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Alerta Farmacovigilancia
Anticoagulantes orales directos y riesgo potencial de

cambios de humor

Ayud. Br. Danilo Bentancor, Asist. Dra. Maite Inthamoussu

Los ACOD, como apixaban, rivaroxaban y dabigatran, pertenecen al grupo terapéutico
anticoagulantes, utilizados para prevenir y tratar eventos tromboembdlicos. Su mecanismo de
accion consiste en la inhibicion directa de un factor clave de la cascada de la coagulacion.
Apixaban y rivaroxaban inhiben directamente el factor Xa, mientras que dabigatran es un inhibidor

directo de la trombina (factor Ila) .

Segun Medsafe y la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), estan
indicados para la prevencion de ictus y embolia sistémica en pacientes con fibrilacion auricular no
valvular, tratamiento y prevenciéon secundaria de trombosis venosa profunda (TVP) y embolia
pulmonar (EP), y prevencién de tromboembolismo venoso en cirugia ortopédica mayor * ** 9,
Ademas, rivaroxaban, junto a AAS, esta indicado para prevenir eventos aterotrombdticos en
adultos con enfermedad arterial coronaria o periférica sintomatica de alto riesgo, y tras un
sindrome coronario agudo con biomarcadores elevados (solo o combinado con

clopidogrel/ticlopidina).

El efecto adverso mas frecuente de los ACOD es la hemorragia. Se describen otros como
trombocitopenia, hipersensibilidad, prurito, angioedema, hipotension, nauseas, alteraciones de la
funcionalidad hepatica, erupcion cutanea, alopecia, eritema multiforme, vasculitis cutanea, con
variaciones en su frecuencia.

Alerta actual

Medsafe emitié un comunicado en agosto de 2024 solicitando el reporte de casos de cambios de
animo (como ansiedad, irritabilidad o cambios de personalidad) en personas bajo tratamiento con
ACOD ™. Esto fue motivado por un reporte recibido del Centro de Monitoreo de Reacciones



Adversas (CARM, por su sigla en inglés), relacionado con un adulto mayor que experimento
ansiedad, irritabilidad y cambios en la personalidad luego del inicio de rivaroxaban. El objetivo del
comunicado es obtener mas informacion sobre estos eventos adversos.

Actualmente, no se conocen mecanismos basicos del farmaco que explique la plausibilidad de
dicho efecto adverso.

En el periodo luego del comunicado (del 7 de agosto de 2024 al 28 de febrero de 2025) se
reportaron dos casos (relacionados con rivaroxaban y dabigatran), pero la Medsafe menciona que
no se requieren medidas adicional por el momento, ya que los beneficios clinicos siguen
superando los riesgos.

Al consultar el Centro Monitorizacion de Farmacovigilancia de la Organizacién Mundial de la Salud
en Uppsala (VigiAccess), se informa al 15 de junio del 2025, 173.854 reportes de eventos adversos
con los ACOD. Dentro de los desérdenes psiquiatricos (2% de los reportes), los 4 mas reportados
fueron insomnio, estado confusional, ansiedad y depresién. * ©

Medsafe recomienda continuar reportando este y cualquier evento adverso que aparezca durante
el tratamiento con los ACOD.

No se han encontrado alertas o comunicados similares de cambios del humor en otras agencias.

Actualmente en Uruguay se comercializa rivaroxaban, dabigatran y apixaban, con uso creciente en
la practica clinica. ® No se encuentran incluidos en el Formulario Terapéutico de Medicamentos
(FTM) nacional, lo que dificulta su acceso. No se reportan alertas especificas relacionadas al uso de
ACOD en Uruguay.

Los ACOD son farmacos ampliamente utilizados en la prevencidon y tratamiento de eventos
tromboembdlicos, con un perfil farmacoldgico bien establecido. Mas alla de su perfil de riesgo
conocido, se han identificado casos de eventos inesperados como cambios de danimo asociados a



su uso. Esto motivd que Medsafe estimulara el reporte de eventos similares. Dado que aln son
escasos los reportes en analisis, no se han tomado medidas extraordinarias ni se han modificado
las recomendaciones terapéuticas, ya que los beneficios superan los riesgos potenciales.

Se alienta a los y las médicos/as prescriptores/as a conocer los posibles efectos adversos de los
ACOD, informar a los pacientes sobre los mismos y seguir las recomendaciones de esta alerta.

En caso de aparicidon de una reaccidon adversa medicamentosa, recordar notificar al MSP a
través del siguiente enlace:

https://primaryreporting.who-umc.org/UY
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