamentos y antídotos 

 

M1 Administración de vitamina K 

 Pacientes en tratamiento con anticoagulantes que pueden haber sufrido una 

hemorragia. 

M2 Uso de antihistamínico intravenoso 

 Cualquier paciente que el uso de un fármaco le haya provocado una reacción 

alérgica. 

M3 Uso de flumazenilo 

 Pacientes en tratamiento con benzodiacepinas en los que se hayan usado una dosis 

superior a la adecuada, generalmente si se administra suele existir un EAM. 

M4 Uso de naloxona 

Pacientes en tratamiento con opioides y que se haya usado una dosis superior de la 

adecuada, generalmente si se administra suele existir un EAM. 

M5 Uso de antieméticos 

Las náuseas y vómitos pueden resultar debidas a una sobredosificación de algún 

fármaco, algunos ejemplos son la teofilina, los opioides, los citostáticos, etc. 

M6 Haloperidol  

El haloperidol en ocasiones se utiliza en pacientes mayores cuando sufren delirium 

producido por algunos fármacos, como pueden ser la morfina, la petidina, etc. En estos 

casos se considera un evento adverso a medicamentos. 

M7 Risperidona 
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Al igual que ocurre con la señal alertante anterior, la risperidona en ocasiones se 

usa en pacientes mayores que sufren delirium y en ocasiones este delirium puede deberse 

a un evento adverso de algún fármaco. 

M8 Suspensión brusca de la medicación 

En muchas ocasiones la suspensión de un fármaco puede deberse a un evento 

adverso del fármaco, es conveniente revisar en la historia clínica del paciente  para conocer 

a que se ha debido la suspensión. 

M9 Medicamento prescrito de forma crónica y sin indicación aparente/definida. 

Se presentaría en aquellos pacientes que tienen prescrito un fármaco sin indicación 

Estos fármacos parecen ser más susceptibles de generar eventos adversos. Un ejemplo 

sería un paciente con un antihipertensivo prescrito sin ser un paciente con diagnóstico de 

hipertensión.  

    Módulo de concentraciones plasmáticas 

No se explican por motivos obvios. 

Módulo de parámetros analíticos 

A1 Toxina de Clostridium difficile positiva en heces. 

 La infección por C. difficile suele relacionarse con un uso excesivo de antibióticos. 

A2 Glucosa < 50mg/dl. 

 Una glucemia tan baja puede relacionarse con una dosificación excesiva de 

antidiabéticos orales o insulinas. (No se considera evento adverso al medicamento cuando 

el paciente no tenga ningún síntoma, aunque si será positiva la señal alertante). 

A3 Glucemia > 180 mg/dL . 

 Una glucemia tan elevada debe considerarse cuando el paciente está en 

tratamiento con medicamentos que pueden elevar la glucemia en sangre como son los 

glucocorticoides. 

A4 INR > 5 

Un INR elevado puede estar indicando una posible hemorragia y esta puede estar 

relacionada con el uso de anticoagulantes. 

A5 Aumento del BUN o Cr mayor de dos veces los niveles basales 

 Hay que revisar los niveles de creatinina y de BUN y si aumentan dos veces los 

niveles basales, hay que revisar que no haya ningún fármaco nefrotóxico (como son los 

AINEs, IECAs., etc.). Es importante también descartar que este aumento no se deba al 

fármaco sino al propio empeoramiento de una insuficiencia renal de base. 

A6 CL Cr < 35 ml/min/1,73m2 (Estimación del filtrado glomerular mediante MDR/CKD-

EPI) 
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 Aquellos pacientes que tienen un aclaramiento de creatinina disminuido son más 

susceptibles a sufrir eventos adversos a medicamentos, ya que en muchas ocasiones es 

recomendable ajustar la dosis y no se realiza.  

A7 K > 6 mEq/L 

 Pacientes en tratamiento con algún fármaco que puedan aumentar los niveles de 

potasio, como son los IECA, antagonistas de lo aldosterona, etc. 

