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I. ANTECEDENTES
|.1 ENVEJECIMIENTO DE LA POBLACION

El creciente proceso de envejecimiento de nuestra sociedad se ha
acelerado en los ultimos afos, existiendo una tendencia demogréfica hacia una
poblacion cada vez mas mayor con una expectativa de vida més larga. Este
incremento de longevidad de la poblacion es sin duda un éxito de la sociedad,
pero al mismo tiempo, supone un reto ya que “el envejecimiento activo y
saludable” es una de las metas de la Organizacion Mundial de la Salud
(Organizacion Mundial de la Salud, 2015) que lo define como “el proceso de
fomentar y mantener al maximo la capacidad funcional que permita el bienestar

en la vejez”.

Durante las dos ultimas décadas del siglo XX (después del fenbmeno
“baby boom” que hubo entre 1957 y 1977), se ha observado un descenso en
los niveles de fecundidad llegando a ser inferior al nivel de reemplazo, lo que,
junto a un incremento en la esperanza de vida al nacer, ha provocado un
incremento de la poblacion mayor de 65 afios (Ministerio de Sanidad, Servicios
Sociales e Igualdad, 2014). En Espafia, segun este ultimo informe de un total
de 46.507.760 habitantes (en 2013), el 18,2% corresponde a las personas
mayores de 65 afios (el 5,7% tenian 80 afios y mas), frente al 17,3% descrito
en el afio 2011, lo que representa un incremento con el tiempo de este
segmento de poblacion respecto al total. De mantenerse la tendencia hacia un
proceso de envejecimiento de la poblacion de Espafa, el porcentaje de
poblacién de 65 afios 0 mas, que actualmente se sitta en el 19,2% (2018) del
total de la poblacion, pasaria a ser del 25,2% en 2033. La poblacion de 100
afios 0 mas pasaria de las 11.248 personas en la actualidad a 46.366 (Instituto

Nacional de Estadistica. Proyecciones de Poblacion, 2018).

La OMS, en su Informe Mundial sobre el Envejecimiento y la Salud
(2015), aboga por una necesidad urgente de desarrollar una mayor accién
integral de salud publica si se mantienen estas tendencias demogréaficas
actuales previstas, ya que el aumento de la longevidad no va al mismo ritmo

que la salud de las personas de edad avanzada.
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La esperanza de vida es un indicador para comparar la mortalidad en
distintas poblaciones, concepto que va ligado a las condiciones de salud y nivel
de desarrollo de la poblacion. En este ultimo siglo, la esperanza de vida al
nacer ha aumentado debido al descenso de la mortalidad, especialmente la
infantil, como consecuencia de los avances médicos y tecnoldgicos, acceso a
los servicios sanitarios, cambios en el estilo de vida, habitos nutricionales, y
educacion. Este incremento también se observa en la esperanza de vida a los
65 afos. La esperanza de vida en Espafia se encuentra entre las mas altas de

Europa y del mundo (Abellan et al., 2019)

Por lo que respecta a las diferencias de sexo, en la figura 1 se muestra
la evolucién de la esperanza de vida al nacer, desde 1991 a 2017, en hombres
y mujeres. Se puede observar que las brechas existentes en afios de
esperanza de vida entre hombres y mujeres al nacer han ido disminuyendo en
los dltimos afios, pero sigue siendo superiores en las mujeres, alcanzandose
una diferencia de 5,3 afios a favor de la mujer en el 2017 (Instituto Nacional de

Estadistica. Esperanza de vida, 2018).
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Figura 1.Evolucion de la esperanza de vida al nacer por género (1991-2017). Espafia

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica. Esperanza de vida (2018).
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Lo mismo ocurre con la proyeccion de la esperanza de vida a los 65
afos por género, manteniéndose la tendencia de superioridad en afos de la

mujer frente al hombre (figura 2).

30
25

20

—&— Hombres

15
#— Mujeres

10

Esperanza de vida a los 65 afios

1980 2000 2020 2040 2060 2080

Figura 2. Proyeccidon de la esperanza de vida a los 65 afios por género (1991- 2065).
Espafa.

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica. Esperanza de vida (2018).

Algunos autores hablan de que esta diferencia entre la esperanza de
vida al nacer y a los 65 aflos entre mujeres y hombres se debe a factores
bioldgicos en un 25%, pero el resto es debido a factores sociales y estilos de
vida relacionados con la salud (fumar, alcohol, deportes extremos, etc.

(Bergeron-Boucher et al., 2018).

Otro de los indicadores relevantes es la esperanza de vida en buena
salud que se define como “la media de afios que vive una persona en ausencia
de limitaciones funcionales o de discapacidad”. Se considera un buen indicador
del estado de salud de la poblacién, ya que la esperanza de vida por si sola no
aporta informacion sobre la calidad de vida de la poblacion (Instituto Nacional
de Estadistica. Esperanza de vida en buena salud, 2018). Con este concepto

se pretende afiadir una nueva dimensiéon de calidad a la cantidad de vida.
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Cuando se analiza la esperanza de vida en buena salud en Espaia
(Tabla 1, Figura 3), se observa que a pesar de que las mujeres tienen una
esperanza de vida al nacer y a los 65 afios mayor que los hombres, su
esperanza de vida saludable a los 65 afios es inferior en el periodo del 2008 al
2015, igualdndose en el afio 2016. Esta menor esperanza de vida saludable en
mujeres respecto a hombres puede atribuirse a un aumento en la morbilidad y

una mayor supervivencia.

Cuando se habla de esperanza de vida en buena salud al nacer no se
observa mucha diferencia entre mujeres y hombres mientras que, a los 65 afos
en el periodo 2008-2015, el numero esperado de afios en buena salud de los
hombres es superior a las mujeres, pero esta tendencia parece cambiar en

2016, igualandose los dos géneros (tabla 1).

Tabla 1. Esperanza de vida en buena salud al nacer y a los 65 afios por género (2008-
2016). Espafia

Al nacimiento A los 65 afios
Hombres Mujeres Hombres Mujeres

2016 65,9 66,5 10,4 10,4
2015 63,9 64,1 9,5 8,9
2014 65 65 10,1 9,4
2013 64,7 63,9 9,7 9

2012 64,8 65,8 9,2 9

2011 65,4 65,6 9,8 9,2
2010 64,5 63,8 9,6 9,1
2009 63,1 62,1 9,3 8,5
2008 64 63,7 9,9 8,8

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica. Esperanza de vida en buena salud (2018)
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Figura 3. Afios de vida en buena salud a los 65 afios. Espafia 2016

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica. Esperanza de vida en buena salud (2018)

Esta mayor supervivencia de mujeres frente a hombres ha sido
estudiada por muchos autores, argumentando que la existencia de diferencias
biolégicas son responsables del diferente impacto incapacitante de las
enfermedades sobre hombres y mujeres, siendo a los hombres de mas edad a
los que les afecta enfermedades mas propensas a matar (cardiacas, cancer
enfermedades cardiovasculares) mientras que en las mujeres la tendencia es a
padecer enfermedades mas cronicas (Kingston et al., 2014) y mas
discapacitantes (Case y Paxson, 2005). Otros de los factores biologicos
detectados son los genéticos, favoreciendo el sistema inmunolégico y las

hormonas, la supervivencia de las mujeres (Oksuzyan et al., 2008).

Con la edad, también existe un incremento de limitaciones para la
realizacion de actividades de la vida cotidiana, generandose la necesidad de
abordar esta discapacidad como un factor relevante en la calidad de vida de la

poblacibn mas mayor.

Cuando se analiza la tasa de poblacién con discapacidad, se observa
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que en edades mas jovenes es mayor la discapacidad en hombres que en
mujeres, pero a partir de los 45 afios, esta situacion se invierte y las mujeres
pasan a ser el género con mas discapacidad, incrementandose ademas con la
edad (figura 4).

De 90y mas 7834
De85a89
DeB0a84

De 80y mas
De75a79
De70a74
Deb5a 69
De55abd
Ded5a 54
Ded5add
De25a34
Del6a2d
Debals

De6 abd

Edad
B Mujeres

mHombres

1 1o
00 1000 2000 3000 4000 5000 6000 7000 8000 9000

Tasade poblacion con discapacidad

Figura 4. Tasa de poblacion con discapacidad por grupos de edad y género. Afio 2008

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica. Tasa de discapacidad (2008)

Las condiciones socioeconomicas y ambientales tienen una relacion
directa con la educacibn y la discapacidad en pacientes mayores,
observdndose que a mayor educacibn menos probabilidad de desarrollar
discapacidad con la edad, por lo tanto, las desventajas socioecondémicas
acumuladas durante la vida generan desigualdades en morbilidad y mortalidad
entre los pacientes (Kingston et al., 2015). El estado socioeconomico de la
poblacién es un factor predictor de la esperanza de vida incluso en la vejez,
siendo responsable de las desigualdades en la salud de la poblacion (Lallo y
Raitano, 2018).
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.2 DETERMINANTES DE LA SALUD: DESIGUALDADES SOCIALES EN
SALUD

La salud segun la OMS, “es un estado de completo bienestar fisico,
mental y social, y no solamente la ausencia de afecciones o enfermedades”.
Las prioridades adoptadas por las Administraciones en materia de salud se
centran sobre todo en mejorar el abordaje de las enfermedades y no en tratar o
analizar las causas que realmente son las que determinan la salud de la

poblacion.

La OMS (2005) define determinantes de la salud como ‘las
circunstancias en que las personas nacen crecen, viven, trabajan y envejecen,
incluido el sistema de salud”. Esas circunstancias son el resultado de la
distribucion del dinero, el poder y los recursos a nivel mundial, nacional y local,
que depende a su vez de las politicas adoptadas. Los determinantes sociales
de la salud explican la mayor parte de las desigualdades sanitarias, esto es, de
las diferencias injustas y evitables observadas en y entre los paises en lo que
respecta a la situacion sanitaria. Para aunar esfuerzos en pos de mejorar la
salud de la poblacién, en marzo de 2005, la OMS cre6 la Comision sobre
Determinantes Sociales de la Salud, para ayudar a los paises a abordar los
factores sociales que conducen a la mala salud y las inequidades (OMS, 2005).
Dicha comisiébn reconoce que la salud es una meta social y una
responsabilidad que concierne a toda la sociedad y que cada vez es mayor la
evidencia de que mejorar la coordinacién y el liderazgo para hacer frente a las
dimensiones sociales de la salud en todos los procesos de elaboracion de
politicas publicas es posible, y que ello redunda en una mejor salud y un mayor
acceso a la atencién sanitaria. Ademas, afirman que, actuando sobre las
causas sociales de la mala salud, los gobiernos estaran en buena situacion
para alcanzar sus objetivos de desarrollo, reducir las inequidades en materia de
salud, promover la salud de la poblacion, y crear y sostener sociedades

econémicamente viables (OMS, 2007).

