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1. RESUMEN
Segun estadisticas del Ministerio de Salud, eneGdlilporcentaje de adultos mayores
presentes en atencion primaria es superior a ldenseientes a otros grupos etareos. Por lo
tanto, se debe tener un especial cuidado con elei®@enzodiazepinas (BZD) en estos pacientes,
puesto que son el grupo que mas medicamentos cengueh mas susceptible a desarrollar
reacciones adversas a su uso, aumentando la medigp al incumplimiento terapéutico y la

utilizacién de los recursos sanitarios.

Se realiz6 un estudio retrospectivo, mediante \@siin de fichas clinicas de adultos
mayores usuarios de establecimientos dependieateSedvicio de Salud Valdivia (Consultorio
Externo Valdivia, Consultorio Externo, Hospital Baillaco, Hospital de Corral y Hospital de
Lanco) que recibieron tratamiento crénico ambulatde Benzodiazepinas, con el objetivo de
conocer su uso Y describir los signos y sintomaspgedan ser atribuibles a reacciones adversas

(RAM) causadas por su uso en pacientes adultosnesyo

El 3,9% (n=115) de los pacientes ancianos usuaigo$s establecimientos consumio
BZD de forma crénica. De estos un 23,5% (n=27) s sintomas que podrian atribuirse a
reacciones adversas al uso de BZD. Los sintomasfmeésentes fueron: mareos (25,93%),
anorexia (22,22%), caidas (18,52%), constipaciamerviosismo (14,81% cada uno). Hay un
75% (n=20) que consumiod 3 o mas medicamentos tistia diario, por o que no es posible
afirmar de manera categorica que las manifestagiadgersas antes descritas sean totalmente
atribuibles al uso de Benzodiazepinas. Por lo taetda recomendable desarrollar una mayor
cantidad de estudios que permitan confirmar, coampar caracterizar el consumo de

Benzodiazepinas, asi como la aparicion de reacsiadeersas a su uso en la poblacidén anciana.



1.1 SUMMARY
Based statistics from the Ministery of Health, inil€ the percentage of adults presents in
primary attention is superior than to other ageugso As a result it should have a special care
with the use of Benzodiazepines (BDZ) in these goési, which are the group who most
medicaments consume ,and the most susceptible \eloge adverse reactions to it uses,
increasing the predisposition to the therapeugcédilure and the utilization of sanitarium

resources.

Retrospectively were analyzed registers of clinfaetes from patients users of centers
from primary health level, dependent from Valdigi&ervice Health (Extern Medical Center of
Valdivia, Extern Medical Center of Paillaco’s HdsapiCorral’s Hospital and Lanco’s Hospital),
with a chronicle ambulatory Benzodiazepines treatm® know it’s use and describe signs and

symptoms it could be attributable to adverse reastof it use in older patients.

In the 3.9% (n=115) of older patients users of ma&dcenters consumed BZD of a
chronicle way. From this a 23,5% (n=27) presergasiand symptoms it could be attributable to
adverse reactions of Benzodiazepine’s use. The frempient symptoms are: dizzy (25.93%),
anorexia (22.22%), falls (18.52%) constipation ametvous with 14.81% each one; then
temblors, agitation, sweatnes, disorientation, akpls and variation on weight with 7.41% each
one. There are a 75% (n=20) which consumes 3 oe miffierent medicines daily, which is not
possible to declare categorically results obtaiaedtotally attributable to the Benzodiazepine’s
use. However, should be recommendable to develothanworks to allow confirm, compare
and characterize the Benzodiazepine’s consumbgaame way, as the appearance of adverse

reactions in use of BZD in the older population.



2. INTRODUCCION

Las Benzodiazepinas (BZD) constituyen una famikaf@macos caracterizados por ser
depresores del sistema nervioso central, con pitages miorrelajantes, anticonvulsivantes,
ansioliticas e hipnoticas (Ministerio de Salud, 49%u aparicion en la farmacopea por los afios
60 revoluciono el tratamiento de los trastornos @usiedad y del suefio, reemplazando a los
barbitaricos como hipnéticos y ansioliticos, pasard ser medicamentos de eleccién en el
tratamiento de estos trastornos debido a su eidativen el corto plazo, a su alto margen de
seguridad en sobredosis y a la baja frecuenci@atciones adversas, convirtiéndose en uno de
los psicofarmacos mas usados en medicina hoy g@Gdraia, 2002).

Este grupo de farmacos, ejerce sus efectos fise@égmediante su unidon a una sub-
unidad del receptor GABA, que consta de un camat@(de Cloruro) y varias sub-unidades que
se fijan a diferentes sustancias: una subunidaiijasal alcohol, otra a las BZD y otra a los
barbitdricos. EI GABA (Acido Gamma Aminobutiricad el neurotransmisor inhibidor mayor del
sistema nervioso central (SNC), su funcion fisiaddges modular la polarizacion de las neuronas,
mediante la apertura o el cierre de los canale€ldeuro. La union de un agonista al receptor
Benzodiazepinico facilita el efecto del GABA (akteanal de Cloruro). Los efectos clinicos son
la reduccion de la ansiedad, la sedacion y el atoneel umbral anticonvulsivante. El
desplazamiento del agonista Benzodiazepinico tgitidad clinica. Por ejemplo, el antagonista
Benzodiazepinico Flumazenil revierte la sedaci@dpecida por la sobredosis de BZD (Duwth
al., 1998).

La farmacocinética de las BZD determina su clagiifi@n, siendo el tiempo de vida media
una caracteristica importante relacionada con fctos adversos (Wang, 2001). Dentro de las

reacciones metabdlicas que sufren estos compudstosxidacion es una via denominada



“susceptible” ya que puede ser alterada por lobitbres metabdlicos, la edad y la enfermedad
hepética; por el contrario, estos factores ejencénimos efectos sobre la conjugacién. La
enfermedad renal es irrelevante en lo que a dibpiiaid de BZD se refiere (Ministerio de Salud
1994). Cuando el objetivo es el efecto ansiolite®yecomiendan las de vida media prolongada
(Gray, 2003). Las de vida media corta son idoneasdo se busca un efecto hipnotico, debiendo
administrarse dos o tres veces al dia. No tiendeocuanularse y afectan en menor grado a los
pacientes que padecen insuficiencia hepéatica. iBlmaryo, existen BZD de accidén prolongada
utilizadas en el tratamiento del insomnio, quedrenna rapida induccion del suefio a dosis muy
bajas, pero se debe tener presente que los métabaditivos (ver Anexo N°1, Tablas 1 y 2) se
acumulan con el uso cronico (Ministerio de Sali@93).

Las BZD de vida media intermedia y larga puederuditda una marcada sedacion,
dificultades cognitivas y falta de coordinaciéncpsinotora (Chaimowicz, 2000).la vez, se han
asociado con un incremento en los riesgos de ateislele trafico como también de caidas en
pacientes ancianos que pueden resultar en unarfiade cadera o fémur (Pierfitte, 2001). Por
otro lado, las BZD de vida media corta, se asoc@nmas reacciones de tipo psiquiatrico y con
fendmenos de rebote (Garcia del Pozo, 2004). Aursque farmacos bien tolerados, se ha
sefialado que, a medida que aumenta el tiempo delausnenta la posibilidad de desarrollar
sindrome de privacion, dependencia y tolerancisalde BZD, asi como también se incrementa
la probabilidad de producir efectos adversos consel prolongado, sobre todo en pacientes
ancianos (Zandstra y Furer, 2002).

Con respecto a lo anterior, se debe tener un edmecdado con el uso de estos farmacos
en adultos mayores, puesto que son el grupo etareanas medicamentos consume y el mas

susceptible a desarrollar reacciones adversas,anu® la predisposicion al incumplimiento



terapéutico (Valderrama, 1998). Ademas, con la edathzada aparecen importantes cambios
fisiolégicos y farmacocinéticos, como la reducci®ei aclaramiento de farmacos y el aumento
del volumen de distribucién de las sustancias tpddes (Debesa y Cué, 1999). Todos estos
procesos influyen en la concentracion que el faomalcanza en el lugar de accidn, en la
amplitud y frecuencia de la respuesta farmacodiog@rien los efectos adversos (Ministerio de
Salud, 1994). Esta descrito que la disminuciéradercion hepatica con la edad, se debe en gran
parte a la reduccion de la capacidad oxidativa Ibdditea que va a repercutir sobre el
metabolismo hepatico de algunos farmacos, aumemtamd consecuencia su vida media.
Entonces, si se administran dosis estandar de ¢dsngue se metabolizan principalmente por
esta via, pueden verse incrementadas las condengacplasmaticas, acumulandose en el
organismo (Ministerio de Salud, 1993).

Ademds, es comun observar una alta polifarmaciee dos adultos mayores (Ramos,
2000). Las interacciones de BZD con medicamentescpitos debido a otras patologias de
tratamiento cronico (ver Anexo N°1, Tabla N°3), gele aumentar la incidencia y severidad de
los efectos colaterales asociados al consumo de @EDBtinez, 2005). Entre los farmacos que
son consumidos de forma cronica en la poblaciorianac estan los que se metabolizan
hepéaticamente (Ej. Propanolol, Omeprazol y Flumeti produciendo una disminucion en el
aclaramiento y un aumento en la vida media de algB¥D (Gally y Feijoo, 2002). También
estan los que poseen fuertes propiedades antiggitiaé (Ej. Antidepresivos, Antiespasmaodicos
gastrointestinales y algunos Antipscoticos) qualpanecausar estrefiimiento y visién borrosa. Los
farmacos que tienden a causar mayores problenmsey @dministrados junto con BZD son los
gue poseen propiedades altamente sedantes (Ejrigtiita, Tramadol y Metildopa), los que

producen hipotension postural (Antihipertensivogjré&ticos y Antidepresivos triciclicos) y los



farmacos que desencadenan sintomas extrapiramidates los Antipsicéticos (Clorpromazina

y Haloperidol) (Rajender y Jane, 2001).

Estudios previos coinciden en una clara tendentian@emento del consumo de
psicofarmacos al ir aumentando la edad. En Chilpoetentaje de individuos consumidores
mayores de 60 afios es significativamente superios @ertenecientes a otros grupos etareos
(Galleguilloset al, 2003). Si bien la poblacion geriatrica puede beiaese con el uso, también
tienen mas dificultad para discontinuar la medigacina vez que la han comenzado, puesto que
las Benzodiazepinas son sustancias susceptiblgsodecir dependencia fisica y psicolégica,
ademas de producir tolerancia a los efectos seslgrftecuentes interacciones al asociarlas con
otros farmacos. Esto es de suma importancia, ydaquablacion anciana suele utilizar mas de un
medicamento a diario y muchos de ellos no los aossucomo se les ha indicado (Valenstein y

Khanujua, 2004).

Finalmente, es importante tener en cuenta que dadenque la edad del individuo avanza,
la morbilidad va en aumento, de forma que la pen@h de enfermedades crénicas y de
incapacidades son superiores a las que se presanianas etapas de la vida, lo que origina en
los adultos mayores un aumento de la utilizacidmedarsos sanitarios y un consumo mayor de

farmacos en comparacién con el resto de la pobig®dalderrama y Rodriguez, 1998).

La informacion nacional hasta ahora disponible atar&za la tendencia de uso de
Benzodiazepinas sélo en las grandes ciudades @glgeo no explica como, ni quiénes, ni la
prevalencia de uso y menos la incidencia de reaesi@dversas (RAM) relacionadas con el
consumo de BZD en pacientes adultos mayores dantietto cronico ambulatorio. Dichas

carencias hacen imposible dimensionar el problemavel primario e implementar planes



preventivos y/o acciones a nivel de organismosatiedsgpara velar por un uso adecuado de estas

drogas sobre todo en los adultos mayores.

De igual manera, en la Region de Los Rios tampeccusnta con los datos sefialados
anteriormente, por lo que se considero relevargardalar este estudio, para caracterizar el uso
de Benzodiazepinas entre los pacientes cronicagemheion ambulatoria en los establecimientos

dependientes del Servicio de Salud Valdivia.



