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Estudio de consumo de benzodiacepinas en la Policlinica
Psiquiatrica del Hospital Vilardebé

Resumen

Se realizé un estudio observacional y retros-
pectivo del uso de benzodiacepinas (BDZ) en la
Policlinica Psiquiatrica del Hospital Vilardebd,
durante el periodo agosto 2009-julio 2010.
Se utilizé como medida de consumo la dosis
diaria prescripta (DDP), como la dosis media
prescripta de un farmaco determinado en su
principal indicacién.

Fueron atendidos en la Policlinica de Psiquiatria
3.605 pacientes, 87 % de los cuales retiraron
al menos una benzodiacepina y 47 % estuvieron
en tratamiento con las mismas BDZ durante
todo el periodo. La BDZ mas utilizada fue el
flunitrazepam (55 % - DDP 2,6), seguida por
clonazepam (37 % - DDP 4,1), diazepam (21 %
- DDP 21,9), lorazepam (14% - DDP 4,3),
alprazolam (12 % - DDP 2,2) y bromazepam
(8 % - DDP 13,2).

El consumo de BDZ esta por encima de las dosis
definidas internacionalmente. Flunitrazepam es
la BDZ que con mayor frecuencia se asocia con
otra benzodiacepina.
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Summary

An observational and retrospective study of the
use of benzodiazepines (BZD) in the psychiatric
outpatient service of Vilardebé Hospital was
carried out between August 2009 and July
2010. The prescribed daily dose (PDD), namely
the average dose prescribed of a certain drug
for its main indication, was used as a measure
of consumption.

From 3605 patients assiested at the Psychiatry
outpatient service, 87 % were prescribed at least
one benzodiazepine; 47 % of them were on the
same BZD throughout the time interval. The most
commonly used BZD was flunitrazepam (55 % -
PDD 2.6), followed by clonazepam (37 % - PDD
4.1), diazepam (21% - PDD 21.9), lorazepam
(14 % - PDD 4.3), alprazolam (12 % - PDD 2.2)
and bromazepam (8 % - PDD 13.2).

BZD consumption is above the internationally
defined doses. Flunitrazepam is the BZD that
is most frequently associated with another
benzodiazepine.
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Introduccion

Las benzodiacepinas (BDZ) son uno de los
grupos de farmacos mas prescriptos de la
practica médica general. La era de las BDZ
se inici6 cuando Randall et al. descubrieron
el perfil ansiolitico especifico pero no sedante
del clordiazepdxido, sintetizado en 1957 por
Sternbach.! Actualmente se estima que un
10 % de la poblacién general de paises desa-
rrollados las consumen.? Estos son farmacos
muy utilizados en psiquiatria, sobre todo por
su efecto ansiolitico e hipnético. Si bien son
farmacos con buen perfil de seguridad, tienen
efectos adversos principalmente en su uso a
largo plazo. El tratamiento prolongado con
benzodiacepinas se ha relacionado con alte-
raciones cognitivas® y con un aumento en el
riesgo de caidas y fractura de cadera. Incluso
a dosis bajas es frecuente la aparicion de es-
tas complicaciones cuando son utilizadas en
adultos mayores. Ademas, generan tolerancia
y dependencia en su uso a largo plazo.®

En el Reino Unido, el Committee on Safe-
ty of Medicines (Comité de Seguridad de
los Medicamentos) recomienda utilizar las
benzodiacepinas solamente para el alivio
sintomatico y a corto plazo (2-4 semanas) de
la ansiedad o del insomnio, cuando estos son
graves, incapacitantes o someten al paciente
a una tension inaceptable. Considera que no
es apropiado tratar con benzodiacepinas la
ansiedad leve.®

En Francia, donde el consumo de benzo-
diacepinas es uno de los mas altos de Europa,
la Haute Autorité de Santé (Alta Autoridad
de Salud) lanz6 una campana institucional
entre 2007 y 2010 con el objetivo de reducir
el consumo croénico de psicofarmacos, en es-
pecial de benzodiacepinas, entre los pacientes
mayores de 65 anos y ofreci6 formacién a los
profesionales sobre como actuar para retirarlas.”