Desde hace varias décadas, los determinantes de la salud de las
poblaciones han ganado fuerza en las agencias sanitarias de la mayoria de los

paises desarrollados y, se han realizado distintas aproximaciones teéricas
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(modelos) sobre estos determinantes sociales de la salud, algunas de las
cuales se describen en el siguiente apartado.

En Espafa, en el informe del Ministerio de Sanidad y Politica Social
(2010) de equidad en salud y sobre determinantes sociales de la salud, refiere
qgue la mayor parte de los problemas de salud y de las principales causas de
muerte prematura esta condicionada por factores determinados socialmente
como, la educacion, la situacion laboral, la renta, el entorno, el territorio o la
exclusion social, que afectan desigualmente a la poblacién y que incluso,
superan al sector sanitario. En este informe definen claramente conceptos
como son los Determinantes Sociales de la Salud que “son las condiciones
en las que las personas nacen, crecen, viven, trabajan y envejecen, incluyendo
los sistemas de salud”. Estas condiciones vienen definidas por la distribucion
del dinero, el poder y los recursos a nivel mundial, nacional y local, y a su vez
dependen de opciones politicas. Por otro lado, define las Desigualdades en
Salud que hacen referencia a las “diferencias existentes en el estado de salud
entre individuos o grupos medidas en términos como la esperanza de vida, la
mortalidad o la morbilidad” y las Diferencias en Salud que estan “derivadas de
las diferencias evitables que se relacionan con variables sociales, econémicas
y ambientales (condiciones de vida y laborales, la educacion, la profesion, el
nivel de ingresos, el acceso a una atencion sanitaria de calidad, los servicios de
prevencion de enfermedades y promocion de la salud) sobre las cuales el
individuo no ejerce control alguno y que pueden abordarse mediante politicas
publicas”

[.2.1 Modelos descritos sobre los Determinantes de las desigualdades

sociales en salud y politicas para reducirlas

Como se ha comentado, el estado de salud de los individuos esta
definido por una serie de factores determinantes que han sido estudiados a lo
largo de los aflos por varios grupos de expertos desarrollandose distintos
modelos. Estos modelos explican los vinculos entre los diferentes tipos de
determinantes sociales y permiten identificar los puntos estratégicos en los que
deben actuar las politicas. Ademas, dichos modelos son particularmente

importantes en el analisis de las inequidades en salud, pues las desigualdades
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en las condiciones de vida de los individuos se traducen en desigualdades en
su estado de salud. Uno de ellos es el formulado por Dalghren y Whitehead en
1991, donde exponen en un diagrama de capas concéntricas como las
diferencias en salud son resultado de las interacciones entre distintos niveles
de condiciones causales, desde el individuo hasta las comunidades (Figura 5).
En el centro del diagrama, la capa mas interna, se encuentran los individuos
con sus edades, género y factores genéticos; en la siguiente capa se situan las
conductas y los estilos de vida de cada individuo, seguida de la capa que
representa las influencias sociales y comunitarias. A continuacion, esta una
capa en la que se consideran los factores relacionados con las condiciones de
vida y trabajo, educacion, vivienda, servicios sanitarios, etc. Por ultimo, esta la

capa de condiciones socioecondémicas, culturales y medioambientales.

Edad, sexo y factores
constitucionales

Figura 5. Modelo de Dalghren y Whitehead (1991)

En Espafia, en 2008, a peticién de la Direccion General de Salud Publica
y Sanidad Exterior del Ministerio de Sanidad y Politica Social, se constituyé una
Comision (18 expertos de Salud Publica) para reducir las desigualdades
sociales en salud con el cometido de elaborar una propuesta de
recomendaciones de intervencion para disminuir las desigualdades en salud.
Esta comisién adapté un marco conceptual para explicitar las causas o factores
determinantes de las desigualdades en salud basado en dos modelos

existentes, el de Solar y Irwin, 2010 y el de Navarro, 2004 (Figura 6), que ha
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orientado la elaboracién de las recomendaciones.
Segun este modelo (Figura 6), se consideran:

e Los determinantes estructurales de las desigualdades en salud,
que engloban, por una parte, el contexto socioeconémico y politico y
por otra, los ejes de la desigualdad que incluyen la clase social, el
género, la edad, la etnia y el territorio de procedencia o de
residencia. Estos ejes determinan jerarquias de poder en la sociedad
gue repercuten en las oportunidades de tener una buena salud a

través de la exposicion a los llamados determinantes intermedios.

e los determinantes intermedios, entre los que se encuentran los
recursos materiales (condiciones de empleo, trabajo, ingresos,
vivienda, entorno residencial, etc.). Estos recursos, junto con la
posicion de poder, tienen un impacto en la salud, tanto directo como
indirecto, e influyen en procesos psicosociales (falta de control,
situaciones de estrés, etc.) asi como en las conductas individuales

gue repercuten en la salud.

e Finalmente, aunque los servicios sanitarioS en Si mismos no
constituyen el factor principal de generacion de las desigualdades en
salud, pueden tener un efecto tanto multiplicador como amortiguador
de la desigualdad, dependiendo de si su acceso, utilizacion y calidad
son menores, iguales o mayores (a igual necesidad) para los grupos

sociales menos favorecidos.
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DETERMINANTES ESTRUCTURALES DETERMINANTES
DE LAS DESIGUALDADES EN SALUD INTERMEDIOS

Condiciones de empleo y trabajo
POLITICAS CLASE SOCIAL Trabajo doméstico y de cuidados
Ingresos y situacion econdmica

Vivienda y situacion material
Entorno residencial

DESIGUALDADES EN SALUD

Y SOCIALES
POLITICAS DEL FACTORES

FACTORES
CONDUCTUALES
DEEBSII;:ESTAR PSICOSOCIALES Y BlOlOGKOS

PODER
CULTURA Y VALORES
N S

Figura 6. Marco conceptual de los determinantes de las desigualdades sociales en salud.

Comisién para reducir las Desigualdades en Salud en Espafia, 2012

Fuente: Adaptado de Navarro (2004) y Solar e Irwin (2010).

En 2010, esta comision presenté un documento donde exponia 166
recomendaciones, para reducir las desigualdades sociales en salud en Espafia,
basadas en los determinantes en la salud. Estas recomendaciones estan
ordenadas por prioridad y divididas en 14 areas que abarcan acciones sobre el
contexto politico y la distribucién de recursos, las condiciones de vida y trabajo,
los entornos de vida, los servicios sanitarios y la informacion, la investigacion y
la docencia (Tabla 2) (Comision para Reducir las Desigualdades Sociales en
Salud en Espafia, 2012).
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Tabla 2. Recomendaciones realizadas por la Comisién para Reducir las Desigualdades

Sociales en Salud en Espafia, agrupadas en grandes partes y areas (N=166)

. Numero de
Partes y areas .
recomendaciones

Parte I. La distribucion del poder, la riqueza y los recursos

Area 1. Salud y equidad en todas las politicas 7

Area 2. Financiacién justa y gasto publico para la

equidad 8

Area 3. Poder politico y participacién 6

Area 4. Buena gobernanza mundial 5

Parte II. Condiciones de vida y de trabajo cotidianas a lo largo del ciclo vital

Area 5. Infancia 21
Area 6. Empleo y trabajo 23
Area 7. Envejecimiento 21

Parte III. Entornos favorecedores de la salud

Area 8. Entornos fisicos acogedores y accesibles 9

Area 9. Acceso a una vivienda digna 7

Area 10. Entornos favorecedores de hdbitos saludables 17
Parte 1V. Servicios sanitarios

Area 11. Un sistema sanitario que no causa desigualdad 32
Area 12. Informacién, vigilancia y evaluacién 3

Area 13. Investigacién 4

Area 14. Docencia 3

Fuente: Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad (2015)

Recientemente, en los planes de salud de las comunidades autonomas
la equidad y las desigualdades se han incluido de forma explicita, en mayor o
menor medida, como una prioridad que deberia regir las politicas de salud y
servicios sanitarios. En este sentido, el Gobierno Valenciano, en el Gltimo Plan
de Salud (2016-2020) (Conselleria de Sanitat Universal i Salut Publica,
Comunitat Valenciana, 2016) incorpora el principio de Salud en todas las
Politicas, centrandose en desarrollar actuaciones a lo largo del ciclo vital de las

personas, pero también aplicando el principio de universalidad proporcional,
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con intervenciones de intensidad creciente en funcion del nivel de desventaja

social que presente la poblacién.

En la Conselleria de Sanitat Universal i Salut Publica, Comunitat
Valenciana, se ha disefiado una base de datos para analizar el nivel
socioeconémico individual (Analisis Poblacional Segmentado, Integrado y
Geogréfico, APSIG).

Ademas, el Grupo de Determinantes Sociales de la Salud de la Sociedad
Espafiola de Epidemiologia, resalta la importancia de la vigilancia de los
determinantes de la salud y de las desigualdades en salud, recomendando una
monitorizacion periodica en el tiempo (Espelt et al., 2016). Aunque en la ultima
década los estudios cientificos sobre este tema han aumentado, se deben
seguir potenciando e incrementando el presupuesto econdémico para seguir

trabajando en esta linea (Borrell y Malmusi, 2010).

[.2.2 Envejecimiento como determinante de la salud

La edad es uno de los factores no modificables de los determinantes de
la salud en los que coinciden todos los grupos de expertos. Segun la OMS
(2015) desde un punto de vista bioldgico, “el envejecimiento es la consecuencia
de la acumulacion de una gran variedad de dafios moleculares y celulares a lo
largo del tiempo, lo que lleva a un descenso gradual de las capacidades fisicas

y mentales, un aumento del riesgo de enfermedad, y finalmente a la muerte”.