3. OBJETIVO GENERAL

- Caracterizar el uso de Benzodiazepinas (BZD) eneptes adultos mayores con
tratamiento cronico ambulatorio, usuarios de losaldscimientos dependientes del
Servicio de Salud Valdivia (SSV) en el afio 200%salibiendo signos y sintomas

posibles de atribuir a reacciones adversas (RAM).

4. OBJETIVOS ESPECIFICOS

i.  Dimensionar el consumo de histérico de Benzodiamzepientre los afios 2001 a 2004
en los establecimientos dependientes del Serd&i®alud Valdivia, como:
- Hospital de Lanco.
- Hospital de Corral.
- Consultorio Externo del Hospital de Paillaco.
- Consultorio Externo Valdivia (CEV).

ii. Identificar a los pacientes adultos mayores coatimé en los establecimientos
nombrados anteriormente, que utilizaron Benzodiazspcomo tratamiento cronico
ambulatorio, durante el afio 2005.

iii.  Clasificar a estos pacientes segun género, grdpectpatologias mas frecuentes que
requieren tratamiento con Benzodiazepinas, patsogcronicas asociadas y
tratamientos farmacoldgicos concomitantes.

iv.  Describir la presencia de sintomas que pueden sEmgalmente atribuibles a

reacciones adversas (RAM) al uso de Benzodiazepmascientes adultos mayores.



5. MATERIALES Y METODOS
5.1 Disefio del estudio.

Se efectu6 una descripcion de los datos de conshistérico de Benzodiazepinas
(expresados en gramos de consumo anual), corrésptesl a los afios 2001 al 2004,
describiendo los aspectos mas relevantes, corjegbate brindar una vision mas amplia respecto
al consumo de Benzodiazepinas a lo largo de los aefidos cuatro establecimientos asistenciales
seleccionados.

También, se realizd un estudio descriptivo retrope que considerd la revision del
historial clinico de los pacientes adultos mayoipse recibieron medicacion cronica
Benzodiazepinas en los establecimientos antes oreadis, durante el periodo de enero a
diciembre del afio 2005.

Se definié como consumidor cronico, a todos agsgiacientes que por un periodo igual
0 mayor a tres meses recibieron tratamiento andridatle Benzodiazepinas, o bien el haber

retirado estos medicamentos en tres 0 mas ocasiesds la unidad de farmacia.

Se analizé solo el afio 2005 para dimensionarrewno en la poblacion adulta mayor y
a la vez poder describir y analizar las manifestaes que pueden ser potencialmente atribuibles

a reacciones adversas (RAM) al uso de BZD, engesf® etareo.

Se defini6 como reacciones adversas a medicamentas manifestaciones descritas en
la literatura que podrian ser causantes de efamos/os y no deseados en los pacientes,
producto de la administracion cronica de BZD orderacciones entre éstas y medicamentos de

otros grupos farmacolégicos usados en forma cortaateiy a dosis terapéuticas.



Las Benzodiazepinas (BZD) incluidas en este esftudorresponden a todos los
principios activos comercializados para ser adraua®s via oral, pertenecientes al subgrupo
terapéutico Derivados de la Benzodiazepina, dddaifitacion Anatémico Quimico Terapéutico
(ATC), donde se incluye a los Ansioliticos (NO5BAgles como: Diazepam (NO5BAO01),
Clordiazepéxido (NO5BA02) y Alprazolam (NO5BA12)ambién, estan incluidos los Hipnoticos
y Sedantes (NO5CD) como el Flunitrazepam (NO5CDQ08s Antiepilépticos (NO3AE) como el
Clonazepam (NO3AEOQ1).

Se tomaron en cuenta, ademds, la totalidad de iposcactivos de otras clases
farmacoldgicas, que fueron prescritos via oral pa@saenfermedades asociadas de los pacientes

gue recibieron medicacion concomitante a la terdpiBenzodiazepinas.

Para identificar y encontrar inicialmente a losigaies incluidos en este estudio, fue
necesario recolectar informacion mediante la réuisie los tarjeteros de pacientes pertenecientes
al programa cardiovascular del adulto mayor, tambgrecurrié a los registros computacionales
de los pacientes y en ocasiones se revisaron datasede Benzodiazepinas almacenadas en los

establecimientos correspondientes al periodo deliest

Una vez identificados los pacientes, se proced&visar sus fichas clinicas, las cuales se
encuentran archivadas en el Servicio de Orientabédica y Estadistica (SOME) de cada

establecimiento.



5.2Seleccién de los pacientes.

Los siguientes establecimientos dependientes aeicRede Salud Valdivia (SSV), estan
incluidos en este estudio: Hospital de Lanco, Habple Corral, Consultorio Externo del

Hospital de Paillaco, Consultorio Externo Valdi{@EV).

Los datos de consumo que se muestran en estecgstodiesponden a los datos del
consumo histérico de BZD entre los afios 2001 a 26040s establecimientos nombrados. Es
importante mencionar que fue posible obtener infmion desde la Autoridad Sanitaria de esos 4

afnos solamente.

Las 115 fichas clinicas analizadas en este trabajoesponden al total de pacientes que
fue posible encontrar en los distintos establecitoey que cumplieron con las condiciones para

ser incluidos en este estudio

5.3 Recoleccion de datos.

Los datos de consumo histérico de Benzodiazepiea®lsuvieron de los registros
mensuales de utilizacion de estos farmacos ergrafios 2001 al 2004, reportados a la Oficina
Provincial de la Autoridad Sanitaria.

No fue posible conseguir, el nimero de poblaciéndiia en los establecimientos
asistenciales durante los afios 2001 al 2004, rpabio cual, se expresd el consumo en gramos
anuales.

Es importante mencionar que los datos de consuniByZ@edel afio 2005 se extraviaron

desde la oficina de la Autoridad Sanitaria, razonla cual no se incluyeron en este estudio.



Respecto a la revision de fichas clinicas, ningim&llas fue excluida, por ser las Unicas
fichas encontradas, que cumplian con los objefiateados al inicio de esta investigacion.

La recoleccion de informacion se realiz6 mediathtandlisis de cada una de las fichas
clinicas, incorporando todas las variables de ésteque se registraron durante el afio 2005.

Es importante mencionar las dificultades enconsgdaa la recoleccion de los datos:

-En la mayoria de los establecimientos, no todsgdgeteros del programa de pacientes
cardiovasculares indicaban si el paciente era ocoonsumidor de BZD u otro
medicamento, en ocasiones tampoco estaba sefidladonero de ficha clinica y en
algunos casos no indicaban tratamiento.

-No todas las unidades de farmacia de los estatiltios contaban con tarjeteros para
los pacientes que retiran medicamentos habituanent

-Probables extravios de las recetas de BZD, reladms con las malas condiciones en
gue en ocasiones son almacenadas.

-Las fichas clinicas dicen poco, en su mayoria amreviaciones tales como “idem”,
palabra que en varias ocasiones fue posible emcovdrias veces durante la revision
Este motivo no permite tener certeza que el traatoiinicial sea el mismo durante los

meses 0 los controles posteriores de los pacientes.

Las variables recolectadas fueron: numero de fiobdad, género, diagndstico,
enfermedades asociadas, terapias farmacologicasmiantes, fecha de control cronico, tiempo
de tratamiento y reacciones adversas a medicameifit@son obtenidas mediante la revision de

las fichas clinicas.



Estas variables fueron vaciadas a una planilladiieulo de Microsoft Excel®, para ser

procesados posteriormente.

5.4 Procesamiento y andlisis de los datos obtenidos

Se utilizé el programa Microsoft Excel® version Z0@l cual permitié ordenar, procesar
y calcular la informacién obtenida luego de la teccion de datos. El mismo programa se utilizo

para la presentacion de tablas y gréaficos que cmafio el estudio.

En el célculo de los datos de consum@recedié a ordenar y sumar los datos obtenidos
desde la Autoridad Sanitaria, expresandolos en ggaconsumidos anualmente, para luego
calcular promedio del consumo de Benzodiazepinas.

En la revision de fichas clinicas los parametras los cuales se trabajo fueron: nimero
de ficha, edad, género, diagnéstico por el cual BB, enfermedades asociadas, terapias
farmacoldgicas concomitantes, fecha de control icoprtiempo de tratamiento y reacciones

adversas a medicamentos.

De estas fichas, se copié a un cuaderno todadamaicion existente desde los meses de
enero a diciembre de 2005, al finalizar esta etapavariables mencionadas con anterioridad
fueron ordenadas para su mejor manejo en una lplatél calculo del programa mencionado

anteriormente.



6. RESULTADOS Y DISCUSION

6.1 Datos de consumo de Benzodiazepinas.
Tabla N°1 Distribucion del consumo promedio de Bermiazepinas, en los cuatro

establecimientos estudiados durante los afios 2002@04, expresado en gramos.

(gr) Promedio
Principio . .
Acti p* C. Externo C. Externo Hospital de | Hospital de
ctivo . H. de
Valdivia ) Lanco Corral
Paillaco
CDZz 491,78 168,60 154,75 78,45
DzZP 186,45 113,43 171,90 84,75
APZ 2,40 4,13 0,70 2,47
CLNZ 10,60 1,80 0,00 1,80

*CDZ= Clordiazep6xido; DZP= Diazepam; APZ= Alpraaol; CLNZ= Clonazepam.

De la tabla anterior se puede ver que, el Clorgiézielo fue la BZD mas consumida en el
C. Externo de Valdivia y en el C. Externo del HR#gllaco.

En cambio el Diazepam, fue el mas consumido en deH.anco y H. de Corral. En estos
dos establecimientos es donde se puede obsememlar diferencia en el valor del promedio de

consumo de CDZ y DZP.



Tabla N°2 Distribucion del consumo anual de BZD ercada establecimiento asistencial

durante los afios 2001 a 2004.

Principio
Activo*

Gramos consumidos anualmente

C. Externo Valdivia

C. Externo H. de
Paillaco

Hospital de Lanco

Hospital de Corral

2001 2002 2003 2004

2001 2002 2003 2

04 2001 200303 2 2004

20012002 2003 2004

CDz

DZP

APZ

CLNz

568,6 429,6 467,3 501,6
174,7 178,5 185,6 207,0

00 00 00 24

00 00 0,0 10,6

108,3 145,5 183,2 237,4
108,5 113,1 116,5 115,6

00 01 56 6,

00 00 0,0 1,

112,9 141,1 152,0 213,0
160,6 173,4 156,6 197,0

7 00 07 00

8 00 00 00

0,0 0407 19

D,00 00,0 0,0

89,3 60,2 82,7 81,6

66,1 75,6 93,4 103,9

0,8

1,8

CDZ= Clordiazepo6xido; DZP= Diazepam; APZ= AlprazuleaCLNZ= Clonazepam

Segun la tabla anterior, el consumo de Clordidziele como el de Diazepam se mantiene

estable desde el afio 2001 al 2004. En el C. Ex@endaldivia el aiilo 2004 el Clonazepam fue

mas consumido que el Alprazolam. En el C. ExteldHl de Paillaco se dispone de Alprazolam

desde el 2002 al 2004, aumentado en esos afioaslmo en un 6600%. En el H. de Corral se

dispone de Alprazolam desde el 2002 al 2004, digyeindo el consumo en un 82% en esos

anos.

En el aflo 2004 se incorpora el Clonazepam a 3914 &stablecimientos, presentando un

alto consumo ese afio. La excepcién es el Hosmtahdco, que no contd con este medicamento

en su arsenal en ninguna ocasion durante los 4yafispuso de Alprazolam solo en el afio 2002.

Algunos afios aparecen en cero, esto se debe lagjastablecimientos no disponian de

estos medicamentos en esos periodos.




6.2 Caracteristicas de los pacientes.

6.2.1 Cantidad de consumidores cronicos de BZD, im@scto a la totalidad de pacientes
adultos mayores inscritos en los 4 establecimientasistenciales.