En un estudio en una policlinica de atencién
primaria de nuestro pais se encontré que los
psicofarmacos mas consumidos fueron las
benzodiacepinas, de las cuales el diazepam
fue la que se prescribié con maés frecuencia.
Dichas prescripciones fueron realizadas por
el médico de medicina general.?

Es de destacar que en las pautas de trata-
miento a largo plazo no se incluye las benzo-
diacepinas como farmacos de primera linea.® 10

Una forma de evaluar las consecuencias del
uso de los medicamentos a nivel médico, social
y econémico es la implementacion de estudios
de utilizacién de medicamentos (EUM). Estos
son una herramienta metodolégica que permite
evaluar el uso de los medicamentos en diferen-
tes eslabones de la cadena del medicamento.
El objetivo general de los EUM es mejorar la
calidad del uso de los medicamentos, identi-
ficando los problemas en la utilizacién y en
los factores que la condicionan.!' 12

Los EUM pueden ser de tipo cuantitativo o
cualitativo y pueden clasificarse en funcién de
la variable principal que pretenden describir.
Siguiendo a Arnau y cols. los EUM pueden
clasificarse en: estudios de consumo, estu-
dios de prescripcién-indicacién, estudios de
indicacién-prescripciéon, estudios de la pauta o
esquema terapéutico, estudios de los factores
que condicionan los hébitos de prescripcion,
estudios de las consecuencias practicas de la
utilizacién de medicamentos y estudios de
intervenci6n.!?

El Hospital Vilardebé (HV) es el tinico centro
hospitalario psiquiatrico de agudos de nuestro
pais, dependiente de la Administracién de Ser-
vicios de Salud del Estado (ASSE) e integrado
alared asistencial como centro de referencia
nacional para el tercer nivel de atencién en
salud mental. Presta asistencia sanitaria a
los usuarios de ASSE, mayores de 15 anos,
en policlinica, emergencia, hospitalizacion y
rehabilitacion psiquiatrica. La Policlinica del
HYV, cuyo objetivo es el tratamiento ambula-
torio de pacientes psiquiatricos, atiende unas
3.000 consultas mensuales. Hasta la fecha no
se ha identificado ningtin EUM en este centro.
Consideramos que la implementacién de este
tipo de estudios brinda informacién sobre el
uso de las BDZ en la poblacién asistida en
esta policlinica.

Objetivo

Determinar el consumo de benzodiacepinas
en la Policlinica del Hospital Vilardebd, durante
el periodo agosto 2009-julio 2010.
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Metodologia

Se realiz6 un estudio observacional y re-
trospectivo del uso de benzodiacepinas en la
Policlinica Psiquiatrica del Hospital Vilar-
debé. Los datos se recolectaron del sistema
informatico del Departamento de Farmacia
del Hospital Vilardebé: Programa WinFarma
Version 8.0, sobre las recetas de benzodiace-
pinas dispensadas en el Departamento de
Farmacia durante el periodo agosto 2009-julio
2010. Se consider6 como tratamiento crénico
aquellos pacientes que retiraron el mismo
medicamento mas de 5 veces en el periodo
en estudio y no presentaron interrupciones
mayores a 3 meses. El trabajo fue aprobado
por el Comité de Etica del Hospital Vilardebé.

Se utilizé6 como medida de consumo la dosis
diaria prescripta (DDP): dosis media prescripta
de un farmaco determinado en su principal
indicacion. Es ttil como medida para aquellos
grupos farmacolégicos con multiples indica-
ciones como los psicofarmacos.!® 12

my de farmaco prescripto en el periodo
perioda [dias) x pacientes

DDP =

Los datos obtenidos de DDP fueron com-
parados con la dosis diaria definida (DDD).
La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
establece la DDD de manera arbitraria, segin
las recomendaciones de las publicaciones cien-
tificas, del laboratorio fabricante y segtn la
experiencia acumulada, pero no se corresponde
necesariamente con la dosis utilizada por los
pacientes. Comtnmente la DDD se expresa en
forma de peso de sustancia activa, se refiere a
la dosis de mantenimiento en adultos y suele
corresponder a la dosis de tratamiento (no la
utilizada en prevencion). Los valores de DDD
propuestos por la OMS para cada farmaco
son: alprazolam via oral: 1 mg, bromazepam
via oral: 10 mg, clonazepam via oral: 8 mg,
diazepam via oral: 10 mg, flunitrazepam via
oral: 1 mg y lorazepam via oral: 2,5 mg.!4

Resultados

En el periodo de estudio, 3.605 pacientes
fueron atendidos en la Policlinica de Psiquiatria,
54 % sexo femenino y 46 % sexo masculino.
El 83 % de los usuarios se encuentra en la
franja etaria de 20 a 64 anos.