El envejecimiento lleva implicito cambios morfolégicos y fisiologicos,
cuya comprension y conocimiento servira como herramienta para hacer frente a
las demandas generadas por este grupo de pacientes, permitiendo ajustes y
adaptaciones a las necesidades, sin olvidar que existe una gran variabilidad
interindividual y una alta incidencia de morbilidad (Salech et al., 2012). En la
tabla 3 se muestran los cambios morfolégicos y funcionales mas relevantes que

se producen en el envejecimiento.
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Tabla 3. Cambios morfoldgicos y funcionales mas relevantes del envejecimiento

SISTEMAS CAMBIOS MORFOLOGICOS CAMBIOS FUNCIONALES
Aumento de matriz colagena Rigidez vascular cardiaca
Pérdida de fibras de elastina Mayor disfuncion endotelial
Hipertrofia cardiaca: engrosamiento .
CARDIOVASCULAR | P 9 Volumen expulsivo conservado
septum
Disminucién cardiomiocitos y . I
) Mayor riesgo de arritmias
aumento de matriz extracelular
. Menor capacidad para concentrar
Adelgazamiento corteza renal .
orina
. . Menores niveles renina
RENAL Esclerosis arterias glomerulares y
aldosterona
Engrosamiento membrana basal . G
9 Menor hidroxilacién vitamina D
glomerular
Menor masa cerebral
Aumento liquido cefalorraquideo
Pérdida de sustancia gris y blanca en el
cerebro sobre todo frontal y parietal
Minima pérdida neuronal, focalizada
Cambios no generalizados de L o
arborizacién neuronal Menor localizacion actividad
— neuronal
Aumento de la permeabilidad de la
barrera hematoencefalica Menor velocidad procesamiento
NERVIOSO Dlsmmumo_n de la _act|V|dad _de _ la | Disminucién memoria de trabajo
CENTRAL noradrenalina, dopamina y acetilcolina,
con alteraciones en la neurotransmision | Menor destreza motora
cerebral.
Sustitucion de neuronas por células
gliales (células del tejido nervioso, que
acttan en funciones auxiliares,
complementando a las neuronas,
principales responsables de la funcion
nerviosa).
MUSCULAR Pérdida de masa muscular Disminucion fuerza

Infiltracion grasa

Caidas y Fragilidad

METABOLISMO

Aumento de grasa visceral

Mayor produccion adipocinas
y factores inflamatorios

Infiltracion grasa de tejidos.

Mayor resistencia insulinica 'y

Aumento del pH gastrico

GLLUCOSA .
- diabetes
Menor masa de células beta
Disminucién del flujo sanguineo y de la Disminucién de la velocidad de
DIGESTIVO superficie de absorcion vaciamiento gastrico y de la

motilidad intestinal

Tabla modificada de Salech et al., 2012 y Chamorro, 2005.
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Estos cambios que se producen con la edad determinan que existan

también cambios farmacocinéticos y farmacodinamicos en los tratamientos

habituales del paciente mayor. Dentro de los cambios farmacocinéticos

(Arriola et al., 2009) se encuentran los siguientes:

La absorciéon de medicamentos se ve afectada por los cambios
descritos que se producen con la edad como son: aumento del pH
gastrico, disminucion del flujo sanguineo, disminucién de la velocidad de
vaciamiento gastrico, disminucion de motilidad intestinal y de la

superficie de absorcion.

En la distribucion se produce una alteracién del volumen de
distribuciéon ya que disminuye el agua corporal en un 10-15%. Como
consecuencia, se modifica la vida plasmatica del farmaco. En el caso de
los farmacos hidrosolubles, tendran un acortamiento de la vida media
plasmética, y por contra, alcanzaran mayores concentraciones

plasméticas.

Por otra parte, se produce un incremento de la grasa corporal, por lo que
incrementa la vida media de los farmacos muy liposolubles, aumentando
su efecto y toxicidad, como es el caso del diazepam, clordiazepodxido y
antipsicaéticos.

En lo que respecta al metabolismo, con la edad se produce una
disminucién del flujo sanguineo hepatico y capacidad metabdlica
hepatica. La fase de oxidacion, reduccidon e hidrolisis se ven
disminuidas, mientras que la glucoronizacién, acetilacion y sulfacion, se

ven menos afectadas por la edad.

En la excrecion, se ve disminuida la masa renal, las células del
parénquima renal, el flujo plasmatico renal, el aclaramiento de creatinina
y la secreciéon tubular. Todo esto produce una modificacion de la

semivida plasmatica de los farmacos.

Por otra parte, sobre los cambios farmacodinamicos no hay muchos

estudios en pacientes mayores, pero entre las modificaciones que se producen

con la edad esta la disminucion del numero y sensibilidad de los receptores.
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Esta modificacién de los receptores hace que exista una mayor sensibilidad a
farmacos que actuan sobre el SNC (Cook et al., 1984; Bowie y Slattum, 2007).

Se citan a continuacién algunos de los cambios farmacodinamicos (Fuentes
y Webat, 2013) descritos:

« Disminucién de respuesta de receptores beta, tanto agonistas como
antagonistas.

« Mayor riesgo de hipotension ortostatica debido a la disminucion de
sensibilidad de los barorreceptores.

« Como ya se ha comentado, la barrera hematoencefalica se vuelve mas
permeable, permitiendo el acceso a mas medicamentos.

« En el SNC el numero de neuronas y receptores dopaminérgicos D2
disminuye.

e Mayor sensibilidad a benzodiazepinas (BZD), incrementandose el riesgo
de efectos adversos como son la sedacion excesiva, caidas y

alteraciones cognitivas.

I.3 SEGURIDAD CLINICA

La seguridad del paciente es una prioridad en la asistencia sanitaria,
considerandose como un derecho reconocido de los pacientes. La OMS, junto
con la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) y el Comité Europeo de
Sanidad del Consejo de Europa, sitla la seguridad del paciente en el centro de
todas sus politicas sanitarias, proponiendo planes y acciones para controlar los

eventos adversos evitables en la practica clinica diaria.

El Ministerio de Sanidad se ha encargado del disefio de estrategias de
seguridad del paciente desde el afo 2005 en colaboracion con las
Comunidades Autbnomas, con el objetivo de promover y mejorar la seguridad
de los pacientes. Actualmente se ha desarrollado una actualizacién para 2015-
2020 (Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, 2016). El
documento define la estrategia para reducir el dafio innecesario al paciente

asociado a la asistencia sanitaria.

El punto de partida para conocer la magnitud y los factores
determinantes del riesgo asistencial en Espafia han sido una serie de estudios
38



qgue han contribuido a conocer los eventos adversos ligados a la asistencia

sanitaria y que se sefialan a continuacion:

e Estudio Nacional de Eventos relacionados con la hospitalizacion.

Estudio ENEAS (2005).

e Estudio sobre la seguridad de los pacientes en Atencion Primaria
de salud. Estudio APEAS (2008).

e Eventos Adversos en Residencias y Centros Sociosanitarios.
Estudio EARCAS (2011).

¢ Incidentes y eventos adversos en medicina intensiva. Seguridad y
riesgo en el enfermo critico. Estudio SYREC (2007).

e Eventos adversos ligados a la asistencia en los servicios de

urgencias de hospitales espafioles. Estudio EVADUR (2010).

Las caracteristicas de estos estudios y los resultados obtenidos se

resumen en la tabla 4.

Tabla 4. Estudios espafioles sobre la frecuencia de eventos adversos en diferentes

ambitos asistenciales

Urgencias

Medicacion (24,1%)

Ti a , % EA
Estudio 'Po c!e Ambito EA total EA mas frecuentes % .
estudio prevenibles
Estudio Medicacion (37,4%)
ENEAS | retrospectivo | 24 hospitales 9,3% | IAAS (25,3%) 50%
de una cohorte Procedimientos (25%)
Medicacion (47,8%)
. 48 centros de Peor curso evolutivo de la
Estudio de .,
APEAS Prevalencia Atencién 10,1% |enfermedad de base 70%
Primaria (19,9%)
Procedimientos (10,6%)
, Residencias y . S
EARCAS Est‘udl.o Centros Cuidados, Medicaciéon
Cualitativo . o IAAS
Sociosanitarios
Cuidados (26%)
SYREC rcgsh‘;rcts\io ;2:’?: LGS 33,1% | IAAS (24%) 60%
prosp P Medicacién (12%)
21 Servicios de Proceso de Atencion
EVADUR| Prospectivo 7,2% | (46,2%) 70%
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Procedimientos (24,7%)

ENEAS: | Estudio Nacional de Eventos Adversos relacionados con la hospitalizacién
APEAS: | Estudios de Eventos Adversos en Atencién Primaria
EARCAS! | Eventos Adversos en Residencias y Centros Asistenciales Sociosanitarios
SYREC: | sequridad y Riesgo en el Enfermos Critico
EVADUR: | Eyentos Adversos en Urgencias
EA Evento Adverso
IAAS

Infecciones Asociadas a la Asistencia Sanitaria

Fuente: Estrategia de Seguridad del Paciente del Sistema Nacional de Salud (2015-2020).
Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad (2016)

En todos estos estudios se ha constatado que los eventos
adversos por el uso de farmacos constituyen un alto porcentaje del total de los
eventos adversos durante la asistencia médica al paciente, al igual que los
eventos prevenibles son los que estan relacionados mas relacionados con los

farmacos.

El estudio ENEAS sirvi6 para poner en la agenda del SNS la prioridad
estratégica de seguir las recomendaciones basadas en la evidencia; difundir las
buenas practicas; y aplicar el conocimiento disponible como garantia para la

seguridad clinica.

El estudio APEAS sirvio para poner de manifiesto que, aunque la
frecuencia de los eventos adversos en el primer nivel asistencial era baja y de
escasa gravedad, su etiologia multicausal, la elevada probabilidad de
prevencion y la elevada frecuentacion existente justificaban emprender

acciones dirigidas a mejorar la seguridad del paciente en este nivel asistencial.