A8 K < 2,9 mEq/L 

 Pacientes en tratamiento con algún fármaco que puedan disminuir los niveles de 

potasio, como son los diuréticos y en ocasiones el exceso de laxantes. 

A9 Na < 130 mEq/L 

 Pacientes en tratamiento con algún fármaco que puedan disminuir los niveles de 

sodio, como son los diuréticos, los antidepresivos, los antipsicóticos, etc. 

A10 Calcemia > 10,5 mg/dL 

 Pacientes en tratamiento con algún fármaco que puedan aumentar los niveles de 

calcio, como son los diuréticos tiazídicos, el litio, etc. 

A11 ALT > 80 U/L y AST >  84 U/L 

Pacientes en tratamiento con algún fármaco que puedan provocar hepatotoxicidad, 

como son el paracetamol y otros AINEs, valproico, fenitoína, fenobarbital, ketoconazol, etc. 

A12 FA > 350 U/L y Bilirrubina total >  4 mg/dL 

 Pacientes en tratamiento con algún fármaco que puedan aumentar los niveles de 

bilirrubina y de fosfatasa alcalina, como puede ser el diazepam, el paracetamol, etc. 

A13 CPK > 269 U/L 

Pacientes en tratamiento con algún fármaco que puedan provocar miopatías como 

son las estatinas, los fibratos, la colchicina, etc. 

A14 TSH < 0,34 µUI/L T4 > 12 µg/dL 

 Pacientes en tratamiento con algún fármaco que puedan provocar hipertiroidismo, 

como son la amiodarona, el litio, etc. 

A15 HA1c > 6% y glucocorticoides 

 Aquellos pacientes en tratamiento con glucocorticoides y que puedan tener 

aumentada la hemoglobina glicosilada. 

A16 Leucocitos < 3000/mm 

 En ocasiones la leucocitosis puede deberse a un evento adverso de un 

medicamento, como pueden ser la clozapina, el ganciclovir, la indometacina, etc. 

A17 Plaquetas < 50.000 106/L 
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 En ocasiones la plaquetopenia puede deberse a un evento adverso de un 

medicamento como son la heparina, la clozapina, el linezolid, etc. 

A18 Hemoglobina > 12 g/L y EPO 

 Pacientes en tratamiento con eritropoyetina que pueden tener los niveles de 

hemoglobina superiores a los recomendados. 

A19 Disminución del 25% o superior en los valores de hemoglobina o de hematocrito 

Una disminución del 25% o superior en un periodo menor de 72 horas puede 

deberse a una hemorragia y esta puede estar relacionada con el uso de algunos fármacos 

como son los antiagregantes y los anticoagulantes. 

 

 

 Módulo de urgencias 

U1        Reingreso en urgencias en menos de 48 horas 

 Un reingreso en menos de 48 horas puede deberse a eventos adversos de 

medicamentos prescritos en el ingreso previos, como pueden ser un fracaso renal, 

hemorragia, etc. 

 

 

Anexo B: 
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Anexo 8. Herramienta del Trigger Tool para dectactar EAM  
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Anexo 9. Herramienta Trigger Tool para detectar EAM en residencias 

de mayores 

Trigger Tool for Measuring Adverse Drug Events in the Nursing Home 

Nursing Home ADE Resident Record Review Sheet 

 

 

Patient Identification Number: 
__________________________________________________ 

Admission Date: _____________________  Patie t’s Age: 
____________________ 

Discharge Date: ______________________ Date: ___________________________ 

 

Trigger 
Number Laboratory/Medication Combination Signals 

T1 
Hypoglycemia (as indicated by a low or decreasing glucose concentration) is found in an individual taking 
a drug that may cause or worsen hypoglycaemia 

T2 
Supratherapeutic (above upper limit of normal range) international normalized ratio (INR) is found in an 
individual taking warfarin 