Del total de pacientes —segtin muestra el
grafico 1—, el 87 % (3.150 pacientes) ha retirado
al menos una benzodiacepina (BDZ) y 47 %
(1.666 pacientes) ha presentado tratamiento
crénico segan lo establecido anteriormente.

La distribucién por sexo result6 la siguiente:
42 % de los pacientes son del sexo masculino y
58 % son del sexo femenino. Se establecieron
5 grupos de edad: menos de 20 anos (0,5 %),
entre 20 y 44 anos (34,4 %), entre 45y 64
anos (46,9 %), entre 65y 74 anos (12,3 %),
mas de 74 anos (5,6 %) y sin datos (0,2 %).
La benzodiacepina utilizada en mayor canti-
dad de pacientes es el flunitrazepam (55 %),
seguida de clonazepam (37 %), diazepam
(21 %), lorazepam (14 %), alprazolam (12 %)
y bromazepam (8 %) (gréafico 2).

La distribucién por sexo de las benzodiace-
pinas mas utilizadas es similar en ambos
sexos (grafico 3). En los mayores de 65 anos
las dos benzodiacepinas maés utilizadas son
flunitrazepam y lorazepam (grafico 4).

El1 56 % de los pacientes esta en tratamiento
con una BDZ, 41 % con dos BDZ y el resto
con mas de tres BDZ (grafico 5).

El 38.6 % de los pacientes esta en trata-
miento con flunitrazepam asociado a otra
BDZ (tabla 1).

En la relacion DDP/DDD, para cada BDZ
se observa que todas se encuentran por en-
cima del valor establecido por la OMS, salvo
clonazepam (tabla 2, grafico 6).

Trabajo original
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. Grafico 1 | Consumo de BDZ
Trabajo original
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Grafico 2 | Distribucion de utilizacion de BDZ
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Grafico 3 | Benzodiacepina por sexo

Trabajo original
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Grafico 4 | Distribucion de BDZ en pacientes mayores de 65 afos
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) .. Gréafico 5 | Porcentaje de pacientes segtin numero de BDZ
Trabajo original
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Tabla 1 | Porcentaje por sexo de BDZ en terapia tinica y asociada

Benzodiacepinas F \Y Total
Alprazolam 49 1,6 6,5
Bromazepam 2,9 0,8 3,7
Clonazepam 9,6 7,3 16,9
Diazepam 4.8 4,1 8,9
Flunitrazepam 6,5 6,8 13,3
Lorazepam 4.6 2,2 6,8
Alprazolam + flunitrazepam 2,3 0,7 3,0
Bromazepam + flunitrazepam 2,6 0,5 3,1
Clonazepam + flunitrazepam 8,3 8,6 16,9
Diazepam + flunitrazepam 4.5 5,0 9,5
Lorazepam + flunitrazepam 3,5 2,6 6,1
Otros 5,3
Total 100

.........................................................................
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Tabla 2 | DDP y DDD de cada presentacion . . .
Trabajo original

Presentacion DDP (mg/dia.paciente)  DDD (mg/dia.paciente)
Flunitrazepam 2 mg 2,6 1.0
Clonazepam 2 mg 4,1 8.0 _
Diazepam 10 mg 21,9 10
Alprazolam 1 mg 2,2 1
Lorazepam 2 mg 4,3 2.5
Bromazepam 6 mg 13,2 10

Grafico 6 | Relacion entre DDP y DDD
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Discusion

A nivel mundial no son muchas las publica-
ciones que toman como referencia un hospital
psiquiatrico en los estudios de consumo. Un
estudio realizado en Islas Canarias reporta que
un 84,4 % consume benzodiacepinas.’s Este
dato es similar al encontrado en este trabajo:
mas de un 85% de los usuarios de la policli-
nica han retirado al menos una BDZ. Cerca
de la mitad de estos usuarios ha consumido
BDZ de forma crénica (segin la definicién
de este estudio). Este dato contrasta con las
indicaciones de uso de BDZ, pues no deben
utilizarse por periodos prolongados.