En febrero de 2012 en Ginebra, la OMS organizé una reunion sobre la
seguridad en Atencidon Primaria, donde analizé los eventos adversos,
frecuencia, caracteristicas y gravedad (OMS, 2012). De esta reunién surgieron

unas recomendaciones para Atencion Primaria:

a. Combinar estudios de seguridad cualitativos y cuantitativos en el
paciente en Atencién Primaria.

b. Reforzar formacién y recursos
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. Promover la formacién y el liderazgo clinico en la seguridad del

paciente en el primer nivel.

. Promover el uso compartido de los errores y las experiencias para

aprender al respecto y mejorar la calidad y la seguridad.

. Trabajar en el desarrollo de ‘tool-kits” (kits de herramientas),

procedimientos y practicas seguras, efectivas, eficientes y sostenibles.
Promover y facilitar la formacion “on line” de profesionales en
aspectos como la comunicacion, el trabajo en equipo y el

empoderamiento (capacitacidn) del paciente.

En el caso de Reino Unido, la Agencia Nacional de Seguridad del

Paciente (2005), elaboré un documento “Seguridad del Paciente en Siete

Pasos” que describe las fases que las organizaciones del sistema de salud de

Reino Unido han de abordar para mejorar la seguridad. Esta guia constituye

una referencia para la planificacién y seguimiento de las actividades ligadas a

la seguridad del paciente. Los siete pasos que se deben de seguir para crear e

implementar un programa de seguridad del paciente son:

1.

Construir una cultura de seguridad. “Cuando la cultura de una
organizacién se conciencia de la seguridad y se habla de los fallos i

errores, la sequridad mejora”.
Fomentar el liderazgo del equipo de personas.
Integrar las tareas de gestion de riesgos en la préactica cotidiana.

Promover e implementar la informacién de eventos adversos para

aprender a prevenir y mejorar.
Involucrar y comunicarse con pacientes y publico.
Aprender y compartir lecciones de seguridad.

Implementar soluciones para prevenir danos.
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[.3.1 Seguridad clinica relacionada con la medicacion

Como se ha descrito uno de los principales problemas de seguridad
clinica esta relacionado con el uso de medicamentos. Existen distintos tipos de
problemas relacionados con los medicamentos, tales como reacciones
adversas, interacciones, falta de adherencia al tratamiento, problemas de
conciliacion de la medicacion, duplicidades, etc.

En general, un farmaco se considera adecuado o apropiado si su uso
tiene una indicacion clara y determinada, es tolerado en la mayoria de los
pacientes y es coste-efectivo. Ademas, la prescripcion adecuada en el caso de
los pacientes mayores debe tener en cuenta la esperanza de vida individual del
paciente, evitando terapias preventivas en aquellos pacientes con prondstico
de corta supervivencia y promoviendo farmacos con relacién beneficio/riesgo

favorable (Spinewine et al., 2007; Delgado-Silveira et al., 2009).

Se considera que una prescripcién es inadecuada o inapropiada
cuando el riesgo de sufrir efectos adversos es superior al beneficio clinico,
especialmente cuando existe evidencia de la existencia de alternativas
terapéuticas mas seguras y/o eficaces. La prescripcion inadecuada también
incluye el uso de farmacos con una mayor frecuencia o mayor duracion de la
indicada, el uso de farmacos con un elevado riesgo de interacciones:
medicamento-medicamento o medicamento-enfermedad, y farmacos
duplicados o de la misma clase (Rochon y Gurwitz, 1999). Incluye, ademas, la
no utilizaciébn de farmacos beneficiosos que si estan clinicamente indicados,
pero que a menudo no se prescriben, sobre todo en pacientes mayores, por
diferentes razones, no siempre bien determinadas. Las prescripciones
inadecuadas en pacientes mayores estan asociada a resultados negativos que
incluyen hospitalizacién y mayor uso de recursos (Gallagher et al.,2007), que
producen un incremento del gasto sanitario, que podria evitarse con

prescripciones adecuadas.

El envejecimiento de la poblacion genera un incremento en las
demandas de atencion sanitaria ya que, en la mayoria de los casos, los
pacientes mayores tienen una elevada comorbilidad asociada a

polimedicacion. Al mismo tiempo, suelen estar atendidos por diferentes
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profesionales médicos generdndose un aumento de polimedicacion con el
riesgo que conlleva de interacciones, duplicidades, reacciones adversas, falta
de adherencia a sus tratamientos y un mayor gasto de recursos sanitarios
como son los originados por las hospitalizaciones. Se trata ademas de
pacientes en los que el paso del tiempo, como ya se ha comentado, genera
cambios morfoldgicos y funcionales que conducen a cambios farmacocinéticos
y farmacodindmicos en los medicamentos que llevan prescritos para sus
diferentes patologias lo que también contribuye a un aumento en los problemas
relacionados con el medicamento. Es por ello que, actualmente, la prescripcion
a pacientes de edad avanzada es un gran reto para los profesionales
sanitarios, ya que dicha prescripcion deberia adaptarse e individualizarse a las

caracteristicas especificas de estos pacientes mayores.

El abordaje interdisciplinar de la polimedicacién debe tener en cuenta
ademas de la edad elevada, los determinantes sociales, como son el bajo nivel
de renta, la soledad y el estado psicologico de los pacientes, que repercuten
directamente sobre la polimedicacién y ésta, a su vez, sobre la calidad de vida
relacionada con la salud (CVRS), disminuyéndola y aumentando la
morbimortalidad (Villafaina y Gavilan, 2015) (Figura 7).

[ Ancianidad ] [ Soledad ]
Bajo Nivel de o
Renta Estado animico....

POLIMEDICACION

| |

'v CVRS, Autonomia personal

t Morbi-Mortalidad

Figura 7. Determinantes e implicaciones psicoldgicas, funcionales y sociales de la

polimedicacion. CVRS: calidad de vida relacionada con la salud

Fuente: Villafaina y Gavilan, 2015

43



Villafaina (2015) clasifica los factores determinantes de los problemas de

seguridad con los medicamentos en cuatro grupos (Figura 8):

v' Factores fisicos: alteracion de procesos fisioldgicos (liberacion,
absorcion, distribucion, metabolismo y excrecion, LADME),

problemas de vision.

v' Factores psicolégicos: deterioro cognitivo, pérdida de memoria,

depresion, motivacion, creencias, etc.

v' Factores sociocomunitarios: género, recursos econoémicos,

apoyos sociales, cuidadores familiares, soledad, etc.

v' Factores propios del sistema sanitario: falta de aplicacion de
guias clinicas, criterios de prescripcion, numero de profesionales,

influencia de la industria, venta libre de farmacos, etc.

Factores Propios

del Sistema
E Sanitario
.actorgs Subuso de medicamentos indicados
Psicologicos Medicamentos

- Consumo de medicamentos OTC
Falta de Cultura de Seguridad: Desatencion

de cuidados y procedimientos
Medicamenios distintos con la

de alto riesgo o
Prescripciones
potencialmente inadecuadas

Conocimiento

_~~ misma apariencia Y viceversa

Factores Influencia Industria
Cogritivos Motivacién, - Farmacéutica N° de Polimedicacion
(Olvidos, Creencias Problemas financieros, \.  médicos
depresion...) coste medicamentos RAM
Falta de
o :
rob.lfa'mas adherencia
de vision Apoyo social,
cuidadores

; ’ familiares, Género
Alteracion Habilidades soloriad
procesos motoras
LADME S —
F§qtores Factores
Fisicos

Sociocomunitarios

Figura 8. Diagrama de espina de pescado de factores determinantes de los problemas de

seguridad con los medicamentos

Fuente: Villafaina, 2015
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El diseiio de intervenciones para intentar subsanar los problemas de
seguridad con los medicamentos es diverso y, entre las intervenciones posibles
se encuentran:

e intervenciones dirigidas por el farmacéutico en aras de detectar
problemas en los medicamentos (interacciones, duplicidades,
contraindicaciones, ajuste de dosis, etc.)

e intervenciones basadas en la formacién continua de los
profesionales sanitarios (actualizando guias clinicas y dando la
maxima difusién)

e actualizar y dinamizar la farmacovigilancia,

¢ uso del sistema personalizado de dosificacion (SPD) para mejorar
la adherencia de los pacientes al tratamiento, etc.

Se ha demostrado que una mayor adecuacion de los tratamientos esta

asociada a mayor calidad de vida de los pacientes (Olsson et al., 2011).

Esta situacion ha generado la necesidad de intentar implantar una
cultura entre los profesionales sanitarios basada en la revision y adecuacion de
los tratamientos farmacolégicos a la situacion clinica de cada paciente, con el
objeto de minimizar cualquier efecto secundario evitable. Una de estas
herramientas es la revision de la farmacoterapia del paciente para detectar

prescripciones potencialmente inadecuadas que se describe a continuacion.

[.3.2 Herramientas para mejorar la seguridad clinica de los pacientes.
Revisién de la prescripcion potencialmente inadecuada

A lo largo del tiempo han ido surgiendo herramientas para detectar las
prescripciones inadecuadas generadas por la necesidad de disefiar estrategias
para mejorar la farmacoterapia en el paciente mayor y poder adecuar los
tratamientos a los perfiles clinicos de estos pacientes. Estas herramientas se
pueden clasificar segun los tipos de métodos utilizados, los implicitos y los
explicitos. Los métodos implicitos se basan en el juicio clinico del profesional,
evaluando cada medicamento segun la indicacién de la prescripcion y las

caracteristicas del paciente, siendo fiables pero muy laboriosos. Los métodos
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explicitos se basan en datos cientificos y criterios consensuados por expertos
que definen los medicamentos potencialmente inapropiados. Estos métodos
son mas sencillos de utilizar, son reproducibles y permiten sistematizar la
deteccidn de prescripcion inadecuada consumiendo menos recursos, pero

requieren actualizaciones constantes.

No hay ningun sistema de evaluacion ideal, se aconseja la aplicacion
simultanea de los dos. En la Tabla 5 se comparan los dos tipos de métodos

detallando ventajas y desventajas de cada uno de ellos.

