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Tractament de psicosi o trastorns de 
conducta associats a demència

Olanzapina

Risperidona
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Olanzapina

Mortalitat: 3,5% olanzapina vs. 1,5% placebo
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Risperidona

3,4%
1,2%
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Mortalitat
FDA

Metaanàlisi de 17 assaigs clínics, controlats amb placebo, d’antipsicòtics
atípics (olanzapina, risperidona, aripiprazol, i quetiapina) en demència

Increment de mortalitat: x 1,6-1,7

Causes de mort: cardiovasculars, infeccioses
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JAMA 2005; 294: 1934-43



10

I Jornada de debat sobre eficàcia
i seguretat en la utilització de medicaments



11

I Jornada de debat sobre eficàcia
i seguretat en la utilització de medicaments

Antipsicòtics convencionals 
i risc d’AVC?
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Conclusió

Antipsicòtics atípics en el tractament dels trastorns del 
comportament associats a demència:

eficàcia escassa o nul·la / risc d’AVC i mort



13

I Jornada de debat sobre eficàcia
i seguretat en la utilització de medicaments

Pimecrolimus i tacrolimus
tòpics i risc de tumors
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FDA - Notificacions espontànies

Tacrolimus Pimecrolimus
Tumors Limfoma 9 3

Limfoma no Hodgkin 2 1
Carcinoma de cèl·lules escamoses 4 1
Carcinoma basocel·lular 0 1
Hepatoblastoma 1 0
Sarcoma de Kaposi 1 0
Angiosarcoma 1 0
Melanoma 1 0
Tumor de glàndules sudoríferes 1 0
Carcinoma esofàgic 1 0
Papil·loma 0 1
Papil·loma intraductal mamari 0 1
Tumor 0 1
Total 21 9

Edat Adults 18 6
Nens 3 3

Període d’inducció (mitjana) 240 dies 90 dies
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Pimecrolimus i tacrolimus tòpic

Estudis en animals

- Dosis altes, via oral o tòpica:
efecte carcinogenètic (limfomes)

- Risc dependent de la durada i la dosis
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Pimecrolimus i tacrolimus tòpic i risc de tumors
Plausibilitat biològica

- Immunosupressió per inhibició de la calcineurina: afavoreix    
l’aparició de neoplàsies. 

Tacrolimus sistèmic: increment de risc de tumors cutanis i 
limfomes dependent de la intensitat i la durada de la 
immunosupressió.

- Absorció de tacrolimus i pimecrolimus administrats per via tòpica.

Factors que faciliten l’absorció sistèmica:
- aplicació sobre àrees extenses de pell
- edat < 2 anys
- compromís de la barrera epidèrmica
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Conclusió del CHMP (EMEA)

Amb les dades disponibles actualment no es pot descartar una relació
causal entre l’ús d’aquests medicaments i l’aparició de neoplàsies en els 
casos notificats. 

Pimecrolimus i tacrolimus tòpic i risc de tumors



18

I Jornada de debat sobre eficàcia
i seguretat en la utilització de medicaments

Recomanacions

- Respectar la indicació autoritzada: tractament de la dermatitis atòpica
moderada o greu en adults i en nens ≥ 2 anys que no responen 
adequadament o no toleren els corticoides tòpics.

- No utilitzar en pacients immunocompromesos ni < 2 anys.
- Administrar-los durant períodes curts, de forma intermitent, a les dosis 

mínimes necessàries per al control de la simptomatologia.
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Antiinflamatoris no esteroïdals
i risc cardiovascular
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Antiinflamatoris no esteroïdals
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Publicacions a PubMed sobre AINE
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ácido araquidónico

TXA2
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VIGOR (N Engl J Med 2000; 343: 1520-8)

Rofecoxib (50 mg al dia)
Naproxèn (1.000 mg al dia) 

APPROVe (N Engl J Med 2005; 352: 1092-102)

Rofecoxib (25 mg al dia)
Placebo

APC (N Engl J Med 2005; 352: 1071-80)

Celecoxib (200 o 400 mg al dia)
Placebo

Esdeveniments cardiovasculars trombòtics
(principalment infart agut de miocardi)
RR=4,9 (IC95% 1,7-14,6)

Esdeveniments cardiovasculars
RR=1,9 (IC95% 1,2-3,1)

Mort de causa cardiovascular, infart de miocardi, 
ictus i insuficiència cardíaca
RR=2,8 (IC95% 1,3-6,3)
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Metaanàlisi d’assaigs clínics

BMJ 2006; 332: 1302-5
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Metaanàlisi d’assaigs clínics

BMJ 2006; 332: 1302-5



28

I Jornada de debat sobre eficàcia
i seguretat en la utilització de medicaments

Basic Clin Pharmacol Toxicol 2006; 98: 266-74

Metaanàlisi d’estudis epidemiològics

RR=0,98 (IC95% 0,92-1,05)

RR=1,07 (IC95% 1,02-1,12)

RR=1,44 (IC95% 1,32-1,56)

RR=0,96 (IC95% 0,90-1,02)

RR=1,26 (IC95% 1,17-1,36)
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Metaanàlisi d’estudis epidemiològics

JAMA 2006; 296: 1633-44
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MEDAL 
Programme

Lancet 2006;
368: 1771-81
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MEDAL Programme

Lancet 2006; 368: 1771-81
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Conclusions del CHMP

- Coxibs: increment del risc aterotrombòtic

- Diclofenac: increment del risc aterotrombòtic semblant al dels coxibs

- Ibuprofèn: es pot associar a un increment del risc aterotrombòtic

- Naproxèn: s’associa a un risc aterotrombòtic menor al dels coxibs

- Altres AINE: no hi ha informació
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Riscs dels estimulants en el 
tractament del trastorn 
d’hiperactivitat i dèficit 

d’atenció
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Amfetamines i
estimulants amfetamina-like

⇑ Consum d’estimulants

EEUU: 2,5 milions nens i 
1,5 milions adults tractats 

Alemanya: nº prescripcions 
x 20 en 10 anys

Tractament del trastorn 
d’hiperactivitat i dèficit d’atenció

⇑ Freqüència del diagnòstic

Prevalença:

3-7% nens en edat escolar
(50% persisteix en la edat adulta)

1-4% adults
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N Engl J Med 2006; 354: 1445-8
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Metilfenidat i amfetamines: casos de mort sobtada

N Engl J Med 2006; 354: 1445-8
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Conclusió

El metilfenidat i l’atomoxetina en el tractament del THDA 
s’associen a un risc de reaccions adverses greus que fa 
necessari un ús molt prudent i molt selectiu.
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Hepatotoxicitat per 
amoxicil·lina-àcid clavulànic
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Br J Clin Pharmacol 2004; 58: 71-80
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Gastroenterology 2005; 129: 512-21
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L’any 2004, la combinació amoxicil·lina-clavulànic va 
ser l’antibiòtic de més consum a Espanya, amb un 
34% del total d’antibiòtics consumits. 

El seu consum s’ha estimat en més de 5,6 milions 
de tractaments en adults i 1,6 milions en nens.

Consum
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Conclusió
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Fonts d’informació en farmacovigilància
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Relació benefici-risc
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Gràcies
per la vostra atenció

Dra. Consuelo Pedrós 
Fundació Institut Català de Farmacologia