Grafico N°1: Distribucién de los pacientes
consumidores de BZD, respecto al total de pacientes
inscritos.
® Paciente (Consumidor Paciente No consumidor
4 01
Hospilal de Comal F — 97.24
T
Hospital de Tanco F -3 97.77
_ B3
C. Externo H. Paillaco . 333 96,62
. Externo Valdivia . — 9.3
|
Estabiecimienros 0 S0 100

Hospital de Corral n= 254; Hospital Lanco n= 449; C. Ext. H. Paillaco n= 621; C. Ext. Valdivia n= 1612

La cantidad de adultos mayores inscritos en los registros del programa de pacientes
cronicos con patologia cardiovascular de los 4 establecimientos durante el afio 2005 fue de 2.916

pacientes, de ellos un 3,93% (n=115) corresponde a pacientes consumidores crénicos de BZD.

El mayor porcentaje de adultos mayores que consumen BZD se encuentra en el C.

Externo Valdivia con un 4,7% y el menor en el Hospital de Lanco (2,23%).


Eugenio
Línea


6.2.2 Distribucidén segun establecimiento.

En el gréafico anterior, se puede observar que el mayor porcentaje de adultos mayores
consumidores de cronicos BZD, respecto al total de pacientes incluidos en este estudio, fue
registrado en el Consultorio Externo Valdivia (CEV) y el menor porcentaje en el Hospital de

Corral.



6.3 Consumo de Benzodiazepinas segun género.

4 ™\
Grafico N"3 : Distribucion segun género.
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De las fichas clinicas analizadas, se observa que 94 pacientes (82%) corresponden a

género femenino y 21(18%) al género masculino.

Grafico N°4: Distribucion porcentual en cada
establecimiento, segun género.
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En cuanto a la distribucion por género en cadabkstaniento, se ve que en el

Consultorio Externo Valdivia, el género femeninegomina con el 87%.

Es importante destacar al respecto, que las Bemzgminas son medicamentos
pertenecientes al Programa de Salud Mental de eatiblecimiento, en donde estan los
pacientes que padecen alguna patologia por laagueeran ser integrados a este programa. Ahi
se maneja la informacion de ellos en unas ficlamsdbas tarjeteros, en las que, entre otras cosas,
es posible encontrar la medicacién usada por lasemes, incluido el consumo de BZD.
Desgraciadamente, en el afio 2005, que es el peeiodoal se estudia, este programa adn no

estaba habilitado en algunos establecimientoseasisies.

Lo anterior puede explicar el predomino de pacedegénero femenino observado en el
C. Externo Valdivia, ya que el programa de Saluchtdlede este establecimiento atendi6 hasta el
afio 2005 sélo a pacientes de dicho género (fuetemtificados inicialmente desde el registro
computacional de pacientes pertenecientes al pragdel adulto mayor con patologia crénica
cardiovascular. Es decir, estaban inscritos en angogramas al momento de realizar la

recopilacion de los datos).

En el Hospital Lanco, el género femenino alcanz6 808. En ese entonces, el
establecimiento no contaba con un Programa de 3&tundal El Hospital de Corral obtiene un
71,4% vy el Consultorio Externo del Hospital de Bad un 66,7% de pacientes de género

femenino.

Al respecto es importante mencionar que el CoosalExterno del Hospital de Paillaco
contaba con un Programa de Salud Mental bien esidbly organizado, en el cual se registraba

de forma detallada y oportuna a los pacientes geeptaban sintomas que requerian el ingreso a



este programa; tal motivo podria explicar que elcgataje encontrado de varones adultos

mayores que usaron BZD de forma crénica, sea nadyi®l resto de los establecimientos.

De los pacientes incluidos en este estudio, mda datad corresponden a pacientes de
género femenino (82%), lo cual no se asemeja tetakna los valores descritos en los escasos
estudios de esta materia realizados a nivel ndci@ao@que si en la proporcion, porque se
mantiene el mayor nimero de mujeres. Un estudictieido mediante una entrevista
estandarizada a la poblacion general de Santia@hilie, en el afio 1998, muestra que la mujeres
que utilizaban BZD representaban el 52,7% de ldapan entrevistada y los hombres el 47,3%
(Fritsh et al, 2005). En un estudio a la poblacién general dige@h afio 2002, el porcentaje de
mujeres que recibié medicacion cronica de BZD fne65,6% (Galleguillos y Risco, 2003). En
otro estudio similar realizado en la provincia @at&ago, el género femenino que utilizaba BZD

correspondié a un 53,5% (Ministerio de Salud, 1993)

Respecto a Latinoamérica, en el afio 1998 en ladidé Montevideo se observé que el
74% de los adultos mayores consumidores de BZespondia al género femenino (Garcia y
Vignolo, 2002). Aunque en mayor o menor proporciéristen diferencias significativas en
funcion del género, con un porcentaje superiorsteantre las mujeres. Como se puede apreciar,

este resultado es consistente en la mayoria destodios.



6.3.1 Distribucién segun edad

Grafico N°S : Distribucion porcentual segin rango de
edades de la poblacion en estudio.
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La composicidon etarea dominante en los pacientes consumidores de BZD de todos los
establecimientos, corresponde al rango de >65 a 70 afos, representado por un 37% (n=43
pacientes), lo cual sigue la tendencia demografica de cualquier poblacion usuaria del sistema de
salud publico. Segun el grafico anterior, ademas se puede decir que en todos los rangos de edade

predomina el género femenino.

En todos los estudios analizados, se ve claramente una mayor representacion femenina.
Esto puede explicarse porque ellas usan con mayor frecuencia los servicios de salud (Garcia y
Vignolo, 2002). Probablemente, esto se deba a que sienten que estan mas incapacitadas, porqut
perciben peor su salud fisica y mental, tienen mayor prevalencia de dolor y sintomas de la esfera

neuroldgica y psico-afectiva que los hombres (Valderrama y Rodriguez, 1998).

Los factores que explican y determinan esta situacion, se relacionan con los aspectos

biolégicos (fluctuaciones en las hormonas femeninas, menopausia, déficit de calcio) y con lo



social, el sistema sexo-género, que atribuye difesentes (maternidad, ama de casa, cuidado de
sus hijos). Es importante mencionar, que la terajeareemplazo hormonal en mujeres
menopausicas, aumenta los niveles de adrenalinargdrenalina, lo cual puede traer como
consecuencia que se sientan mas nerviosas. Engaml@usencia de esta terapia, sumado al
deéficit de hormonas femeninas, trae consigo unanidigcion de los neurotransmisores
nombrados anteriormente, lo que puede desencademdias una sensacion de menor vitalidad y

sintomas depresivos (Bochinno, 2005).



6.3.2 Terapia psicofarmacolégica usada por paciergeonsumidores cronicos de BZD.

Grafico N°6 : Psicofiarmacos no Benzodiazepinicos mas
usados en cada centro asisitencial.
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Consultorio Externo Valdivia (n=77): Consultorio Externo del Hospital de. Paillaco (n=21): Hospital de Lanco (n=10): Hospital de Corral (n=7).
Respecto a los psicofarmacos no Benzodiazepinicos mas usados por los pacientes que
consumen BZD, el 70% (n=10) de los pacientes del Hospital de Lanco consume Antidepresivos
de manera concomitante al tratamiento con BZD. En el segundo lugar, estd el Consultorio
Externo Valdivia con un 27,3% y en el tercero esta el Hospital de Paillaco en donde un 14,3% de

los pacientes son consumidores de Antidepresivos.

En cuanto a los Neurolépticos, el mayor porcentaje de pacientes consumidores se
encuentra en el Hospital de Corral con un 30%, seguido por el Consultorio Externo del Hospital

de Paillaco (14,3%) y por el Hospital de Lanco con un 10%.

En la tabla N°3 del anexo N°2, se encuentran clasificados los psicofarmacos, segun

establecimientos asistenciales y principios activos.



Grafico N°7: Cantidad de Psicofarmacos no
Benzodiazepinicos prescritos enlos

pacientes.
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Un 64,4% de los pacientes, consume BZD como magater mientras que un 27,8%
consume otro psicofarmaco ademas de su tratamiBetwwodiazepinico (asociacion mas
frecuente: Clordiazepoxido mas Fluoxetina, obseaved 7 pacientes Depresivos) y un 7,3%
recibe medicacion con dos psicofarmacos en comidimacon BZD (estas asociaciones en
general no repiten los mismos medicamentos, perpdsible encontrar a 3 pacientes que usaron
en forma concomitante un Antidepresivo mas un Néptiwo y una Benzodiazepina).

Resultados similares fueron obtenidos en Barcglsloasoet al, 2007).



Grifico N°8: Distribucion porcentual de las BZD s
prescritas, seguin género (n=115).
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Al analizar el grafico N°8, se ve que la Benzodiazepina mas prescrita es el

Clordiazepéxido con un 42,61% (n= 49).

En lo que se refiere a la distribucion por género, el Diazepam es el méas utilizado por los

varones (9,6%en el caso de las mujeres, es el Clordiazepo8idd ).

En la tabla N°3 del anexo N°2 se puede apreciaregt®spital de Lanco no contaba con
Alprazolam en el afio 2005. Ninguno de los estatvlieritos incluia en su arsenal farmacolégico
la Benzodiazepina Lorazepam. Esta es mencionadm@da ficha clinica de un paciente asi lo

indicaba.

En el estudio realizado por Galleguillos y Riscodderentes ciudades del Pais en el afio
2003, se observa que la BZD mas utilizada es etdpim, seguida por Alprazolam, pero éste

trabajo no incluye al Clordiazepoxido. En otro dgtudesarrollado en la provincia de Santiago,



se ve que el Diazepam es también el mas utilizaddelymismo modo, es seguido por
Alprazolam, pero en este caso si esta incluiddatddzepoxido, ocupando el quinto lugar en la
distribucion porcentual (Ministerio de Salud, 1993 misma tendencia se observa en un trabajo
efectuado en la Ciudad de La Habana, donde el paazees la BZD utilizada con mayor
frecuencia, seguida por el Alprazolam (Silva y \&gg 2002). En Espafia en el afio 1997, un
estudio descriptivo realizado mediante una entt@wstandarizada en la ciudad de Pamplona,
revela que el Clorazepato es la Benzodiazepina utiigzada, seguida por el Diazepam y
Alprazolam. Estos datos son los que mas se asemdgmnobtenidos en este estudio, puesto que
posiciona a las Benzodiazepinas nombradas antemdemen segundo y tercer lugar,

respectivamente (Celagt al, 1997).



6.3.3 Motivos de prescripcion mas frecuentes.

Grafico N°9: Moetivos de prescripcion de BZD
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Al analizar los motivos mas frecuentes de presgipel trastorno ansioso (26,1%) y los
trastornos del suefio (21,7%) son las principalasasapara la prescripcion de BZD, seguidos por
depresion (16,5%) y el trastorno ansioso-depregi8%). Estos valores difieren de los
encontrados en el trabajo realizado en el afio 200Xhile por Galleguillos, en donde el
insomnio ocupa el primer lugar de las prescripaored trastorno ansios@l segundo y el
trastorno depresivycel tercer lugar. Se debe tener en cuenta questsdi@ solamente incluye
BZD ansioliticas, es decir, su principal indicaciames el tratamiento del insomnio. En pacientes
con insomnio crénico no deben indicarse estos ragwatos, ya que son poco efectivos y
potencialmente peligrosos, especialmente en arsignoo el riesgo de acumulacion del farmaco
en el organismo y el riesgo de desarrollar depeasideen cambio en los trastornos ansiosos estan

plenamente indicados (Ministerio de Salud, 1994).



Un estudio efectuado en Cuba, coincide en que $eedad y el insomnio son las dos
principales razones de prescripcion de BZD (Sitaal 2002). Por otro lado, el trastorno
ansioso-depresivo fue el motivo mas frecuente groldacion femenina mayor de 15 afos de

Purranque, ciudad distante 150 kilometros a laadutk Valdivia (Hornigt al, 2005).

Continuando con los diagndsticos mas frecuentesprdérados en los consumidores
cronicos de BZD de los establecimientos dependietéd SSV, se ve que estos medicamentos
también son usados para: los trastornos al sigdtseoenotor (7,8%), por su propiedad relajadora
de la musculatura lisa, epilepsia (3,5%), por |ctef anticonvulsivante, sindrome de privaciéon
alcohdlica (2,6%), por su accion ansiolitica, yated tensional (0,87%), por su efecto depresor

del sistema nervioso central.