Tabla 5. Ventajas y desventajas de los métodos implicitos y explicitos

IMPLICITOS EXPLICITOS
Permite flexibilidad en pacientes A
o P Mas fiables
individuales
" No requieren problemas preespecificados Requieren menor entrenamiento
< | Su validez se basa en estudios que los Se pueden utilizar sin tener en cuenta la
ﬁ correlacionan con resultados en salud historia clinica del paciente
2
g Se pueden adaptar a sistemas
Tienen mas en cuenta la perspectiva del informaticos
paciente Pueden incorporar informacién de
literatura publica y consenso de expertos
Dependen del conocimiento, la experiencia . . .
P s . P YINo permiten individualizar, no tienen en
las habilidades de los profesionales de la . . .
cuenta la particularidad de cada paciente
salud
(%]
< . P . Pueden producir resultados falsos
< | Peor consistencia, fiabilidad baja . P
= positivos
£ |Dificultad en la obtencién de medidas Necesitan problemas especificados
g validas o reproducibles previamente
. . Se pueden omitir algunos problemas que
Requieren un entrenamiento adecuado en . P . e & P a
sélo son identificados durante una
Su uso ., .
evaluacidon completa del paciente

Fuente: Tabla modificada de Fialova y Onder, 2009, Gavilan y Villafaina 2015.

En la Figura 9, se detallan por orden cronoldgico los diferentes criterios
utilizados, asi como las actualizaciones de los mismos (Galvan-Banqueri,
2013). Dentro de los metodos implicitos uno de los mas utilizados es el MAI

(Medication Appropriates Index) y entre los explicitos se encuentran los
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criterios de Beers, los STOPP)/START (Screening Tool of Older Person's

Prescriptions/Screening Tool to Alert doctors to Right i.e. appropriate, indicated

Treatment), la IPET (Improved Prescribing in the Elderly Tool), los definidos en
el proyecto ACOVE (Assessing Care of Vulnerable Elders), los NORGEP
(Norwegian General Practice Criteria) y los PRISCUS y CRIME.

CRIME Bears
BEERS,1997 (2009) The American Gariatrics Seciety, 2015
[ = — =
— PRISCLIS ——
Stopp/Start (2010) ‘
(2008) American
Gallagher et al. 2008
IPET(2001) | Stopp/Start | | Coriries
[0 Mahory et
BEERS et al, 1991 I o I I I Stopp/Start l. 2015
(OMahony et EVE
——— ‘ al., 2010} LR

MAI [1992)

Beers
Fick et al., 2003

NORGEP
(2008)

NORGEP-NH
(2017)

i

The American Geriatrics

Beers

Society, 2012

Stopp,/Start
Delgado et al,, 2009
{traduccian al castellano)

Stopp/Start
Delgade et al, 2015
[traduceidn al castellana)

Figura 9. Evolucion temporal de los diferentes métodos implicitos y explicitos utilizados

para detectar prescripcion potencialmente inadecuada
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Métodos implicitos

Los criterios MAI surgen en EEUU en 1992 y constan de 10 criterios
implicitos como medida de una adecuada prescripcion (indicacion, efectividad,
dosificacion, duracion, informacion, interaccion, duplicidad y posibles
alternativas coste eficientes), con respuestas segun una escala de 0 a 3. Estos
criterios van acompafiados de un manual de instrucciones sobre como evaluar
al paciente para estandarizar la medicion y disminuir la variabilidad en la
recogida de informacion. Tienen la ventaja de que permiten individualizar, pero
presentan algunas inconvenientes ya que consumen mucho tiempo y es
necesario disponer de toda la informacion clinica del paciente. Ademas, no
hacen referencia a farmacos especificos o grupos de farmacos inadecuados en

pacientes mayores crénicos (Hanlon et al., 1992).

En 2012 se realiz6 una adaptacion tanto del método como de su manual
del usuario a una realidad y al contexto de la Atencion Primaria espafiola
(Figura 10). Las diferencias mas notables se basan en la adaptacién al &mbito
de primaria, a los farmacos disponibles en Espafa, fuentes de datos
disponibles en castellano, incorporacion de la perspectiva del paciente,
adherencia al tratamiento y se incluyen recomendaciones especificas, etc. En
la Figura 10 se expone el indice de adecuacion de los medicamentos, version

espafiola (Gavilan et al., 2012).
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Indice de Adecuacion de los Medicamentos, version espanola

Identificacion del paciente n° Evalnador Fecha

Codigo ATC del firmaco Farmaco
1. ;Hay alguna indicacion para el farmaco? A B C Z
Comentarios: Indicado No indicado ND
2. jLa medicacion es efectiva para la sifuacion? A E C Z
Comentarios: Efectiva No efectiva ND
3. jLa dosis es 1a correcta? A B C Z
Comentarios: Correcta Incorrecta ND
4. ;Las instmicciones de uso son adecuadas? A B C Z
Comentarios: Adecuadas Inadecuadas ND
3. ;La pauta de administracion es practica A B C Z
para el paciente?
Comentarios: Practica No practica ND
-3a. ;Tiene el paciente significativos problemas A B C Z
para tomar los medicamentos? Insignificantes Significantes NI
Comentarios:
-5b. ;El paciente sigue adecuadamente las A B C Z
mstrucciones de uso de la medicacion? Adecuadamente Inadecuadamente NI
Comentarios:
6. ;jExisten interacciones entre firmacos A B C Z
clinicamente significativas? Insignificantes Significativas ND
Comentarios:
7. jExisten interacciones farmaco — A B C Z
enfermedad/sifuacion clinicamente significativas? Insignificantes Significativas ND
Comentarios:
8. ;Existen duplicaciones innecesarias con ofros A B C Z
farmacos? Necesarias Innecesarias ND
Comentarios:
9. ;La duracion del tratamiento es aceptable? A B C Z
Comentarios: Aceptable No aceptable ND
10. ;Es el farmaco la alternativa mas coste- A B C Z
eficiente (CE)? Mais CE Menos CE ND
Comentarios:

ND: No disponible. Ultima Revision: 02/2012

Figura 10. indice de adecuacién de los medicamentos. Version espafiola (Gavilan et al.,
2012)
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Métodos explicitos

Los primeros criterios explicitos publicados fueron los de Beers (Beers
et al., 1991). Originariamente, estos criterios fueron disefiados para detectar
prescripciones inapropiadas en residencias de ancianos de Estados Unidos y
estaban constituidos esencialmente por una lista de 30 farmacos que debian
ser evitados. Inicialmente no tenian en cuenta el diagndstico, pero en
revisiones posteriores (Beers,1997) se afiadi0 una segunda tabla con
medicamentos inapropiados en presencia de determinadas patologias; se
establecieron 28 criterios de uso inapropiado de farmacos en pacientes de 65
aflos o0 mas y 35 de farmacos inapropiados en pacientes que sufren 15
afecciones médicas comunes. Posteriormente, en la revision del 2003 (Fick et
al. 2003), se reevaluaron los criterios iniciales y, se incluyeron farmacos que se
habian incorporado al mercado, indicando la gravedad de cada uno de los
farmacos. Ademas, se modificaron con objeto de facilitar su uso en personas
qgue viven en la comunidad. En la actualidad, la American Geriatrics Society
asume la actualizacion de los "Criterios de Beers" mediante un panel de
expertos estadounidenses, representando una herramienta de referencia para
esta sociedad cientifica que. ha producido actualizaciones en un ciclo de 3
afos: en el 2012 (The American Geriatrics Society, 2012), 2015 (The American
Geriatrics Society, 2015) y mas recientemente en 2019 (The American
Geriatrics Society, 2019). Esta guia se estructura en diferentes criterios
definidos por una serie de principios activos que deben evitarse en los
pacientes ancianos y medicamentos inadecuados en los ancianos en algunas
condiciones; ambos tipos forman el grupo de "Criterios Directos". Ademas, se
define el grupo de "Criterios Dependientes de Enfermedad" como principios
activos inadecuados en ancianos que presenten un diagnoéstico clinico

concreto.

En Europa, los criterios Beers no han trascendido demasiado debido a
gue la mayoria de los farmacos no estan incluidos en el vademécum que se
maneja, algunos son incluso irrelevantes para la mayoria de prescriptores. Por
otro lado, muchos de los farmacos incluidos en estos criterios no estan, de

hecho, contraindicados en los mayores. En contraste, existe un numero
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creciente de casos de prescripcion potencialmente inapropiada no
mencionados en los criterios de Beers. Ademas, la lista de farmacos publicada
esta desordenada y los criterios no se presentan en ningun orden reconocido o
siguiendo sistemas fisiolégicos, como en la presentacion convencional de
farmacos en la mayoria de los formularios. Otros aspectos a considerar es que
no incluyen otros patrones de prescripcion inadecuada como las interacciones,
o las duplicidades y no hacen referencia a farmacos que deberian estar

pautados en ciertas situaciones (O’Mahony y Gallagher, 2008).

Los criterios definidos en el proyecto ACOVE fueron desarrollados por
Shekelle et al.,2001 en EEUU como 22 indicadores de calidad basados en la
mejor evidencia cientifica en pacientes ancianos en el ambito hospitalario,
“‘mayores vulnerables”, identificando areas a mejorar. Hace una valoracion
integral del paciente anciano, no centrandose solo en el tratamiento
farmacoldgico, buscando la calidad asistencial. So6lo en un 29% de los
indicadores recogen aspectos farmacol6gicos: indicacion del tratamiento,
objetivos terapéuticos, monitorizacién, prevencion, revisidbn peridédica de

tratamiento, farmacos a evitar y educacion del paciente.

Los criterios IPET (2001) son de origen canadiense, y estan formados
por los 14 errores de prescripcion mas frecuentes sobre medicamentos
contraindicados explicitamente o de posibles interacciones entre medicamentos
y enfermedades (Barry et al., 2006). Estos criterios han sido validados en
pacientes ancianos en el ambito hospitalario, y aunque son faciles de aplicar,

se han utilizado poco fuera de Canada.