T3 Clostridium difficile toxin is found in an individual taking a drug that may cause pseudomembranous colitis 

T4 
Hyperkalemia (as indicated by a high or increasing potassium concentration) is found in an individual 
taking a drug that may cause or worsen hyperkalemia 

T5 
Hypokalemia (as indicated by a low or decreasing potassium concentration) is found in an individual taking 
a drug that may cause or worsen hypokalemia 

T6 
Thrombocytopenia (as indicated by a low or decreasing platelet count) is found in an individual taking a 
drug that may cause or worsen thrombocytopenia 

T7 Supratherapeutic activated partial thromboplastin time (PTT) is found in an individual taking heparin 

T8 
Subtherapeutic concentration (below lower limit of normal range) of thyroid-stimulating hormone (TSH) 
or elevated concentration of thyroxine (T4) is found in an individual taking a drug that may cause 
hyperthyroidism 

T9 
Hyponatremia (as indicated by a low or decreasing sodium concentration) is found in an individual taking 
a drug that may cause or worsen hyponatremia 

T10 
Leukopenia (as indicated by a low or decreasing white blood cell count) is found in an individual taking a 
drug that may cause or worsen leukopenia 

T11 
Elevated alanine aminotransferase (ALT) or aspartate aminotransferase (AST) concentration is found in 
an individual taking a drug that may cause hepatocellular toxicity 

T12 
Elevated creatinine or blood urea nitrogen (BUN) concentration is found in an individual taking a drug 
that may increase creatinine or BUN 

T13 
Supratherapeutic concentration of TSH or decreased concentration of T4 is found in an individual taking 
a drug that may cause hypothyroidism 

T14 
Agranulocytosis or neutropenia (as indicated by a low or decreasing neutrophil count) is found in an 
individual taking a drug that may cause or worsen agranulocytosis or neutropenia 

T15 
Elevated creatine phosphokinase (CPK) concentration is found in an individual taking a drug that may 
increase CPK 
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 Medication Concentration Signals 

T16 Aminoglycoside peak or trough concentration is supratherapeutic in an individual taking an 
aminoglycoside antibiotic (e.g., amikacin, gentamicin, or tobramycin) 

T17 Phenytoin concentration is supratherapeutic in an individual taking phenytoin 

T18 Lithium concentration is supratherapeutic in an individual taking lithium 

T19 Theophylline trough concentration is supratherapeutic in an individual Taking theophylline 

T20 Digoxin concentration is supratherapeutic in an individual taking digoxin 

T21 Procainamide concentration or N-acetylprocainamide (NAPA) concentration is supratherapeutic in an 
individual taking procainamide 

T22 Primidone (Mysoline) concentration or phenobarbital concentration is supratherapeutic in an individual 
taking primidone 

 Medication Concentration Signals (continued) 

T23 Quinidine concentration is supratherapeutic in an individual taking quinidine 

T24 Valproic acid concentration is supratherapeutic in an individual taking valproic acid 

T25 Phenobarbital concentration is supratherapeutic in an individual taking phenobarbital 

T26 Carbamazepine concentration is supratherapeutic in an individual taking carbamazepine 

T27 Disopyramide (Norpace) concentration is supratherapeutic in an individual taking disopyramide 

 Antidote Signals 

T28 Naloxone (Narcan) is given to an individual taking an opioid analgesic 

T29 Phytonadione (vitamin K) in oral, subcutaneous, or intravenous form is given to an individual taking 
warfarin 

T30 Dextrose 50%, glucagon, or liquid glucose is given to an individual taking a drug that may cause 
hypoglycaemia 

T31 Protamine sulfate is given to an individual taking heparin 

T32 Digoxin immune Fab (Digibind) is given to an individual with a supratherapeutic digoxin concentration 

T33 Epinephrine is given to an individual taking a drug that may cause an  anaphylactic reaction 