Se incluyé en el grafico la categoria de “otrogdésticos” (4,4%), porque hay pacientes,
gue presentan otras condiciones clinicas que sefib@m con el uso de las Benzodiazepinas,
como son los diagnosticados con demencia senitq?,6nfermedad de Parkinson (0,87%) vy
esquizofrenia (0,87%). Este hecho se debe a l&mEesdn frecuente de sintomas psiquiatricos
en el curso de los sindromes demenciales del ancespecialmente sintomas depresivos,
insomnio, sintomas psicoticos y trastornos del aotamiento como agresividad, fuga o
deambulacion incontrolada. Con frecuencia esto®reis afectan mas la calidad de vida del
paciente y de sus familiares que el propio deterawgnitivo y condicionan con frecuencia la

institucionalizacion del paciente adulto mayor (Mgr1999).



6.3.4 Tiempo de consumo de BZD, segun género.

Grafico N"10 : Tiempo de consumo de BZD
segiin género.

Py 13 77
50 45'__‘_'
(%) is ¥ Fem.

30 7200

o V71

Masc.
. 11.30
226 T [Wl“ 44261
B I W e e B

laj a6 T7a9 10al2

10 +

fMeses) |
7

En cuanto al tiempo de uso de BZD, el 51,3% las usa por un periodo de 4 a 6 meses;
dentro de ese grupo, las mujeres representan un 45,22% del total de los pacientes incluidos en
este trabajo (n=115), lo cual deja en evidencia que la mayoria de ellas consume BZD por un
periodo de 4 a 6 meses. So6lo un 7,01% de los pacientes es tratado con BZD por un periodo de 10
a 12 meses; es en este grupo en donde se encuentran las menores diferencias porcentuales ent
géneros (respecto al total de pacientes), observandose un 4,4% de consumidoras de génerc
femenino y 2,6% de consumidores de género masculino ( Tabla N°5 del Anexo N°2.) La mayoria
de los pacientes consumen BZD por un periodo mayor a 4 meses, lo que es un factor consideradc
de alto riesgo, junto con la edad avanzada, para el desarrollo de efectos adversos por las

Benzodiazepinas (Ministerio de Salud, 1994).



6.4 Enfermedades Asociadas

Al observar la Tabla N°3, se ve que en el 100% adefichas clinicas analizadas se

encontraron pacientes con una o mas enfermedaolaades.

Tabla N°3: Distribucion porcentual de las Enfermedades Asociaas, segun establecimiento

asistencial**

Total
Enfermedad
Asociada i %
HTA 109 94,8
DM 26,0 22,6
DL 14,0 12,2
LCFA 14,0 12,2
Hipotiroidismo 4,0 3,5
Osteoporosis 10,0 8,7
Osteopenia 7,0 6,1
Artrosis 18,0 15,6
Artritis 7,0 6,1
Obesidad 14,0 12,2
Senilidad 9,0 7,8

*HTA = Hipertension Arterial: DM = Diabetddellitus tipo II: DL= Dislipidemia: LCFA= Limitacién Crénia del Flujo Aéreo
**Algunos pacientes presentaron mas de una Enfemthédociada.



La enfermedad crénica asociada, incluida en elr@mg del Adulto Mayor con riesgo
cardiovascular, mas frecuente en los pacientesatantiento cronico de Benzodiazepinas, es la
Hipertension Arterial (HTA), presente en un 94,8&lds fichas analizadas; en segundo lugar,
con un 22,6%, estd la Diabetegllitus tipo Il (DMII); en tercer lugar, con un 12,2%, la
Dislipidemia (DL); en cuarto lugar se encuentréilaitacion Cronica del Flujo Aéreo (LCFA) y
en quinto lugar, con un 3,5% de las fichas analiza@sta el Hipertiroidismo. Estos valores
coinciden con un estudio observacional prospectatizado en Espana, el cual ubica a la HTA
en el primer lugar de las comorbilidades padegmados adultos mayores en ese pais, seguido

por DM tipo Il y Dislipidemia (Palomet al, 2006).

Entre las enfermedades cronicas no perteneciehtppgrama del adulto mayor con
riesgo cardiovascular, la mas frecuente es la sisirgpresente en el 15,65% de las fichas
analizadas, luego estan la obesidad (12,2%), cstesig (8,2%), senilidad (7,8%) y por altimo
artritis y osteopenia, con un 6,1% para cada undog& adultos mayores, estas comorbilidades
sumadas al consumo crénico de BZD, al exceso deypada disminucion de la masa 0sea, son
factores que aumentan el riesgo de sufrir caidesciuras, como consecuencia de éstas (Pierfitte

y Macouillard, 2001).



6.5 Tratamientos Farmacologicos concomitantes.

6.5.1 Grupos farmacoldgicos y principios activos mas fraentemente usados en los

pacientes con tratamiento de Benzodiazepinas

Grafico N°11: Distribucion porcentual de la terapia concomitante de los pacientes en
tratamiento con BZD, segiin género (n=115).
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Como se puede observar en el grafico anterior y en la tabla N°6 del anexb Nagor
porcentaje de prescripciones respecto al total ickeas analizadas correspondié al género

femenino.



En relacibn a la terapia farmacolégica concomitarde los pacientes, los
Antihipertensivos (94,8%) son los mas frecuentemeptescritos, en relacion al arsenal
farmacoldgico disponible en los establecimientdaddados; los mas usados fueron el Enalapril
(49,6%) y el Nitrendipino (33,4%). En segundo lugse encuentra el grupo de los
Antitromboticos, donde el Acido Acetilsalicilico §8) (52,2%), en su presentacion de 100 mg,
es su unico representante. Los Diuréticos (52,10@apan el tercer lugar y en el cuarto lugar se
encuentran los Hipoglicemiantes Orales (22,61%)oEgrupos farmacoldgicos son altamente
utilizados en el tratamiento de la HTA, por ser roaohentos de primera linea y el ASS 100 mg.
es altamente prescrito a personas con diabetedgaravencion de eventos cardiovasculares,
como también es utilizado en el tratamiento deTAHSu empleo junto a un diurético aumenta
su eficacia terapéutica sobre la Hipertension Aattgr disminuye la frecuencia de hiperkalemia

(Ministerio de Salud, 2006).



6.5.2 Cantidad de medicamentos prescritos como tgria concomitante en los pacientes

adultos mayores consumidores crénicos de BZD.

Griafico N°12:Cantidad de
Farmacos utilizados
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Respecto a la cantidad de farmacos utilizados como terapia concomitante, el 51,3% utiliza
de 3 a 4 medicamentos, al 24,4% le es prescrito de 1 a 2 un medicamentos, el 23,5% de5a 6y
solamente 1 paciente (0,9%) recibe 7 o mas medicamentos, ademas del tratamiento
Benzodiazepinico. La morbilidad multiple que acompafa al envejecimiento, facilita comprender
el aumento del consumo de drogas en este grupo, lo que complica ain mas el tratamiento de las

comorbilidades asociadas a la edad (Marté&ted, 2005).

Como se ha podido observar, una caracteristica inequivoca del paciente anciano es la alta
prevalencia de enfermedades cronicas (polipatologia) que condiciona un elevado consumo de
medicamento  (polimedicacion), ademas de presentar condiciones farmacocinéticas,
farmacodindmicas y de homeostasis distintas a los adultos jévenes, que condicionan el uso de
medicamentos. Se calcula que el 80% de los pacientes mayores padecen alguna enfermedac
cronica como Diabetes, patologias cardiovasculares (insuficiencia cardiaca, accidentes cerebro
vasculares, HTA y Dislipidemia), patologias del aparato locomotor (Artrosis, Osteoporosis) y de

los 6rganos de los sentidos (cataratas, sordera). Entre los factores asociados a la polimedicacion,



sucede que hay ocasiones en que no existe un wsmnakh en los medicamentos mas
frecuentemente usados, ya sea por la mayor prevalele enfermedades crénicas o por la
intervencion de muchos prescriptores, que provaauéntemente la duplicidad de tratamientos

(De la Nogalet al, 2006).



6.6 ldentificacion de signos y sintomas atribuibleal uso de BZD en adultos mayores.

En el afio 1969, la Organizacion Mundial de la S#DMS) definié reaccion adversa a
medicamento (RAM) como cualquier efecto dafiino, deseado, ejercido por un farmaco
administrado a humanos en dosis usadas con firdapticos, diagnosticos y terapéuticos o

para la modificacion de una funcion fisiolégicarf®aons, 1986).

Se observa que un 23,5% (n=27) de los pacientdoadoayores consumidores cronicos
de BZD pertenecientes a los establecimientos estadj presenté una o mas manifestaciones
posiblemente atribuidas a reacciones adversas jRA\Matamiento crénico con BZD. Puede ser
gue algunos sintomas o signos presentados poadisnpes, sean producto de interacciones entre
los farmacos empleados en el tratamiento de pasdogoncomitantes (polipatologia), o ser

consecuencia de los cambios fisiologicos de la estadzada.

6.6.1 Distribucién segun género.

Grifico N°13 : Distribucién
porcentual segin género (n=27).
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De estos pacientes un 85% corresponde al género femenino y un 15% al masculino. Con
respecto al total de los pacientes (n=115), un 25,53% de las mujeres y un 14,3% de los varones

presentan algun tipo de manifestacion atribuible al uso de BZD.



6.6.2 Distribucién por edad

Grafico N°14: Distribucion porcentual, segun rango de
edades(n=27).
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El 85,25% de los ancianos que presentaron sintomas relacionados con RAM a BZD son

de género femenino, encontrandose mayoritariamente entre 65 a 70 afios (33,3%).

Como se observa en la literatura, la frecuencia de aparicion de reacciones adversas a
medicamentos aumenta con la edad, los cual contribuye de una manera importante a la

morbilidad en los pacientes ancianos (Debesa, 1999).



6.7 Terapia Psicofarmacolégica utilizada en los pantes.

Grafico N°15: Distribucion porcentual de los psicofarmacos prescritos en forma
concomitante a los pacientes usuarios de BZD, segin género* (n=27).
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*Algunos pacientes recibieron tratamiento con mas de un psicofarmaco.

El género femenino obtiene la mayor cantidad de prescripciones de psicofarmacos. Todas
las mujeres (85,2%) y todos los varones (14,81%) recibieron Ansioliticos, siendo estos en su

totalidad del tipo Benzodiazepinico.

En este estudio, los psicofarmacos mas frecuentemente prescritos son los Antidepresivos
(44,4%). El 38,7% de los pacientes que son tratados con estos medicamentos presentan
reacciones adversas. El psicofarmaco mas usado es la Fluoxetina (utilizado solamente por
mujeres), donde el 39,1% de los pacientes que las consume, presenta RAM. Por otro lado, el 40%
de los adultos mayores que consumen Amitriptilina y el 33,3% de los pacientes tratados con

Imipramina presentan algin sintoma atribuible al uso a BZD.



Después de las Benzodiazepinas, los Antidepresionsl grupo de psicofarmacos mas
prescrito en la poblacion adulta y las reaccionk®i@as a ellos son cuatro veces mas frecuentes
en pacientes geriatricos que en personas jovenesdos mas propensos a los efectos
anticolinérgicos, hipnoéticos e hipotensores de Amgidepresivos (AD) Triciclicos, como la
Amitriptilina. Los Inhibidores selectivos de la egtacion de Serotonina (ISRS) constituyen una

alternativa a los AD Triciclicos (Gutiérrez et H996).

Esto se evidencia en que un 37,5% de los paciepiespresentan manifestaciones
atribuibles a reacciones adversas a BZD, ha satado con Fluoxetina (ISRS) y sélo un 8,3%
con Amitriptilina. Estas cifras coinciden con untuelo realizado en Espafa, en que los

Antidepresivos mas usados son los ISRS, seguidds pd triciclicos (Secadest al, 2003).

Es importante destacar, que a pesar de ser una laliennativa para los ancianos, la
Fluoxetina produce una disminucién en el aclaratoignaumento de la vida media en algunas
BZD, elevando las concentraciones plasmaticasadwsifarmacos, lo que aumenta la incidencia

de los efectos colaterales (Gally y Feijoo, 2002).