En Europa se han publicado unos criterios, llamados STOPP-START
(Screening Tool of Older Person's potentially inappropriate
Prescriptions/Screening Tool to Alert doctors to the Right, i.e. appropriate,
indicated Treatment), nacidos en Irlanda en 2008, cuyo desarrollo clinico ha
sido asumido por la European Union Geriatric Medicine Society (Gallagher et
al., 2008). Estos criterios, organizados por sistemas fisiologicos, pueden ser
aplicados rapidamente, recogen los errores mas comunes de tratamiento y
omisién en la prescripcion y, son faciles de relacionar con los diagndésticos
activos y la lista de farmacos que aparecen en las historias clinicas informaticas
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de los pacientes. Constan, en realidad, de dos grupos de criterios: los STOPP
(por la palabra inglesa “parar” o “detener”) y los START (por “empezar”). Los
criterios STOPP recogen 65 prescripciones potencialmente inapropiadas en
personas de 65 afios 0 mas, distribuidas por sistemas fisioldgicos; los criterios
START, utilizados como una herramienta para llamar la atencién del médico
sobre tratamientos adecuados y apropiados, recogen los errores por omision
de tratamientos que probablemente benefician al paciente. Se tradujeron al

castellano en 2009 (Delgado-Silveira et al., 2009).

En 2015, se public6 una nueva version que amplia y actualiza los
criterios STOPP/START con la intencion de fomentar su utilizacion en todos los
niveles asistenciales (O'Mahony et al., 2015). Esta nueva version basada en
una revision actualizada de la literatura y validada por un grupo de expertos
europeos, consta de 87 recomendaciones STOPP y 34 START, lo que supone
un aumento considerable en el nimero de criterios. En 2015 fueron traducidos

al castellano (Delgado-Silveira et al., 2015).

Los criterios PRISCUS (Holt et al., 2010) publicados en 2010, son una
lista de farmacos (del mercado aleman) potencialmente inapropiados que no
deberian tomar los pacientes mayores o cuyas dosis requieren ajustes. El
objetivo de esta lista es concienciar sobre las dificultades de la farmacoterapia
para los pacientes mayores, ayudando a los médicos a través de consejos, a
tomar las mejores decisiones. Esta lista ofrece estrategias preventivas y
directrices en pacientes con multimorbilidades, y ofreciendo alternativas
farmacoldgicas, también ofrece sugerencias de como monitorizar un farmaco
potencialmente inapropiado en el caso de que no pueda evitar prescribirse.
Uno de los inconvenientes que tiene es que no esta organizado por sistemas
fisiologicos.

Existen otros criterios no validados para evaluar el uso adecuado de la
medicacion en pacientes ancianos complejos, los CRIME (Fusco et al., 2009),
desarrollado en Italia para ofrecer recomendaciones en pacientes mayores
complejos con enfermedades crénicas comunes, con la intencidon de ayudar a

los médicos en el momento de la prescripcion sin reemplazar las guias clinicas.
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Otro tipo de criterios son los NORGEP (Norwegian General Practice)
desarrollados en Noruega en 2008 (Rognstad et al., 2009). Incluyen 36 criterios
para detectar farmacos potencialmente inapropiados en pacientes igual o
mayores de 70 afios por cuestiones de seguridad. No incluye errores por
omision ni interacciones farmaco-enfermedad y la lista de farmacos es muy

especifica de Noruega no siendo tan aplicable a otros paises.

Ademas del desarrollo que se ha producido en los ultimos afios de
herramientas para la deteccion de prescripcién potencialmente inadecuada es
de destacar que también se han desarrollado politicas para fomentar la revision
de la medicacién y en concreto en Espafia, en el marco del Sistema Nacional
de Salud, los programas de revisibn de la utilizacion de medicamentos
promueven actuaciones dirigidas a mejorar la calidad asistencial para pacientes
cronicos y polimedicados y la eficiencia en el uso de los recursos.

En el marco anterior, y dentro de nuestro entorno, surge el Programa de
Revision y Seguimiento de la Farmacoterapia (REFAR) en la Conselleria de
Sanitat de la Comunitat Valenciana el 19 de diciembre del 2011, facilitando el
cumplimiento del articulo 16 de la Ley 16/2003, de 28 de Mayo, de cohesion y
calidad del Sistema Nacional de Salud, donde se establece que “la prestacion
farmacéutica comprende los medicamentos y productos sanitarios, asi como el
conjunto de actuaciones encaminadas a que los pacientes los reciban de forma
adecuada a sus necesidades clinicas, en las dosis precisas segun sus
requerimientos individuales, durante el periodo de tiempo adecuado y al menor
coste posible para ellos y la comunidad”. El programa establece protocolos
especificos para evaluar la asistencia farmacéutica a los pacientes de la
Agencia Valenciana de Salud, especialmente crénicos y polimedicados. Los
protocolos incluyen la revision periddica de los tratamientos farmacologicos en
los pacientes polimedicados, asi como las actuaciones especificas para
garantizar la seguridad, la efectividad y la eficiencia de los mismos (Generalitat

Valenciana. Conselleria de Sanitat, 2011)

Para la implantacién del programa REFAR existen unos sistemas de

informacién sanitaria “on line” basados en herramientas de asistencia al
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profesional sanitario tanto en la prescripcion de un tratamiento como en la
deteccion de problemas relacionados en la medicacion que ya lleva prescrita el
paciente. La herramienta que detecta problemas relacionados con los
medicamentos permite alertar al profesional y propone una revision del
problema detectado. Este programa incluye la participacion de la figura del
farmacéutico que actia como dinamizador y coordinador de la revision junto
con los facultativos médicos (Valles et al., 2014). Las lineas desarrolladas a

través de este programa son:

e Alertas de seguridad de medicamentos de uso humano

e Medicacién inapropiada

e Problemas relacionados con los medicamentos (duplicidades,
interacciones, contraindicaciones, etc.)

e Criterios STOPP/START

e Eficiencia y adherencia de los pacientes a sus tratamientos.

Para facilitar las revisiones de la farmacoterapia en los pacientes
cronicos y polimedicados, se ha desarrollado un instrumento que permite
integrar las revisiones de farmacoterapia REFAR en la propia historia clinica
del paciente, alertando al médico de Atencion Primaria, implicandolo en la

revision.

Las propuestas de revisibn de farmacoterapia llegan al médico de
Atencion Primaria en forma de notificacion al buzon de cada médico. Los
tratamientos a revisar irdn acompafiados de recomendaciones
farmacoterapéuticas. Desde el propio buzén, el médico podra acceder
directamente a la historia clinica del paciente y revisar y adecuar el tratamiento

alertado si lo considera oportuno.

|.4 MEDICACION INAPROPIADA EN PERSONAS MAYORES

Como ya se ha comentado, en las personas mayores a menudo
coexisten multiples enfermedades para las que se prescribe un elevado
namero de medicamentos. La polimedicacion aumenta el riesgo de sufrir

reacciones adversas a medicamentos, interacciones farmacologicas,
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duplicidades, etc. Ademas, el riesgo aumenta con la edad, como consecuencia
de los cambios fisioloégicos del envejecimiento que conllevan cambios en el
comportamiento farmacocinético y farmacodinamico de los medicamentos, asi
como la influencia de las enfermedades, los problemas funcionales y los

aspectos sociales.

Si se pretende minimizar los problemas de medicacion inapropiada, es
necesario sistematizar las revisiones de los tratamientos en estos pacientes,

con el apoyo de herramientas disponibles basadas en criterios de deteccion.

Son muchos los autores que han revisado las prescripciones
inapropiadas en estos pacientes, utilizando diferentes metodologias con el
objeto de detectarlas, subsanarlas y de esta forma, adecuar la prescripcion al
perfil de seguridad del paciente mayor. En la Tabla 6, se resumen las

caracteristicas y los principales resultados de estos estudios.

La comparativa de los resultados obtenidos en los diferentes trabajos
revisados no es tarea facil, ya que, aunque todos se centran en deteccion de
medicacion inapropiada en poblacion mayor, se trata de estudios con disefios

muy distintos, encontrando diferencias en:

e Tipo de estudio: Observacional prospectivo, Observacional transversal,

Descriptivo, Retrospectivo, etc.

e Criterios aplicados para deteccién de medicacién inapropiada (con
sus diferentes versiones): Criterios STOPP/START, Criterios Beers,
Criterios para adultos mayores en China (Ma et al., 2018), Criterios
Australianos (Basger et al., 2008) e Indicadores de calidad de la atencion

relacionada con la medicacion (Kojima et al., 2016).

e Tamafo de muestra de pacientes: muy heterogéneo entre los estudios

que incluyen desde 72 a 17.672 pacientes.

e Pacientes analizados de diferentes ambitos: hospital, residencias de
la tercera edad, ambulatorios y pacientes con una carga de polifarmacia

determinada (mas de 5 o mas de 10 medicamentos).
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Al analizar el perfil de los pacientes incluidos en estos estudios, se
observa que la mayoria son pacientes de edad avanzada, y practicamente en
todos, hay muchas mas mujeres que hombres independientemente de los
ambitos analizados (centros de salud, hospitales y residencias de tercera
edad).

Se puede observar que, aunque la prevalencia de medicacion
potencialmente inapropiada en pacientes mayores presenta una gran
variabilidad, es generalmente elevada y varia en funcién del &mbito analizado,
siendo mayor en el caso de los pacientes ingresados en residencias geriatricas
(73,8 a 88%), seguida de los pacientes ingresados en hospitales (28,6 a 76%),

y de los pacientes ambulatorios (24,3 a 58,1%).

Independientemente de los criterios utilizados, la mayoria de los estudios
indican que una de las prescripciones potencialmente inadecuadas mas
frecuentemente detectada esta relacionada con la utilizacion de BZD, bien por
el tipo de BZD utilizada (uso de BZD de accién larga) o por la duracion del

tratamiento (= 4 semanas).