Es reconocido en la bibliografia internacio-
nal'®1"]a mayor prevalencia del consumo de
BDZ en mujeres. En este estudio, no podemos
afirmar que el mayor consumo de BDZ en
mujeres sea significativo.

Los tratamientos con mas de una BDZ
reflejan mayoritariamente la asociacién de
flunitrazepam con otra BDZ, explicandose
esta por la indicacién de flunitrazepam como
hipnético. Ademés, el 3 % de los usuarios retira
mas de 3 benzodiacepinas, para lo cual no en-
contramos suficiente sustento cientifico.'® En
nameros absolutos serian aproximadamente
50 personas las que tendrian prescriptas al
menos tres BDZ, por lo cual consideramos que
seria conveniente implementar estrategias de
deshabituacién en este subgrupo de usuarios.

Los usuarios que més utilizan BDZ estan
en la franja de edad comprendida entre los
20 y 64 anos, que coincide con la franja etaria
de mayor asistencia a esta policlinica. Por su
parte, el lorazepam es la BDZ mas utilizada
en los adultos mayores de 65 anos; si bien no
se recomienda el uso de BDZ en esta franja
etaria, el resultado es acorde al perfil farma-
cocinético que presenta esta BDZ.

Los elevados datos de consumo difieren de
los establecidos por la OMS. Una de las expli-
caciones podria ser el fendmeno de tolerancia
asociado a este grupo farmacolégico, con la
consecuente necesidad de aumentar la dosis
para mantener el efecto terapéutico objetivo
alo largo del tiempo. También es importante
considerar las posibles interacciones farma-
cocinéticas y farmacodindmicas que puedan
interferir en la relacién dosis-respuesta de las

BDZ. Por tltimo, la heterogeneidad y comple-
jidad de la poblacién asistida en este centro
podrian contribuir a establecer estrategias
terapéuticas poco convencionales.

Analizando la relacién entre DDP/DDD, la
desviacion planteada para el caso del clonaze-
pam se debe al valor de DDD propuesto por la
OMS, el cual es de 8 mg correspondiente a su
uso como antiepiléptico en terapia combinada.®
La poblacién de este estudio no tiene como
antiepiléptico el clonazepam como principal
indicacion. Tal vez sea necesario adoptar nue-
vos valores de DDD para otras indicaciones
que tiene el clonazepam.

A su vez, el alto valor de DDP hallado para el
flunitrazepam podria explicarse por la elevada
utilizaciéon debido a su efecto hipnético, y a
la disociacién entre el valor de DDD (1 mg) y
la presentacion utilizada en el Hospital, que
es de 2 mg por comprimido.

Conclusion

Es elevada la cantidad de usuarios en trata-
miento ambulatorio que han retirado alguna
benzodiacepina. El consumo de benzodiace-
pinas esté por encima de las dosis definidas
internacionalmente. Predomina el consumo en
la franja laboralmente activa. Flunitrazepam
es la BDZ que con mayor frecuencia se asocia
con otra benzodiacepina.

Limitaciones del estudio

Si bien en este tipo de estudios se cuantifica
el consumo, este esta calculado indirectamente
sobre la base de la dispensacién de farmacia;
no son datos de consumo real.

En comparacion con la DDD, la DDP permite
una mejor estimacién de la proporcién de la
poblacién tratada; sin embargo, su valor es
mas inestable que la DDD y puede variar en
las distintas zonas geograficas y a lo largo del
tiempo y por tanto, puede perder utilidad en
los estudios comparativos.
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Aportes del estudio

Su mayor aporte es el diagndstico de situacion,
ya que es el primer estudio sobre consumo en la
poblacién ambulatoria del Hospital Vilardebé.
Creemos conveniente continuar el desarrollo
de este tipo de trabajos para colaborar con el
uso racional de medicamentos.
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