Un 7,41% de los pacientes con episodios de posit#asciones adversas usaron
Antiepilépticos. El mismo porcentaje se presentaosnancianos tratados con Neurolépticos
(7,41%), donde dos de cada cinco pacientes queru€dorpromazina presenta algun sintoma o

signo producto del uso de BZD (Tabla del anexo N°3)

Durante la recoleccion de los datos se pudo aprepi@ en ocasiones los profesionales
de la salud prefieren administrar Neurolépticosustiglir a las Benzodiazepinas por dichos
medicamentos, con la idea de evitar la excesivecgpeion en pacientes que ya estan habituados

al uso de BZD. No hay estudios que indiquen lailfdictad de esta practica, pero lo que si se



sabe es que en el caso de que el paciente refuatznaiento con Neurolépticos, el Haloperidol
suele ser el agente de eleccion en el pacientétgen, ya que a pesar de sus efectos
extrapiramidales y a diferencia de los demas faos\gertenecientes a ese grupo terapéutico,
presenta menor probabilidad de producir sedacifettes anticolinérgicos y cardiovasculares,
asociados con un empeoramiento de procesos tates gtaucoma, estrefiimiento, confusion,

desorientacion e incremento de la probabilidadadeas (Gutierreet al, 1996).

Grafico N°16: Cantidad de Psicofarmacos
utilizados en forma concomitante al uso de
BZD (n=27).
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Se observa a 12 pacientes (40,74%) que no utilizan otro psicofarmaco aparte de su
tratamiento con BZD. Mientras que 14 pacientes (51,9%) y 2 pacientes (7,41%) consumen uno y

dos psicofarmacos respectivamente.

El uso simultaneo de medicamentos y mas aun de psicofarmacos aumentan la incidencia

de efectos adversos en ancianos (Badillo, 2005).

Al mismo tiempo, pueden desencadenar un aumento del efecto depresor del SNC, mas
aun si hay Benzodiazepinas asociadas con Antihistamicos (ej: Clorfenamina), Neurolépticos (ej:

Clorpromazina) o con Antidepresivos (ej: Fluoxetina) (Gutieetesd, 1996).



Griafico N°17: Distribucion porcentual de BZD
utilizadas, segian género (n=27).
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*Algunos pacientes consumieron mas de una BZD al mismo tiempo.

Como se puede observar en el grafico N°17, la BZD mas prescrita es el Clordiazepoxido,
presente en un 40,7% de los pacientes, en segundo lugar estan el Alprazolam y Diazepam con ur

25,9% cada uno, y, finalmente, el Clonazepam (22,2%).



6.7.1 Tiempo de tratamiento.

( A
Grifico N°18 : Tiempo de tratamiento con BZD, seguin
género (n=27)
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Del gréfico anterior, se puede observar que el 37,2% de los pacientes que manifestaron
sintomas o signo atribuibles a RAM por BZD, las por un periodo de 7 a 9 meses y un 33,3% por
un periodo de 4 a 6 meses; un 18,5% lo hace por 3 meses y so6lo un 11,1% por 10 a 12 meses. El
uso diario de BZD por mas de 4 meses y la edad avanzada (mayor de 65 afos), son factores
considerados de alto riesgo para el desarrollo de efectos adversos por Benzodiazepinas. Otro de
los factores que se ve alterado por el uso prolongado de BZD es la memoria, causando una falla
en la capacidad de consolidar informacion, lo cual produce alteracion de memoria de mediano

plazo (Ministerio de Salud, 1994).

Es importante mencionar que fueron encontrados 5 pacientes que consumen dos BZD al

mismo tiempo.



6.7.2 Terapia concomitante mas frecuente en pacieas

Grafico N°19 Numero de farmacos de consumo
concomitante. al tratamiento con BZD.(n=27)
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Un 74% de los pacientes consumia de 3 a 6 medicamentos a la vez. Un estudio en Cuba
indica que hay cifras moderadamente elevadas de reacciones adversas en pacientes que consume

3 0 mas medicamentos diariamente (Martinez et al, 2005).

Un estudio en Espafia indico que los ancianos tomaban uno o mas medicamentos a diario,
entre los grupos farmacolégicos mas usados estan los Antihipertensivos, vasodilatadores

cerebrales, AINES y BZD (Gdmez, 2007).



Grifico N°20:Distribucion porcentual de la terapia concomitante al uso
de BZD utilizada por los pacientes, segiin género.
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La terapia farmacoldgica mas frecuente de los pacientes en este estudio, como era de
esperar, fueron los Antihipertensivos. El 33,3% de los pacientes que consumieron Enalapril y el
mismo porcentaje de los consumidores de Nitrendipino presentaron sintomas adversos. En
segundo lugar estan los Antitromboticos, en el tercero los Diuréticos, donde el 25% de los
pacientes que consumieron Hidroclorotiazida y Espironolactona respectivamente presentaron
sintomas atribuibles de ser RAM al uso de BZD. Finalmente, los Hipoglicemiantes Orales son
consumidos por un 25,9% de los pacientes, siendo Glibenclamida el farmaco mas frecuente, con
ocho de cada 12 pacientes evidenciando algin tipo de manifestacién posiblemente adversa a

BZD. Como era de esperar, los farmacos utilizados en el tratamiento de la HTA y la DM tipo I,



son los mas prescritos en estos pacientes, ya sjas grupos de medicamentos son los mas
requeridos en la poblacion anciana para el manejsud comorbilidades, propias de la edad

adulta (Badillo, 2005).

Los efectos adversos son 2 a 3 veces mas frecusmtascianos que en adultos jovenes a
dosis similares. Entre el 50% y el 70% de los efecdversos son evitables, dentro de las
principales causas de estos episodios esta lacnada monitorizacion de la terapia, dosis
inapropiadas, mal cumplimiento del tratamiento, eratciones medicamentosas Yy
contraindicaciones. Hay que tener en cuenta, qumdgoria de las reacciones adversas a
medicamentos que manifiestan los pacientes, sendedilgitualmente a interacciones entre los
medicamentos que estdn tomando. En general en agxn mayor, los farmacos
principalmente implicados son los Anticoagulantesal€s, Digitdlicos, Psicofarmacos,

Antidiabéticos, Citostéaticos, Macrodlidos, Antimiatts y Teofilina (Gutiérrez et al, 1996).



6.7.3 Enfermedades asociadas en los pacientes

-
Griafico N°21: Numero de enfermedades asociadas en los
pacientes, segiin geénero (n=27).
Fem. Masc.
40 77 33,33
30 + 25,93
0 + 14,81
i 11.1 11
10 + 3.7 | i ] I |
/'/ == -
g ' I T r
ITna Dos Tres (matro
S J

De los 27 pacientes que presentan posibles reacciones adversas (RAM), hay 10 pacientes
(37%) que tienen una enfermedad asociadas por la que recibieron medicacion cronica

concomitante al uso de BZD, de los cuales 9 (33,3%) son de género femenino y 1 (3,7%) es de

género masculino.



Grafico N°22: Enfermedades cronicas asociadas
en los pacientes, segun género**,
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*HTA = Hipertension Arterial: DM = Diabetes Mellitus tipo II: DL= Dislipidemia: LCFA= Limitacién Crénica
del Flujo Aéreo **Algunos pacientes presentaron mas de una Enfermedad Asociada.

Entre las enfermedades asociadas, la HTA esta presente en 22 pacientes (81,5%), la DM

en 7 pacientes (25,9%), ademas de DL en 3 pacientes (11,11%) y LCFA en 5 (18,5%) pacientes.

Como se ha mencionado anteriormente, entre las enfermedades asociadas mas frecuente:

estan las cardiovasculares, seguidas por las enfermedades del aparato [0€@Meter artrosis.

Un 28% de los pacientes con enfermedad cardiovascular, también un 30% de los que
padecen osteoporosis manifestaron episodios atribuibles a reacciones adversas al uso de BZD Yy
un 42,7% de los pacientes con artritis también evidenciaron este tipo de reacciones (Tabla del

anexo N°3).



En los adultos mayores, estas comorbilidades sograh importancia, puesto que son
factores que aumentan el riesgo de sufrir fracteaao consecuencia de caidas (Pierfitte y

Macouillard, 2001).

Los mayores porcentajes de pacientes con patologisca asociada, que presentan
manifestaciones que permiten sospechar de RAMatniento cronico de BZD, se encuentran

dentro del género femenino.



6.8 Reacciones potencialmente adversas al tratamiencrénico de Benzodiazepinas en los

pacientes adultos mayores, (n=27).

Grafico N°23: Manifestaciones atribuibles a RAM al uso de BZD
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De los 27 pacientes registrados con potencialesciggges adversas al tratamiento de
Benzodiazepinadas reacciones los sintomas o signos mas frecusotesmareos (25,93%),
anorexia (22,22%), caidas (18,52%), constipacigreryiosismo con 14,81% cada uno; luego,
temblores, agitacion, sudoracion, desorientaciéfgaleas y variacion de peso con 7,41% cada
uno. Por ultimo, aparecen los pacientes con vé(Bgi0%) y pérdida de equilibrio (3,70%). Un
meta-analisis coincide en que los efectos advemsés comunes son: fatiga, somnolencia,

cefaleas, molestias gastro-intestinales, pérdidzgdéibrio y caidas (Glass, 2005).



En los pacientes ancianos, es comun encontraagaienes medicamentosas a su terapia
farmacoldgica habitual, las que pueden ser causahigcion o induccién del metabolismo de
los medicamentos o potenciacion o antagonismo faodiaamicos, que pueden producir
sintomas inespecificos tales como: confusion, degamareos, caidas y depresion (Seymour y

Routledge, 1998)

La polifarmacia en si misma es un factor muy rela&ilo con la alta incidencia de
reacciones adversas medicamentosas. El antecedientlltiples farmacos y la polipatologia
fueron los mas consistentes predictores de presmnipde medicacion potencialmente
inadecuada o interaccion droga-enfermedad potemerde adversa, en un estudio realizado en
pacientes geriatricos en la ciudad de Lima, en d@eddetectd que las cinco interacciones droga-
enfermedad potencialmente adversas mas comunemfudcera péptica con antiinflamatorios
no esteroideos, enfermedad pulmonar obstructivaicadcon beta bloqueadores y sedantes,

diabetesmellitusy betabloqueadores (en pacientes con hipoglicaesamales) (Oscanoa, 2005).

Por lo anteriormente expuesto, no es posible afimpo@ las reacciones potencialmente
adversas encontradas en los pacientes adultos esaymwnsumidores de BZD, en los
establecimientos dependientes del SSV, sean pmddet una reaccion adversa causada

exclusivamente por el uso de estos farmacos.



6.8.1 Reacciones adversas al tratamiento prolongadgon BZD.

Tabla N°4 Distribucion porcentual de las RAM en lopacientes.

RAM n %
Adiccion 2,00 7,41
Abstinencia | 3,0011,11
Dependencia | 1,003,70
Tolerancia 1,00 3,70

La supresion brusca de estos medicamentos traeceaerxias. Segun los datos
disponibles a nivel nacional, un estudio realizadediante una encuesta estandarizada en la
cuidad de Santiago sefiala, que de los pacientesumiatores cronicos de BZD un 4,1%
corresponde a usuarios dependientes, un 9,6% paesderancia al uso de estos farmacos y un
27% manifiesta tolerancia a la disminucion o suprebrusca de la dosis (Ministerio de Salud,

1993).

Del parrafo anterior y observando la tabla N°4psede ver, que actualmente hay una
disminucion en los porcentajes anteriormente expgessto podria deberse a que dicho estudio
fue realizado antes del afio 1995, que es cuandwasora el requisito de receta retenida para

las BZD en Chile.



6.9 Cantidad de signos y sintomas presentados poslpacientes, atribuibles de ser RAM al
uso de BZD.

Tabla N°5: Distribucién de la cantidad de presuntas RAM al usacronico de BZD en los

pacientes, segun género.

Género Género Total
N° de RAM. | Femenino | Masculino| (n=27)
n % n % n %

Una 13,0048,15| 3,00|11,11| 16,00, 59,26
Dos 5,00| 18,521,00| 3,70 | 6,00 22,22
Tres 3,00, 11,110,00|{ 0,00 | 3,00| 11,11

Cuatroomas| 2,00 7,41 0,00,00| 2,00 7,41

El 59,26% de los pacientes presenta solo un sintorsigno, de los cuales un 13,0%

corresponde a género femenino y un 11,11% a gémasoulino.