Entre otros grupos terapéuticos comunmente detectados en la mayoria
de los trabajos, encontramos:

e Uso de AINE (entre 2,6 y 48,3%) por su utilizacién en periodos
demasiado largos de tiempo y en ocasiones, por no ajustar la
dosis en caso de deterioro de la funcién renal.

e Uso de inhibidores de la bomba de protones (IBP) durante mas
tiempo del que estan indicados (3,2-85,9%) o sin indicacion (52%)

e Uso inadecuado de acido acetilsalicilico (AAS) en prevencion
primaria (4,6- 20%)

e Duplicidades terapéuticas (7,6- 44,3%)

56



Tabla 6. Revision de medicacion inapropiada en pacientes mayores segun diversos autores

. . Poblacién Tamafio . Prescripciones inadecuadas
Autores Tipo de estudio analizada de Mujeres
muestra Total (Criterios) Mas frecuentes
Cuasiexperimental | > 65 afios 82D de vidamedia larga (10,1%)
Sotoca i . . . o 0 65,3% Duplicidades (44,3%)
etal., 2011 pre p%s()tnstlrglgrupo re&d:g;::jas 3 121 90,1% (STOPP 2008)1 Diuréticos sin IC (8.9%)
Diuréticos tiazidicos sin antecedentes de gota (6,3%)
Candela Descriptivo >65 afios 34.3% BZD_d_e vida media larga (7,22%)
etal., 2012 transversal centros de 4rl 63,2% (STOPP, 2008)t | Duplicidad (9,76%)
’ salud ’ AAS sin proceder (7%)
BZD (33%)
Dalleur mayores 48% AAS sin proceder (17%
etal., 2012 Transversal hospitZtIizados 302 62,6% (STOPP, 2008)* Opiéceos (11%) e
Antidepresivos triciclicos (5%)
BZD (35%)
79% ) BZD de vida media larga (13%)
GarciaCollarte 265 afios en (STOPP,2008) IBP sin indicacion (52%)
etal.. 2012 Transversal residencias 3° 106 80% Antipsicéticos (26%)
’ edad . Uso prolongado de BZD (48%)
(Aust?;ignos)z Anticolinérgicos en demencia (25%)
Psicotropos en pacientes con caidas previas (42%)
BZD (25,8%)
Sevilla-Sanchez Transversal y = 65 afos 134 70% 76% Neurolépticos (23,7%)

etal., 2012

Prospectivo

hospitalizados

(STOPP, 2008)*

Analgésicos (4,19%)
Duplicados (4,89%)




25%

BZD de vida media larga (8.6%)

>65 afios (Beers, 2003)° AINE (2.4%)
Ubeda et al ., 2012 Descriptivo residencias 3° 81 63%
edad BZD de vida media larga (8.6%)
48 % Neurolépticos (17.3%)
(STOPP, 2008)* PR >0
AINE en hipertension (7.4%)
. . BZD (16%)
, Estudio 265 afios 42%
Martin et al., 2013 ; 100 64% 1 |AAS (20%)
Transversal ambulatorios (STOPP, 2008) AINE (18%)
- 85 ar 26% (Beers, 1991)° |BZD (6,7%)
_cente;ggsd:n 37% (STOPP,2009)" | Diuréticos de asa (17,9%)
Mera et al., 2013 Prospectivo atencion 78 70,5% | 37% (Beers y STOPP
primaria ala vez) ISRR (16,7%)
AINE (10,3%)
0,
> 65 af 28,6% (Beers, 2003)° Eirlzlfﬁglf))uida (14,3%)
Momin et al., 2013 Prospectivo h = oo anos 210 56,7% . q =7
ospitalizados 6 | Espironolactona (11,9%)
40% (Beers, 2012) o
Digoxina (9%)
BZD de vida media larga (6,9%)
S B AAS (5,3%)
Descrioti 2 65 f”osde” 32 800 Calcioantagonistas con estrefiimiento (4%)
, escriptivo centros de 0 ,80%
Parodi et al., 2014 transversal atencion 247 55,5% (STOPP, 2008)1
primaria
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265 afios en

24,3%
(Beers, 2003)°

BZD de vida media larga (18,3%)
AINE (16,6%)

Amiodarona (8,3%)

Fluoxetina (8,3%)

Doxazosina (7,5%)

BZD (39,4%)
Antipsicéticos (12,8%)

Blanco-Reina - 0 44% Sulfonilureas (9,5%)
etal., 2014 Corte transversal at(_anmc_)n 407 57% (Beers, 2012)5 AINE (8,7%)
primaria
Hipnético (5,8%)
BZD de vida media larga (16,2%)
AAS (20,2%)
35,4% L
! 0,
(STOPP, 2008)1 Gliburida (13,3%)
AINE (10,4%)
Diuréticos (5,2%)
BZD de vida media larga (2,4)
Duplicidad (5,9%)
. . 2 65 afios en 0
Castillo-Paramo Observacional o 37,5% AINE > 3meses (5,1%)
etal., 2014 Transversal atencion 212 60,9% (STOPP,2008)" ; 0
g primaria : AAS sin proceder (4,6%)
IBP > 8 semanas (3,2%)
Neurolépticos >1 mes (2,1%)
BZD de vida media larga (20,7%)
> 65 afios en
Vezmar et al., Transversal - 27,3% AINE con HTA (20,1%)
2014 prospectivo atencion 509 574% | (sTOPP, 2008)" i g
primaria , Teofilina (15,9%)
AAS en prevencion 1° (15,2%)
BZD (6,9%)
. : ~ BZD de vida media larga (3,1%)
- 0,
Yeste - GOmez Observacional > 65 afios 131 41,2% 55,7%

etal., 2014

prospectivo

hospitalizados

(STOPP, 2008)"

Duplicidades (7,6%)
Neurolépticos (4,6%)
Antimuscarinicos vesicales con demencias (2,3%)
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BZD de vida media larga (6,6%)

264 anos en
Filomena Descriptivo rie::gqr?;:on . 5000 51% Exceso antiagregantes (10,2%)
etal., 2015 transversal P > 5 0 (STOPP, 2008)" | Duplicidades (6,4%9
medicamentos IBP > 8 semanas (2,8%)
47, 7% , BZD de vida media corta (10,7%)
(Beers, 1991) BZD de vida media larga (10,5%)
San-Jose Observam_onal 2 65 anos BZD (18,4%)
etal., 2015 Prospectivo hospitalizados 336 60,80% i i 0
g Multicentrico p 63,3% (STl(JPP, BZD de vida media larga (9,5%)
2008) AAS (8,6%)
AAS sin antecedentes coronarios, cerebrales o
arteriales (7,8%)
37.3% BZD de vida media intermedia y prolongada
(Beers, 2012)° | (52.4%)
Blanco-Reina et . 18.7%
al ., 2016 Transversal 2 65 anos 225 | 56.90% | (STOPP, 2008)" |BZD de vida media larga (31.42%)
40.4% BZD mas de 4 semanas(38.6%)
, edicamentos duplicados (7.6%
(STOPP, 2015)" | Medi duplicados (7.6%)
61.4% Diazepam (9,1%), Clonazepam (11,5%)
(Beers: 2012)° Diclofenaco (29%)
Fajreldines Observacional = 64 afos 5836 57 20% AAS (22%)
etal., 2016 Retrospectivo hospitalizados e 65.4%
(STOPP,2008)" | Dextropropoxifeno(8,3%)
Amitriptilina (7,1%)
fn A - 2 64 afios y 0 BZD de vida media larga (15,8%)
Tera;l Aélgzigez et t[:grs]g\r/'grt,'svj > de 10 394 62,20% (ST07|§|59 /5008)1 AAS uso inadecuado (10,9%)

medicamentos

Duplicidad Terapéutica (25,2%)
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BZD de vida media larga (entre 18,8 y 21,8%)
Terol-Fernandez Descriptivo 265 afosy > 35.5% IBP> 8 semanas en (lcera (entre 77,9 y 85,9%)
etal., 2016 transversal d e 10 4344 65,10% (STOPP,2008)" Anti t h ' tre 36.3 v 66.3%
i’ medicamentos ; ntiagregantes con hemorragia (entre 36,3 y 66,3%)
Uso prolongado de AINE (entre 29,2 y 48,3%)
BZD de vida media larga (4,3%)
i AINE (5%
Cruz-Esteve Descriptivo 27§:nncci’gne” P 58,1% (STOPP (5%) .
etal., 2017 Transversal fmaria 0 2009)* AINE+IR (4,1%)
P AAS o Clopidogrel sin justificacion (14,8%)
AAS dosis superiores de 150 mg/dia (3,1%)
BZD (34,4%)
Anticolinérgicos (15,91%)
72,48% .
(Beers, 2012)" | AINE (14,43%)
Ret ’ »65 af AAS (11,54%)
: etrospectivo y 265 afos o L
Lietal, 2017 transveral hospitalizados 6337 24,3% Antipsicdticos (7,58%)
BZD (4,08%)
51,73% ) Calcioantagonistas con estrefiimiento (18,52%)
(STOPP 2008) AINE en hipertension (14,27%)
Anticolinérgicos en estrefiimiento (11,12%)
. 265 anos en 0 BZD (25.8%
Marin et al., 2017 ngz:‘;\??ct:\(;gal residencia 3° 103 82% (STO7P3I58 20015)7 (25.8%)
P edad ' Diuréticos de asa para hipertension de 1° linea (8%)
BZD en paciente con riesgo de caida (10%)
BZD mas de 4 semanas (8%)
Argoullon Descriptivo y 2 65 afos 72 67% 58% BZD en presencia de insuficiencia respiratoria
etal., 2018 retrospectivo hospitalizados 0 (STOPP, 2015)" | (3%)
Antiplaquetarios (11%)
Opiaceos (8%)
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Cohorte pacientes 23 %(Indicadores de BZD (41,4%)
. ; o 0 L
Hillen et al., 2018 retrospectiva readznc(:jla 3 17672 67,6% calidad)® Antipsicéticos (33,2%)
eada Anticolinérgicos (46,1%)
51,3% BZD (12,7%)
> 1] i L.
Sugii et al., 2018 | Retrospectivo 2 65 afios 197 | 44,7% (Listadode | pjyreticos de asa (11,1%)
hospitalizados medicamentos, Guia
de Seguridad 2015)° | Antagonistas H2 (11%)
BZD (17,4%)
58,1% " Diuréticos (27,3%)
(Beers, 2015) Insulina (6,2%)
Blogueadores alfa (3,7%)
BZD > de 4 semanas (6,7%)
BZD con historial de caidas (3,4%)
44% | Betablogueantes (8,4%)
Ma et al. 2018 Retrospectivo y geriatricos 863 54% (STOPP,2015) AAS, dipiridamol, AVK, IDT en pacientes con
N transversal hospitalizados hemorragias (4,2%)
Betabloqueantes +Verapamilo o Diltiazem (2,9%)
BZD (12,8%)
Clopidogrel (55,7%)
80,2% (Chinos)™ Insulmr_:\ (5%)
Warfarina (4,9%)
Amiodarona (4,2%)
Espironolactona (2,8%)
BZD > de 4 semanas (29,9%)
Rodriguez- - = 64 afos en 0 Opioides sin laxantes (3,7%)
Blanco Descriptivo atencion 378 57, 7% 52,4% 7 | IBP>8 al 3. 4%
transversal - (STOPP, 2015) semanas en Ulcera (3,4%)
et al., 2019 primaria '

AINE a largo plazo (2,6%)
Sulfonilureas en diabetes (4 %)
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IBP: Inhibidores de la Bomba de Protones; IC: Insuficiencia Cardiaca; AINE: Antiinflamatorios No Esteroideos; AAS: Acido Acetil Salicilico;ISRS: Inhibidores Selectivos de
Recaptacion de Serotonina.