T34 Metronidazole (oral) or vancomycin (oral) is given to an individual who has recently taken a drug that 
may cause pseudomembranous colitis 

T35 Benztropine (Cogentin), diphenhydramine, or trihexyphenidyl (Artane) is given to an individual taking a 
drug that may cause extrapyramidal symptoms 

T36 Lepirudin (Refludan) is given to an individual taking a drug that may cause heparin-induced 
thrombocytopenia 

T37 Sodium polystyrene (Kayexalate) is given to an individual taking a drug that may cause hyperkalemia 

 Resident Assessment Protocol Signals 

T38 Falls RAP is triggered in an individual taking a drug that may cause or  worsen falls (falls with or without 
injury) 

T39 Delirium RAP is triggered in an individual taking a drug that may cause or worsen delirium (periodic 
disordered thinking or awareness) 

T40 Dehydration/Fluid Maintenance RAP is triggered in an individual taking a drug that may cause or worsen 
dehydration (fluid loss exceeding the amount of fluid intake) 

 

 

 

 

 



María Dolores Toscano Guzmán 

195 

 

Anexo 10. Trigger Tool para detectar EAM en unidades de Salud 

Mental 

 
    

Trigger: Trigger Found 
in Review? 

ADE Found?  
If yes, indicate harm 

category* and describe ADE. 

Yes No Yes No 

T1  Antihistamines     

T2  Vitamin K      

T3  Flumazenil      

T4  Anti-Emetics      

T5  Naloxone (Narcan)     

T6  Antidiarrheals      

T7  Sodium Polystyrene Sulfonate (SPS)     

T8  Serum glucose < 50      

T9  C. difficile Positive Stool     

T10 PTT > 100 seconds     

T11 INR > 6     

T12 WBC < 3,000     

T13 Platelet Count < 50,000     

T14 Digoxin Level > 2mg/ml     

T15 Rising Serum Creatinine     

T16 Over-sedation/Lethargy/Falls     

T17 Rash     

T18 Abrupt Cessation of Medication       

T19 Abrupt Reduction of Dose of Medication     

T20 Transfer to a Higher Level of Care     

T21 Unexpected Death     

T22 Serum Lithium >1.0 mmol/liter     

T23 Slow Sodium      

T24 Serum Sodium<135 mmol/liter     

T25 Laxatives     

T26 Antimuscarinic Drugs     

T27 Tetrabenazine     

T28 Urinary Catheter     

T29 Significant Weight Gain     

T30 Drug Combinations     
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Anexo 11. Selección de señales alertantes realizada por el grupo coordinador del panel 

 
Used in ADE 
studies a, b, c 

Included on IHI trigger lists d 
Triggers 

selected 

for the 

Delphi 

survey 

Observations/ 
Adaptations ADE 

TT 
ADE 
MTT 

ADE b 
NHTT  

GTT c 

Care Module Triggers        

Rash 1, 4, 7, 11 X X   X  

New allergy 10, 13     X  

Over-sedation/lethargy/falls/hypotension 4, 11 X      

Over-sedation/lethargy/falls 1  X     

Over-sedation /lethargy 7     X  

Over-sedation/hypotension     X   

Over-sedation 10       

Emergence of confused state 7       

Hypotension     X X  

Drop in systolic blood pressure 10     X  

Falls 2, 7, 10, 13   X X X  

Transfusion or use of blood products 10, 13    X X  

Dehydration/fluid maintenance 2   X    

Diarrhea 13     X  

Constipation 13     X  

Vomiting 13     X  

Acute dialysis 10    X X  
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Delirium 2   X    