Los pacientes con dos sintomas o signos obtiener22122%, con un 18,52% para el

género femenino y un 3,70% para los varones.

Existe un 11,11% que presenta tres y un 7,41% gatticco mas, en ambos casos soélo se

registran pacientes de género femenino.



6.9.1 Cantidad y tipo de manifestaciones presentes los pacientes.

Tabla N°6: Distribucion de los pacientes, segun l&kecuencia de aparicion de sintomas o

signos atribuibles a ser reacciones adversas al ude BZD.(n=27).

Una Dos Tres Cuatro o mas
Manifestaciones

%Fem.| %Masc.| %Fem.| %Masc.| %Fem.| %Masc. %Fem.| %Masc.
Agitacion 3,70 0,00 0,000 0,00 0,00 000 741 0,00
Anorexia 11,11 0,00 | 7,41} 0,00/ 0,00 0,00 3,70 0,00
Caidas 3,70 0,00| 7,41 0,00 0,00 0,00 3,70 0,00
Cansancio 3,70 000| 741 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Cefaleas 3,70 0,00| 0,000 0,00 370 0,00 0,00 0,00
Constipacion 3,70 | 3,70 | 7,41 0,000 0,00 0,00 0,00 0,00
Desorientacion 3,70 3,70 0,000 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Nerviosismo 0,00 | 0,00 0,000 3,700 3,70 0,00 0,00 0,00

Mareos 741 3,70 | 11,11 0,00 | 3,70| 0,00 0,00 0,0C
Pérdida equilibrio 0,00 | 0,00 0,000 0,00 0,00 0,00 370 0,00
Sudoraciones 0,00 | 0,00| 0,004 0,000 0,00 000 741 0,00
Temblores 3,70 0,00 0,000 0,00 0,00 0,00 3,70 0,00
Variacion de peso 3,70 | 0,00| 741 3,700 0,00 0,00 3,70 0,00
Aumentg 3,70 | 0,00 | 0,000 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Baja| 0,00 | 0,00| 7,41 3,700 0,00 0,00 3,70 0,00
Vértigo 0,00 | 0,00 3,700 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00

Al analizar la Tabla N°6 se observa que de losgraes que presentan sélo 1 sintoma o
signo, hay un 11,11% con anorexia. Dentro los sia®y signos mas frecuentes en los pacientes
gue presentan 2 manifestaciones posiblemente advestan los mareos (11,11%). En el caso de

los pacientes con 3 de estos sintomas, un 3,708érgeecefaleas, el mismo porcentaje para los



adultos mayores con nerviosismo y mareos. Por dijtdantro de los pacientes que presentan 4 o

mas sintomas o signos, hay un 7,41% que sufreiteidg y sudoraciones (7,41%).

En general, son comunes las reacciones adversasgiaamentos en los ancianos; dentro
de las mas frecuentes estdn la agitacion, depresiliterioro cognitivo, sindromes
extrapiramidales, ataxia, caidas, hipotension palstproblemas urinarios y estrefiimiento. Las
consecuencias de esto son mdultiples como malrriéghmovilidad y fracturas, lo que trae
consigo el mal cumplimiento de la terapia farmagigié y una disminucién de la calidad de vida

del adulto mayor (De la Nogal et al, 2006).



7. CONCLUSIONES

En los establecimientos analizados, se encontrasel de 4 BZD: Clordiazepoxido,

Diazepam, Clonazepam y Alprazolam.

De acuerdo a los datos de consumo, Clordiazepdxi@dazepam mantienen un uso
estable durante los afios 2001 a 2004 en todostalslecimientos estudiados.

Por su parte, el Clonazepam, desde su incorporaci@l afio 2004, fue mas consumido
gue el Alprazolam en el C. Externo Valdivia, al tario de lo ocurrido en los demas
establecimientos.

El consumo de Alprazolam aument6 en forma sigrifieaen el C. Externo del H. de

Paillaco, mientras que disminuyo en el HospitaCderal.

Se identific6 a 115 pacientes adultos mayores clantos en los establecimientos
asistenciales, que utilizaron Benzodiazepinas cdratamiento crénico ambulatorio
durante el afio 2005, representando el 3,9% demasiadultos mayores usuarios de los
establecimientos. De ellos la mayor cantidad déepses fue registrada en el Consultorio
Externo Valdivia (67%).

Al clasificar a los pacientes segun género se wedjporcentaje de hombres y mujeres
es de 82% y 18%, respectivamente.

El grupo etareo donde se encuentra la mayor cahtidgacientes es entre >65-75 afos
(37%).

Las Benzodiazepinas mas prescritas entre los adati@myores son: Clordiazepoxido
(42,61%), Diazepam (36,52%), Alprazolam (30,43%)lon@zepam (16,52%) vy

Lorazepam (0,9%).



Las patologias mas frecuentes que requieren tramdmicon Benzodiazepinas son:
Ansiedad (26,1%), trastornos del suefio (21,7%)redéfn (16,5%) y Trastorno ansioso-
depresivo (14,8%).

Las patologias asociadas mas frecuentes son: efgerh Arterial (94,8%) y Diabetes
Mellitus (22,6%).

Respecto a los Tratamientos farmacologicos coneomas, el grupo de los
Antihipertensivos fue el méas prescrito en un 94(8%109) de los pacientes, donde los
principios activos mas representativos fueron ehl&pril (49,6%) y el Nitrendipino
(33,04%).

El 51,3% de los pacientes utiliza de 3 a 4 medic&oseen forma concomitante al
tratamiento con Benzodiazepinas.

En los pacientes, los psicofarmacos mas utilizados: Antidepresivos (27%),
Neurolépticos (5,2%), Antiepilépticos (4,3%) y Odies e Hipnoticos (1,7%, cada uno).
A 74 pacientes (64,40%) no se les prescribe otief@@maco ademas de su tratamiento
con BZD, mientras que 32 (27,83%) y 9 (7,83%) p#eie reciben uno y dos
psicofarmacos, respectivamente.

Un 23,5% presentan signos y sintomas atribuiblesaeciones adversas al uso de BZD,
donde un 85% (n=24) corresponden al género femepinm 15% (n=3) al género
masculino.

El rango de edad donde se concentra el mayor pajeette pacientes es entre 65 a 75
afos, representado por 37,04% (n= 10).

Los sintomas y signos atribuibles a reaccionesradsepor el uso crénico de BZD mas

frecuentes son: Mareos (25,93%), anorexia (22,22%ifjas (18,52%), constipacion y



nerviosismo (14,81% cada uno); luego tembloregaeaigin, sudoracién, desorientacion,
cefaleas y variacion de peso con 7,41% cada unadlfmo, aparecen los pacientes con
vertigo (3.70%) y pérdida de equilibrio (3,70%).

3 pacientes manifestaron sintomas de abstinenasoade BZD. En consecuencia del uso
a largo plazo, 2 son adictos y solo hay 1 casoegernttlencia y tolerancia al efecto de las
BZD.

El 59,26% de los pacientes presenta sélo un sintosigno atribuible de ser reaccion
adversa al uso de BZD, el 22,22% presenta dosl1,8l1% presenta tres y un 7,41%
manifiesta cuatro o mas episodios de reaccionessaly.

En este estudio no es posible afirmar de maneeg@ata que todas las manifestaciones
adversas descritas anteriormente, son productastelexclusivo de Benzodiazepinas,
puesto que los pacientes adultos mayores presentagran polifarmacia y polipatologia.
Es importante tener en cuenta, que ciertos episatkoreacciones adversas pueden ser
producto de las interacciones entre los demasrataos farmacoldgicos que reciben los
pacientes, al uso prolongado de BZD junto con pBmofarmaco o bien pueden ser
atribuibles a las caracteristicas farmacocinétjcérmacodinamicas propias de la edad
adulta.

Una limitacion importante en este estudio, es e Mariables recolectadas fueron
obtenidas mediante la revision retrospectiva dditass clinicas de los pacientes, en las
cuales no siempre los profesionales de la saludtrag de forma detallada todos los
sucesos, ya sea por falta de tiempo en la consuftar la escasa informacion que les
brinda el paciente adulto mayor, que no siempreetla suficiente lucidez para recordar

sus tratamientos farmacolégicos, razén por la esgbrobable que se hayan omitido (en



las fichas clinicas revisadas en este estudio)nakysignos, sintomas, tratamientos o
RAM presentados por los pacientes. Ademas de fesilthdes en la recoleccion de los

datos encontradas al momento de realizar estatigae®n en los establecimientos.

Es importante sefialar, que ninguno de los 4 esiatkntos asistenciales cuenta con la
presencia de un Quimico Farmacéutico

El Quimico Farmacéutico es el profesional del egudp salud mas idéneo en lo que
respecta al tratamiento farmacoldgico de los p&esey el mas capacitado para, prevenir,
detectar y resolver problemas relacionados con gaedintos La incorporacion de este
profesional de manera permanente en los Centrostetecion permitiria implementar
programas de Atencion Farmacéutica y Farmacovigigacon respecto al uso de BZD, lo
que traeria como consecuencia el beneficio dekepteiy del equipo de salud, para asi
promover la prescripcion racional de medicamentdsminuir en lo posible la aparicion
de reacciones adversas a medicamentos.

Es de suma importancia desarrollar investigaciqmesteriores, para poder confirmar,
comparar y caracterizar el consumo de Benzodiaaspiasi como la aparicion de
reacciones adversas a su uso en la poblacion anciam el objeto de conocer los
patrones de uso y prescripcién, y con esos datosr h@osible la implementacién de
sistemas 0 programas, que permitan obtener infodma@pida y fidedigna, del uso

medicamentos en el adulto mayor.
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9. ANEXOS

ANEXO N°1

Tabla N° 1. Principales parametros farmacocinéticoéMinisterio de Salud, 1994).

Benzodiazepinas Ansioliticas.

Actid B di ] Absorcion | Metabolitos Union a Vida media
ccion enzodiazepina i
P Oral Activos Proteinas (hrs.)
(%)
Clordiazepoxido
Larga o P Intermedia Si 96 5-30
; iazepam
(Mas de 30n P Répida si 98 20-100
de accion) Clorazepato " .
Rapida Si 97 30-100
Intermedia . .
Alprazolam Intermedia Si-No 80 9-20
(10h a 30h)
Corta .
Lorazepam Intermedia No 85 10-20
(Menos de
10h) Oxazepam Lenta No 97 4-20




Tabla N° 2. Principales parametros farmacocinéticogMinisterio de Salud, 1994).

Benzodiazepinas Hipnoticas.

Metabolit i
] . ] Absorcion © a. omos Union a Vida media
Accion Benzodiazepina Activos Proteinas
Oral (hrs.)
(t1/2) (%)
Larga Nitrazepam Rapida Larga 88 24-29
Flurazepam Rapida Larga 97 47-120
Intermedia . - .
Flunitrazepam| Rapida | Intermedia 80 20-30
Temazepam Répida | Intermedia 80 8-20
Corta . -
Triazolam Réapida Corta 90 1,7-5,5
. Muy
Ultra Corta Midazolam . Muy corta 95 1-10
Rapida




Tabla N° 3. Interacciones con medicamentos y/o prédmas asociados.(MINSAL, 1993)

Alcohol Se potencian los efectos depresores del SNC.

Medicamentos que causan dependenciBarbitiricos y Codeina, podrian producir depeodgn

cruzada.

Medicamentos que producen depresién del SNGSe potencian acciones con Neurolépticos,

Barbitaricos y Analgésicos Opiaceos.

Antidepresivos Triciclicos Usados en altas dosis puede disminuir el umlmaywsivante vy el

efecto anticonvulsivante de las BZD.

Carbamazepina: Induccion microsomal hepatica reduciendo la vidadiemey concentracion

sérica, especialmente de Clonazepan.
Haloperidol: Pueden reducir concentraciones séricas de Halapberid

Isoniazida: Puede inhibir eliminacion de Diazepan y Triazolawmmentando las concentraciones

plasmaticas.
Levodopa: El uso simultaneo con BZD pude disminuir su eféetapéutico.

Fenotiazinas y TioxantenosPueden Disminuir el umbral convulsivante y requajtiste de dosis

de BZD.




ANEXO N°2

Tabla N°1: Distribucion porcentual de los pacientes en aaiablecimiento, segun género
(n=115).

C. Externo | C. Externo | Hospital de | Hospital de
Género Valdivia H. Paillaco Lanco Corral

n % n % n % n % n %
Femenino 67,0| 87,00 14Q967,7| 80| 80,0 50 714 94/082,0
Masculino 10,0 13,0y 7,0/ 333 2,4 200 20 2§86 21,08,0

Total 77,0 | 100,0 21,0{100,0{ 10,0 | 100,0 7,0 | 100,0115,0, 100,0

Total

Tabla N°2 Distribucion de los psicofarmacos presdos en los establecimientos.

C. Externo C. Externo

Grupo | Vel | 1 pateco | (Bt | SRS | o
farmacolégico | =77 n=21
n % n % n % n % n %
Ansioliticos | 77 | 100,00 21 | 100,0f 10| 100,p 7 |100,0 115 | 100,0
Antidepresivos| 21 | 27,3 3 14,3 7 70,0 O 0,0 31 27
Antiepilépticos | 3 3,9 2 9,5 0 0,0 0 0,4 5 4,3
Hipnoticos 1 1,3 1 4,8 0 0,0 0 0,d 2 1,7
Neurolépticos | O 0,0 3 14,3 1 10,4 2| 286 6 572
Opioides 1 1,3 0 0,0 0 0,0 1| 14B 2 1,7




Tabla N°3 Distribucion porcentual de Psicofarmacos prescritdes pacientes en cada uno de
los establecimientos, segin género.

Consultorio E.

cpo |G | posprar | Hosptalde dostalde | o -115)
farmacolégico T

%fem %masg. %fem | %masg.%fem | %masg.%fem %fem %masg %total
Ansioliticos
Alprazolam 22,4 30,0| 64,3 57,1 0,0 0,0/ 60,0 50,00 235 7,0 6,0
Diazepam 31,8 60,0, 7,1 14,3 62,5 50,0/ 80,0/ 150,00 27,0, 9,6 8,3
Clordiazepo6xido 46,8 40,0 28,6/ 14,3 62,5/ 50,0, 60,00 0,0f 374 52 4,5
Clonazepam 224 10,00 7,1 14,3 0,0 0,0 20,0, 0,0 14,8 1,7 15
Lorazepam 15 00 0,00 0,0 0,0 0,0, 0,0, 0,0 0,9/ 0,0 0,0
Antidepresivos
Amitriptilina 4,5 0,0 7,1 0,0/ 12,5/ 0,0/ 0,00 0,0 43| 0,0 0,0
Citalopram 15 0,0 0,0l 0,0 0,0 0,0/ 0,0/ 0,0 0,9/ 0,0 0,0
Fluoxetina 224 0,0/ 14,3/ 0,0/ 62,5 50,00 0,0/ 0,0 19,1 0,9 0,8
Imipramina 3, 0,0 0,0/ 0,0/ 12,5 0,0/ 0,0/ 0,0 26/ 0,0 0,0
Sertralina 3,0 0,0 0,0/ 0,0 0,0 0,0/ 0,0/ 0,0 1,7/ 0,0 0,0
Antiepilepticos
Carbamazepina 0/0 0,0 0,0 14,3] 0,0 0,0/ 0,0/ 0,0 0,0/ 0,9 0,8
Fenitoina 1% 20,00 7,1 143 0,0 0,0, 0,0/ 0,0 1,71 2,6 2,3
Fenobarbital 0,0 0,0 0,00 0,0 0,0 0,0, 0,0/ 0,0 0,0, 0,0 0,0
Neurolepticos
Clorpromazina 0,0 0,0/ 14,3] 0,040 12,5 0,0 40,00 0,0 4,3 0,0 0,0
Haloperidol 0,0 0,0 7,1 0,0 0,0 0,0/ 20,0 0,0 1,7, 0,0 0,0
Hipnoticos
Flunitrazepam 0,0 0,0 0,0 14,3] 0,0 0,0, 0,0/ 0,0 0,0/ 0,9 0,8
Zopiclona 1,3 0,0 0,00 0,0 0,0 0,0, 0,0/ 0,0 0,9/ 0,0 0,0
Opioides
Tramal 1,5 0,0 0,0l 0,0 0,0 0,0/ 20,0 0,0 1,7/ 0,0 0,0




Tabla N°4 Distribucion porcentual de la cantidad de Psigofnos prescritos en los pacientes,
segun género (n=115).

C. Externo C. Externo Hospital de Hospital de
iy : Total
N° de Valdivia H. Paillaco Lanco Corral
Psicofarmacos o, % % g % % g % % % % | %
Sub- Sub- Sub- Sub- [N %
Fem. | Masc. Téjtal Fem | Masc. Tcl)JtaI Fem. | Masc. Tcl)JtaI Fem. | Masc)| Total
Ninguno 39,13 6,09 | 45,22 7,83 | 5,22| 13,04 1,74| 0,90| 2,61| 1,74| 1,74 | 3,50| 74,0064,40
Uno 16,52 2,61 | 19,13 2,61 | 0,90 3,50 3,48 0,0p3,50|1,74| 0,00| 1,74 32,0027,83
Dos 2,61 0,000 261 1,74 040 1,4 174 0O!M61|0,90| 0,00| 0,90 9,0 7,8

Tabla N°5 Distribucién del periodo de uso de las BZD preasria los pacientes, segun
establecimiento y género.

C. Externo C. Externo Hospital de Hospital de Total
. Valdivia H. Paillaco Lanco Corral
Periodo - - - -
% % % % % % % % % % % /0
() () i ) ~ Sub- n %
Fem. | Masc.| Sub- | Fem [ Masc.| Sub- | Fem.| Masc.| Sub- | Fem.| Masc.
(Meses) Total Total Total Total
la3 17,4 1,74 19,18 2,611,74| 4,4| 0,00 0,00| 1,74/ 0,9, 0,0¢ 0,9 30,0@6,1
4a6 33,91 4,4 38,3| 6,1| 1,74 783 3b 3,pb 3|5 1/78,00| 1,74 59,0051,30
7a9 3,5 0,9 4.4 3 261 61 2/6261| 2,61 1,74 0,9 | 2,61| 18,00 15,7
10a 12 3,5 1,74 5,22 0,00,00| 0,00 0,9 0,9 0,9 0,900,9 0,9| 8,000 7,0




Tabla N° 6 Tratamientos farmacoldgicos concomitantes en dmgeptes, segun género.

Femenino| Masculino| Total
(n=94) (n=21) (n=115)
Grupo farmacolégico n % n % nl %
AINES 10 | 10,6 41 19,04 14 | 12,2
Analgésicos 14 | 14,9 2 9,52 14 13,91
Antialérgicos 2 1 21| 0| 000 2| 1,74
Antiarritmicos 1 ({11} 0] 000 1| 09
Antigotosos 2 2,1 0 0,001 2| 1,74
Antihipertensivos 91 | 96,8 18| 85,71109| 94,8
Antianginosos 3 (32| 0] 000 3| 26]
Antitromboticos 48 | 51,1 12| 57,14 60 | 52,2
Antiulcerosos 23 | 24,5 9| 42,84 32 | 27,83
Antivertigindsos 1|31 O0f o00f 1| 09
Broncodilatadores 17 | 18,1 1| 4,76 19 15§}
Cardioténicos 1 11| 0| o00f 1| 09
Diuréticos 47 | 50,01 13| 61,90 60 | 52,17
Hipoglicemiantes Orales | 22 | 23,4| 4] 19,03 26 | 22,61
Hipoglicemiantes 1 11 0 0ool 1l od
Subcutaneos ’ ’ :
Hipolipemiantes 6 | 64| 1| 476 7| 61
Procinéticos 7 7,4 3| 1429 10| 8,7
Suplementos 34 | 36,2 1 4,76] 394 30,43
Terapia Osea 4 4,3 0 0,00 4 3,5
Terapia Tiroidea 4 | 43| 0 o000 4| 35




Tabla N°7 Principios activos, prescritos como tratamientantacolégico concomitante a los
pacientes consumidores cronicos de BZD, segun génef 15).

. . Femenino. Masculino Total
Principio Activo
n % n % n %
AINES
Diclofenacq 3,00 2,61 0,0 0,00 3,00 2,61
Ibuprofeng 2,00 1,74 1,00 0,87 3,00 2,61
Piroxicam| 5,00 4,35 1,00 0,87 6,00 5,22
Analgésicos

Paracetamaql 14,00 12,17 2,00 1,74 16,0( 13,91

Antianginosos

Isosorbide 3,00 2,61 0,0 0,00 3,00 2,61
Antiarritmicos
Amiodarond 1,00 0,87 0,0 0,00 1,00 0,9
Antialérgicos
Clorfenaming 2,00 1,74 0,0 0,00 2,00 1,74
Antigotosos
Alopurinol | 1,00 0,87 0,0 0,00 1,00 0,87
Colchicina] 1,00 0,87 0,0 0,00 1,00 0,87
Antiulcerosos
Omeprazo| 3,00 2,61 2,00 1,74 5,00 4.4

Ranitidina] 20,00 17,39 7,00 6,09 27,0( 23,5

Antitrombéticos
*ASA | 48,00| 41,74 12,00 10,43 60,00 52,2

Antivertigindsos
Cinarizina] 1,00 0,87 0,0 0,00 1,00 0,9

Diuréticos
Hidroclorotiazida 28,00| 24,35 6,00 5,22 34,0( 29,6
Furoseminda 9,00 7,83 4,00 3,48 13,00 11,30
Hidroclotiazida-Triamtiren 7,00 6,09 2,00 1,74 9,00 7,83
Espironolactona 3,00 2,61 1,00 0,87 4,00 3,5

Cardiotdnicos

Digoxina| 1,00 0,87 0,0 0,00 1,00 0,9
Broncodilatadores
Beclometasona 5,00 4,35 0,0 0,00 5,00 4.4
Budesonida 1,00 0,87 0,0 0,00 1,00 0,9
Salbutamo| 9,00 7,83 1,00 0,87 10,00 8,70
Teofilina| 2,00 1,74 0,0 0,00 2,00 1,74

Hipoglic. Orales
Clorpropamida 3,00 2,61 0,0 0,00 3,00 2,61
Glibenclamida 10,00 8,70 2,00 1,74 12,0( 10,48

Metformina| 9,00 7,83 1,00 0,87 10,00 8,70



Eugenio
Línea


| Tolbutamidd 0,0 | 0,00 1,00 0,87 1,00 0,9

Hipoglic. Subcutaneos
Insulina NPH 1,00 0,87 0,0 0,00 0,0 0,00

Hipolipemiantes
Atorvastating 3,00 2,61 1,00 0,87 4,00 3,5
Lovastating 3,00 2,61 0,0 0,00 3,00 2,61

Procinéticos
Cisapridg 0,0 0,00 1,00 0,87 1,00 0,9

Domperidona 5,00 4,35 2,00 1,74 7,00 6,1
Metoclopramida 2,00 1,74 0,0 0,00 2,00 1,74

Suplementos
Calcio| 16,00 13,91 0,0 0,00 16,00 13,91

Sulfato ferroso 1,00 0,87 0,0 0,00 1,00 0,9
Polivitaminicog 17,00 14,78 1,00 0,87 18,0( 15,6

Terapia Osea
Alendronatq 2,00 1,74 0,0 0,00 2,00 1,74
Glucosamina-Condroitina 2,00 1,74 0,0 0,00 2,00 1,74

Terapia Tiroidea

Levotiroxina| 4,00 3,5 0,0 0,00 4,00 3,5
*ASA = Acido Acetilsalicilico

Tabla N°8 Distribucion porcentual de los farmacos Antihtpasivos, usados en pacientes de
forma concomitante al uso de BZD, ordenados sggaero (n=115).