Weight gain >200mg/24 h during first 96 
h 

13  X    
 

Unexpected medical or surgical 
emergency/sudden death 

3, 10, 12  X   X 
 

Hospitalization (unplanned) 3       

Readmission within 30 days 10, 13    X X  

Transfer to higher level of care 1, 4, 7, 10, 11 X X  X   

Adverse reaction recorded 12     X  

Antidotes/ Treatments Module Triggers         

Vitamin K administration 1-5, 7, 10, 11, 13 X X X X X  

Diphenhydramine administration 1 X   X   

Antihistamines 4, 7, 11, 13  X   X 
Intravenous 

antihistamines 

Prednisone and diphenhydramine 3       

Prednisone and hydroxyzine 3     X  

Chlorphenamine/loratadine/hydrocortiso
ne 

4      
 

Flumazenil  administration 1, 3, 4, 7, 10, 11, 13 X X  X X  

Naloxone administration* 1- 4, 7, 9, 10, 11,13 X X X X X  

Methylnaltrexone 13     X  

Antiemetic administration 1, 4, 7, 11 X X  X X  

Ondansetron administration 10     X  

Antidiarrheal  1, 4, 7, 11 X X   X  

Loperamide administration 10     X  

Laxatives   X     

Enema administration 10     X  

Sodium polystyrene administration  1-3, 5, 7, 10 X X X    

Calcium resonium 4, 11       
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Digoxin immune fab 2, 3, 10   X  X  

Glucagon  3     X  

Glucagon or dextrose 50% 2   X    

50 mL of dextrose 50% and 10 IU 
Actrapid insulin administration  

5     X 
 

Protamine sulphate 2, 3   X    

Nystatin 3       

Vancomycin oral 3,10     X  

Vancomycin oral /metronidazole oral 2   X    

Heparin low molecular weight and CL< 60 
ml/min 

13     X 
 

Antimuscarinic drugs 2  X X    

Tetrabenazine   X     

Haloperidol administration 10     X  

Risperidone administration 10     X  

Epinephrine 2   X    

Lepirudine 2   X    

Abrupt cessation of medication* 1, 3, 4, 7, 10-12 X X  X X  

Abrupt reduction of dose of medication  12  X   X  

Change of habitual medications 12     X  

Long-term medications and classifications 
are at variance 

12     X 
 

> 6 medications prescribed (at the same 
time) 

12      
 

Medication list not complete 12       

Medication Concentration Module 
Triggers 

      
 

Digoxin level  > 2 ng/mL 1-4, 7, 8, 10-12 X X X  X  

Theoph lli e >   μg/ L 1-4, 8, 12   X  X    
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Lithium > 1,5 mmol/ L 2, 8, 12  X X  X  

Ca a azepi e t ough le el > .   μg/ L 2, 8   X    

Ca a azepi e >   μg/ L 3, 12     X >  μg/ L 

Phe toi  >  μg/ L 2, 3, 5, 8, 12   X  X  

Phe o a ital >   μg/mL 2, 3, 8    X  X  

P i ido e t ough le el >   μg/ L 2, 8   X    

Valp oi  a id >   μg/ L 2, 5, 8   X    

Valp oi  a id >   μg/ L 3, 12     X  

Gentamicin /Tobramycin levels: peak> 10 
μg/ L, t ough >   μg/ L 

1, 2, 4. 8   X  X 
 

A ika i  le els: peak>   μg/ L, t ough 
  μg/ L 

1, 4      X 
 

A ika i  le els: peak>   μg/ L, t ough 
  μg/ L 

2, 8    X   
 

A ika i  le el: t ough >   μg/ L 5       

Va o i  le el: peak>  μg/ L a d 
t ough   μg/ L 

8     X 
 

Vancomycin level: >26  μg/ L 1, 4       

Va o i  le el: peak >   μg/ L 5       

Disop a ide > .  μg/ l 2, 8   X    

Lidocaine level> 5 ng/mL 1, 4       

Procainamide >4 μg/mL or 
Procainamide+N-acetylprocainamide > 
30μg/mL 

3      
 

P o ai a ide >  μg/ L 2, 3, 8   X    

Qui idi e >  μg/ L 2, 3, 8   X    

Cyclosporine > 400 ng/L 3     X    

C lospo i e t ough le el >   μg/ L 5       

Tacrolimus level >20 ng/mL 5     X  
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Laboratory Results Module Triggers        