- . Femenino Masculino Total
Antihipertensivos

n % n % n %

BlogueadorB Adrenérgico
Atenolol| 3,00 2,61 0,00 0,00 3,00 2,61
Propanolo| 9,00 7,83 1,00 0,87 10,00 8,70
Inhibidores de la ECA

Enalapril| 45,00 39,13 12,00 10,43 57,00 49,6
Captopril| 6,00 5,22 1,00 0,87 7,00 6,09
Bloqueador canales de Calcio
Nitrendipino| 30,00 26,09 8,00 6,96 38,00 33,04
Inhibidores de Angiotensina Il
Losartan 4,00 3,48 0,00 0,00 4,00 3,48
Agonistagr? Adrenérgico
Metildopa| 2,00 1,74 1,00 0,87 3,00 2,61



Eugenio
Línea

Eugenio
Línea


Tabla N°9 Distribucion del numero de farmacos, usados enpbxsentes como tratamiento
concomitante al uso de BZD, segun género y estatilsto (n=115).

C. Externo C. Ex;erno Hospital de Hospital de Total
N° de Valdivia H. Paillaco Corral
Farmacos| % % % %
Fem. Masc. Fem. Masc.
la?2 14,8| 2,61 [,749 100,00 D 24,4
3a4 30,43 3,5 1,74 0,00 (81,30
5a6 13,04 2,61 74 1{74 1 23,5
7omés | 0,00 0,0¢ D,0000 | 0,00 0,9




ANEXO N°3

Tabla N°1 Variables estudiadas en los pacientes consumidodesco de BZD, de acuerdo a la

presencia o ausencia de RAM a dichos psicofarmacos.

(Hay pacientes que utilizaron mas de un medicameitdo/ez, como pacientes que padecian mas

de una enfermedad).

Ausencia Presencia Total
VARIABLES
n | % n ‘ % n ‘ %
i. Geénero
Fem. 70,00| 74,47| 24,00 2553 94,00 100/0
Masc. 18,00| 85,71| 3,000 14,29 21,00 100/0
il Edades
65-70 33,00 76,74| 10,00 23,26 43,00 100|0
>70-75 27,00 79,41| 7,000 2059 34,00 100|0
>75-80 14,00| 77,78| 4,000 22,22 18,00 100/0
>80-85 11,00| 84,62| 2,000 15,38 13,00 100/0
>85-90 1,00 | 20,00| 4,00/ 80,00 5,00 100/0
>90-99 2,00 | 100,00/ 0,00, 0,00 2,00 100/0

iii. Psicofarmacost
Ansioliticos 88,00| 76,52 27,00 23,44 115,d)0 100,00

Alprazolam 28,00 80,00| 7,000 20,00 3500 100{0
Diazepam 34,00| 80,95| 8,00 19,03 42,00  100(0
Clordiazepoxido 38,00/ 77,55| 11,00 22,45 49,00 100,0
Clonazepam14,00| 73,68 5,000 26,32 19,00 100|0
Lorazepam 1,00 | 100,00, 0,00 0,00 1,00  100,0

Antidepresivos 19,00( 61,29| 12,00 38,71 31,00 | 100,0
Amitriptilina| 3,00 | 60,00| 200 40,09 504 100
Citalopram| 1,00 | 100,000 0,00[ 0,00 1,00 100
Fluoxetina| 14,00| 60,87 9,00 39,13 23,00  100/0

o O




Continuacion Tabla N°1
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Imipraminal 2,00 | 66,67| 1,00[ 3333 3,00 100
Sertralina] 2,00 | 100,00 0,00f 0,00 2,00 100
Antiepilépticos 3,00 | 60,00| 2,000 40,0¢ 5,00 | 100,0
Carbamazepina 0,00 | 0,00 | 1,00/ 100,00 1,00 100
Fenitoina] 4,00 | 80,00 1,000 20,0 500 100
Neurolépticos 4,00 | 66,67| 2,00/ 33,33 6,00 | 100,0
Clorpromazing 3,00 | 60,00 2,00 40,0 500 100
Haloperidol| 1,00 | 50,00 1,00 50,00 2,04 100
Hipndticos 1,00 | 50,00 1,00, 50,00 2,00 | 100,0
Flunitrazepam 0,00 | 0,00 | 1,00 100,00 1,00 100
Zopiclonal 1,00 | 100,00/ 0,00 0,00 1,00 100
Opioides 1,00 | 50,00 1,00[ 50,04 2,00 | 100,0
Tramal| 1,00 | 50,00 1,00[ 50,00 2,00 100

iv.  Numero de Psicofarmacos
Ninguno| 63,00 85,14| 11,00 14,86 74,00 100
Uno| 18,00 56,25| 14,00 43,7% 32,00 100
Dos| 7,00 | 77,78| 2,00 22,22 9,00 100

v. Tiempo de tratamiento (meses)

la3 25,00 83,33| 5,00 16,67 30,00 100
4a6 50,00 84,75| 9,00 1523 59,00 100
7a9 8,00 | 44,44| 10,00 5556 18,00 100
10a12 500 | 6250| 3,000 37,50 8,00 100

vi.  Terapia concomitante
AINES 12,00 85,71| 2,000 14,29 14,00 100
Diclofenacg 34,00| 97,14 1,000 2,86 3500 100
Ibuprofeng 41,00f 97,62 1,00 2,38 42,00 100
Piroxican| 49,00/ 100,000 0,00 0,00 49,00 100
Analgésicos 14,00/ 87,50| 2,000 12,5 16,00 100
Paracetamol 14,00( 87,50 2,000 12,50 16,00 100
Antianginosos 1,00 | 33,33 2,00/ 66,67 3,00 100
Isosorbidg 4,00 | 80,00/ 1,000 20,00 500 100
Antiarritmicos 1,00 | 100,00 0,00 0,00 1,00 100
Amiodarong 1,00 | 100,00 0,00] 0,00 1,00 100

O O O O o o o o o o




Continuacién Tabla N°1.

Antialérgicos 1,00 | 50,00| 1,000 50,09 2,00 100
Clorfenaming 1,00 | 50,00| 1,00, 50,00 2,00 100
Antigotosos 2,00 | 100,00{ 0,00[ 0,00 2,00 100
Alopurinol| 1,00 | 100,00 0,00[ 0,00 1,00 100

Colchicinal 5,00 | 100,00, 0,00 0,00 500 100
Antiulcerosos 22,000 68,75| 10,00 31,2% 32,00 100
Omeprazo| 3,00 | 60,00| 2,000 400Q 500 100

Ranitidina| 20,00| 74,07 7,000 2593 27,00 100
Antitrombdéticos 47,00 78,33| 13,00 21,67 60,0p0 100
ASA 47,00 78,33| 13,00 21,67 60,00 100

Antivertigin0sos 1,00 | 100,00 0,00 0,00 1,00 100
Cinarizina| 1,00 | 100,00[ 0,00 0,00 1,00 100

Diuréticos 52,00| 86,67| 8,00 13,33 60,00 100
Hidroclorotiazida| 21,00 75,00| 7,000 25,00 28,00 100
Furosemida 11,00| 84,62| 2,000 153§ 13,00 100
Hidroclotiazida-Triamtireng 9,00 | 100,00, 0,00[ 0,00 9,00 100
Espironolactona 3,00 | 7500| 1,00f 2500 4,00 100
Cardioténicos 1,00 | 100,00[ 0,00[ 0,00 1,00 100
Digoxina| 1,00 | 100,00 0,00 0,00 1,00 100
Broncodilatadores 14,00| 77,78| 4,000 22,22 18,00 100
Beclometasong 4,00 | 80,00 1,000 20,00 500 100
Budesonida 1,00 | 100,00 0,00] 0,00 1,00 100

Salbutamo| 6,00 | 60,00| 4,000 40,00 10,00 100

Teofilina| 2,00 | 100,00[ 0,00 0,00 2,00 100
Hipoglicemiantes Orales 19,00 73,08 7,000 26,92 26,00 100
Clorpropamida 1,00 | 33,33| 200 6667 3,04 100
Glibenclamidg 8,00 | 66,67| 4,000 33,33 12,00 100
Metforminal 8,00 | 80,00| 2,00[ 20,00 10,00 100
Tolbutamidg 1,00 | 100,00[ 0,00[ 0,00 1,00 100
Hipoglicemiantes Subcutaneog 1,00 | 100,00, 0,00 0,00 1,00 100
Insulina NPH 1,00 | 100,00, 0,00, 0,00 1,00 100
Hipolipemiantes 7,00 | 100,00 0,00 0,00 7,00 100
Atorvastating 4,00 | 100,00, 0,00, 0,00 4,0Q 100
Lovastating 3,00 | 100,00, 0,00[ 0,00 3,00 100

Procinétice 7,00 | 70,00 3,00, 30,00 10,0p 100
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Continuacién Tabla N°1.

Cisapridal 1,00 | 50,00 1,000 50,00 2,04  100/0
Domperidong 6,00 | 8571 | 1,00 14,29 7,00  100,0
Metoclopramida 1,00 | 50,00 1,00[ 50,00 2,00  100/0
Suplementos 28,00| 80,00/ 7,000 20,00 3500 100/0
Calcio| 13,00| 81,25| 3,00, 18,75 16,00  100|0
Sulfato ferrosg 1,00 | 100,00[ 0,00[ 0,00 1,00  100,0
Polivitaminicog 15,00| 83,33| 3,00 16,67 18,00  100|0
Terapia Osea 4,00 | 100,00 0,00, 0,00 4,00  100/0
Alendronatg 2,00 | 100,00, 0,00 0,00 2,00  100,0
Glucosamina-Condroting 2,00 | 100,00, 0,00 0,00 2,00  100,0
Terapia Tiroidea 2,00 | 50,00 2,00f 50,0Q 4,00 100,0
Levotiroxina] 4,00 | 66,67| 2,000 33,33 6,04 100,0
vii.  Farmacos
Antihipertensivost 67,00| 74,44| 23,00 2556 90,00 100,0
Bloqueado3 Adrenérgico
Atenolol| 3,00 | 100,00 0,00[ 0,00 3,00 100/0
Propanolol| 7,00 | 77,78| 2,000 2222 9,00  100/0
Inhibidores de la ECA

Enalapril | 30,00 66,67 15,00 33,33 4500 100,0
Captopril| 6,00 | 100,00 0,00[ 0,00 6,00  100/0

Bloqueador canales de Calcio
Nitrendipino| 20,00| 66,67 | 10,00 33,33 30,00  100[0

Inhibidores de Angiotensina Il
Losartan| 3,00 | 75,00| 1,000 2500 4,04  100,0

Agonistasa2 Adrenérgico
Metildopa| 1,00 | 50,00/ 1,000 50,00 2,0q  100/0
viii.  Numero de Farmacos

la? 21,00 75,00| 7,000 2500 28,00 100/0
3a4 49,00/ 83,05| 10,00 16,95 59,00  100}0
5a6 17,00 62,96| 10,00 37,04 27,00 100,0
7 0 mas 1,00 | 100,00 0,00 0,00 1,00  100,0




Continuacién Tabla N°1.

ix. Enfermedades Asociadas?yt
HTA 87,00 79,82 22,00 2018 109,00 1000
DM 19,00 73,08/ 7,000 26,92 26,00 100|0
DL 11,00 78,57| 3,000 21,43 14,00  100|0
LCFA 9,00 | 64,29| 5,00 3571 14,00 100/0
Hipotiroidismo 3,00 | 7500| 1,000 2500 4,09 100,0
Osteoporosis 7,00 | 70,00| 3,000 30,00 10,00 1000
Osteopenia 7,00 | 100,00[ 0,00, 0,00 7,00  100/0
Artrosis 14,00 77,78| 4,000 22,22 18,00  100|0
Artritis 4,00 | 57,14| 3,000 428§ 7,00 100,0
Obesidad 14,00 100,000 0,00 0,00, 14,00  100|0
Senilidad 6,00 | 66,67| 3,000 33,33 9,00 100,0

*HTA = Hipertension Arterial: DM = Diabetes Mellittipo 1l: DL= Dislipidemia: LCFA= Limitacion Créea del Flujo Aéreo
T Algunos pacientes presentaron mas de una Enfadrsbciada.

¥ Algunos pacientes consumen mas de un farmacoeezla