Clostridium difficile positive stool 1-4, 7, 10, 11, 13 X X X X X    

Serum glucose < 50 mg/dL 
1, 2, 4, 5, 7, 10, 11, 

13 
X X X X X   

 

Serum glucose < 70 mg/dL 8       

Serum glucose > 11 mmol/L 10, 13     X   110 mg/dL 

Activated Partial Thromboplastin Time > 
100 seconds 

1, 2, 4, 5, 8, 10, 11 X X X X X   
 

International Normalized Ratio (INR) > 6 1, 2, 4, 7, 9-11, 13 X X X X   

INR >5 3, 6, 12     X    

INR >4.5 8       

INR >3 5       

Rising serum creatinine  1, 4, 8, 11 X X     

Rising BUN or serum creatinine greater 
than 2 times baseline* 

2, 7, 10, 13   X X X   
 

eGFR <35 mL/min/1.73m2 12     X  

CL Cr < 60 mL/min 13       

Creatinine > 2.5 mg/dL 3, 6       

BUN > 60 mg/dL 3, 6       

K < 2.9 or > 6,0 mEq/L 3     X Unfold  

K > 5.5 mEq/L 2, 5, 8, 10, 13   X    

K <  3.5 mEq/L 2, 8   X    

K <  3 mEq/L 5, 13       

Na < 130 mEq/L 2, 8  X X  X  

Hypernatemia >120  mmol/l 13       

Hypercalcemia > 2.62 mmol/L 13     X > 10.5 mg/dL 

ALT/AST> x 3 ULN ( ALT 60 U/L and AST 
42 U/L) 

8      
 

ALT > 84 U/L 3, 6       
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AST > 80 U/L 3, 6       

 ALT > 80 U/L and  AST > 84 U/L 2   X  X  

Alk phos (ALP) > 350 U/L 3     X Link 

Bilirubin  > 4 mg/dL 3     X Link 

ALP>121 IU/L and  bilirubin > 2  U/L 8       

CPK > 269 U/L 2, 8   X  X  

TSH < .   μU/L a d le oth o i e 3, 6       

TSH < .  μUI/L o   T >  μg/dL 2, 8   X  X  

TSH > .   μUI/L o  T <  μg/dL 2, 8   X  X  

HA1C > 6% and glucocorticoid 3     X  

White Blood Cell (WBC) < 3,000 1, 2, 4, 7, 11 X X X  X  

White Blood Cell (WBC) < 3,000 and 
clozapine 

3      
 

White Blood Cell (WBC) < 3,000 and 
ganciclovir 

3      
 

Platelet count < 50,000 2, 3, 7, 11 X X X  X  

Platelet count < 75,000  8       

Platelet count <100,000 13       

Eosinophil  > 9% 3     X  

Granulocyte < 1,400  2, 8, 13   X    

Hemoglobin > 12 g/dL 8     X  

Decrease in hemoglobin or hematocrit 
greater than 25% 

10    X X 
 

Emergency Department Module Triggers         

Emergency room visit 3     X  

Readmission to ED within 48 hours*     X X  
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 a Reference number of the study. 

 b For reference 2 and the ADE NHTT list  only the laboratory, medication concentration, antidote or other triggers were considered, without associated medication, and  were 

adjusted to the l laboratory values used in other retrieved triggers.  

 c For references 11 and 12, and GTT only triggers related to medication use were included. 

d Included on the IHI trigger lists: ADE TT (Trigger Tool for Measuring Adverse Drug Events), ADE MTT (Trigger Tool for Measuring Adverse Drug Events in Mental Health 

Setting), ADE NHTT (Trigger Tool for Measuring Adverse Drug Events in Nursing Homes), GTT (Global Trigger Tool for Measuring Adverse Events). 
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