(1) Gallagher et al., 2008; (2) Basger et al., 2008; (3) Beers, 1991, (4) Delgado-Silveira et al., 2009; (5) Fick et al., 2003; (6) The American Geriatrics Society, 2012; (7)
O'Mahony et al., 2015; (8) Hillen et al., 2015; (9) Kojima et al., 2016; (10) The American Geriatrics Society 2015; (11) Ma et al., 2018
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I.5 BENZODIAZEPINAS

Los farmacos ansioliticos e hipnéticos (principalmente las BZD) han sido,
durante afios, uno de los grupos farmacologicos mas prescritos en la mayoria
de los paises desarrollados (Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios, 2014). Las BZD se introdujeron en la practica clinica a finales de los

afos 50 siendo el clordiazepdxido el primer compuesto comercializado.

Las BZD actuan sobre el sistema nervioso central ejerciendo efectos
sedantes, hipnoéticos, ansioliticos, anticonvulsivante, y miorrelajantes. Se
utilizan principalmente en el tratamiento a corto plazo de la ansiedad e
insomnio, y, segun consta en las fichas técnicas recogidas en la AEMPS estan
indicadas en situaciones que limiten la actividad del paciente o le sometan a un
estrés importante (AEMPS. Circular n® 3/2000). Otras indicaciones son:
anticonvulsivante (antiepilépticos), relajante muscular (tratamiento de
espasmos musculares), premedicacién anestésica y en la deshabituacion

alcohélica.

Segun la Informacion que figura en las fichas técnicas de las
especialidades farmacéuticas, de cuya composicion forme parte una BZD u
anélogo (zolpidem, zopiclona), con la indicacién de ansiolitico y/o hipnético
(AEMPS. Circular n° 3/2000), la duracion del tratamiento debe ser la mas corta
posible, y no debe superar las 4 semanas en el caso del insomnio y las 8-12
semanas, en el caso de la ansiedad, incluyendo en estos tiempos la retirada
gradual del medicamento. Ademas, se indica que se debera reevaluar al
paciente a intervalos regulares, incluyendo la necesidad de continuar el
tratamiento especialmente en aquellos pacientes libres de sintomas. En ciertos
casos, puede ser necesario prolongar el tratamiento méas alla del periodo
recomendado; dicha decisién solo puede ser adoptada por el médico al cargo
del paciente tras sopesar la evolucion del mismo (AEMPS, Circular n® 3/2000).

El consumo de BZD en Espafa ha ido aumentando de forma sostenida a
lo largo de los afos, pasando de 32,7 dosis diaria definida por cada 1000
habitantes y dia (DHD) en 1992 a 89,3 DHD en 2012, lo que nos indica que

numerosos tratamientos con BZD son inadecuados por indicacion y/o duracion
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(AEMPS, 2014). De hecho, como se ha comentado en el apartado anterior,
diversos estudios ponen de manifiesto el uso inadecuado que se hace de las

BZD en la poblacién, en especial en las personas mayores.

[.5.1 Estructura y mecanismo de accién de las BZD

Se trata de moléculas que presentan un esqueleto comudn (anillo
benzodiazepinico), formado por un anillo bencénico unido a un anillo
heptagonal (anillo diazepinico). La mayoria son 1,4-benzodiazepina (N en 1y
4), aunque algunas tienen los N en 1y 5 (clobazam). Todas tienen sustituida la
posicion 7, bien por un atomo de cloro (diazepam, flurazepam, oxazepam, etc.)
0 por un grupo nitro (clonazepam). Ademas, en posicién 1 algunas incluyen un
radical metilo (diazepam); con frecuencia, existe un grupo carbonilo en posicion
2. Pueden estar hidroxiladas en posicion 3 (oxazepam y lorazepam) (Figura
11). La introduccién de anillos adicionales ha dado lugar a series derivadas

como las triazolobenzodiazepinas (alprazolam).

Las diversas sustituciones provocan cambios en el espectro
farmacoldgico relativo, en la potencia farmacolégica con que ejercen un efecto
determinado y en las propiedades farmacocinéticas que condicionan la

distribucion del farmaco y la duracion de su efecto (Hurle et al., 2013).

Figura 11. Estructura de BZD

Fuente: Yates y Catril, 2009
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Por lo que respecta al mecanismo de accion, todas las BZD se
comportan como moduladores alostéricos del receptor GABA,, situado en la
membrana plasmatica del terminal postsinaptico (Figura 12). Se trata de una
proteina pentamérica transmembrana, formada por cinco subunidades que se
asocian conformando en su centro un canal ibnico permeable a cloro. Las BZD
se fijan de manera especifica a un sitio concreto localizado en el complejo
molecular del receptor GABAA (en la interfase entre las subunidades a y ),
dando como resultado una modulacion alostérica que permite una mayor
influencia del GABA sobre su sitio especifico de interaccién, aumentando la
probabilidad de abertura del canal del CI" en respuesta al GABA y permitiendo
la entrada de estos iones. Esto se traduce en un estado de hiperpolarizacion de
la neurona, disminuyendo la neurotransmision por inhibicion de la formacion de
potenciales de accién. Por lo tanto, las BZD acttan potenciando los efectos del
principal neurotransmisor inhibitorio en el sistema nervioso central. Este efecto
inhibidor conduce a las propiedades ansioliticas, hipnéticas, anticonvulsivas y

relajantes de estos farmacos (Vinkers y Olivier, 2012).

GABA GABA

benzodiazepine

ethanol neurosteroids
barbiturates

Figura 12. Estructura del receptor GABA Ay sus subunidades

Fuente: Uusi-Oukari y Korpi, 2010
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I.5.2 Caracteristicas farmacocinéticas de las benzodiazepinas

Existen claras diferencias en las caracteristicas farmacocinéticas de las
BZD que dependen en gran parte de los sustituyentes del anillo principal. El
conocimiento del inicio de accion, potencia, metabolizacién y vida media de
estos farmacos permite tener criterios esenciales para poder escoger la mas

adecuada y segura segun el perfil de paciente al que va dirigida la prescripcion.

En la tabla 7 se resumen las principales caracteristicas de las BZD
comercializadas en Espafias como hipnéticas y/o ansioliticas que, en base a su
vida media, las podemos clasificar en tres grupos, de accion ultracorta,
corta/intermedia o prolongada, con una duracion de accion inferior a las 6
horas, de 6 a 24 horas, o mas de 24 horas, respectivamente. Respecto a la
vida media de las BZD, pueden variar con la edad y/o la funcion renal del
paciente. Generalmente, las de vida media corta se utilizan para insomnio,
mientras que las de vida media larga suelen utilizarse en problemas de
ansiedad (Mendelson, 1992).

Tabla 7. Perfil farmacoldgico de las BZD comercializadas en Espafia

e . . Vida media| Iniciode | Metabolismo Indicacién
Principio activo iy
(h) accion

Bentazepam 2,5-4,5 rapida oxidacion hipnético
Brotizolam 1-3 rapida oxidacion hipnético
Midazolam 1-3 rapida oxidacion hipnético
Triazolam 2-4 intermedia oxidacion hipnético
Alprazolam 11-13 intermedia oxidacién ansiolitico
Bromazepam 8-32 rapida oxidacion ansiolitico
Loprazolam 4-15 rdpida conjugacién hipnético
Lorazepam 12 intermedia conjugacion hipnético y ansiolitico
Lormetazepam 10 rapida conjugacion hipnético
Oxazepam 7-10 lenta conjugacion ansiolitico
Clobazam 36-79 intermedia oxidacion ansiolitico
Clonazepam 20-60 rapida oxidacion hipnético y ansiolitico
Clorazepato dipotasico 30-60 rapida oxidacion hipnético y ansiolitico
Clordiazepéxido 5-30 rapida oxidacion hipnético y ansiolitico
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Diazepam 15-60 rapida oxidacion ansiolitico
Flurazepam 51-100 rapida oxidacion hipnético
Ketazolam 52 rapida oxidacién ansiolitico
Pinazepam 10-70 rapida oxidacion ansiolitico
Quazepam 25-41 rapida oxidacion hipnético

Tabla modificada de Vicens y Fiol, 2008 y Montes et al., 2017

Absorcion y biodisponibilidad

Las BZD se absorben bien por via oral, con diferencias en la rapidez
segun el grado de liposolubilidad. El equilibrio entre el plasma y el cerebro se
alcanza rapidamente debido a su liposolubilidad y atraviesan bien la barrera
hematoencefalica, por lo que, en dosis Unica, el inicio del efecto depende

fundamentalmente de la velocidad de absorcion (Hurle et al., 2013).
Distribucion y metabolismo

Son muy liposolubles por lo que necesitan unirse a proteinas
plasmaticas para ser transportadas, se unen en alto porcentaje (90%), aunque
no se han descrito interacciones importantes con otros farmacos por esta
afinidad. Con la distribucion llegan a la mayor parte del organismo. Pueden
atravesar la barrera placentaria y pasar a la leche materna (Diaz-Pefialoza,
2017).

Las BZD tienen que metabolizarse para poder ser hidrosolubles y ser
eliminadas a través de la excrecién renal. Se metabolizan en el higado,
mayoritariamente en reacciones de Fase | catalizadas principalmente por el
sistema de monooxigenasas dependientes del citrocromo P450 (oxidacion,
reduccion e hidrdlisis), obteniendo metabolitos intermedios, activos, que
generalmente prolongan la duracion del efecto del farmaco (estas reacciones
estan enlentecidas en personas mayores, ocasionando mayor duracion de los
efectos) (Lépez et al., 2010). Posteriormente, estos metabolitos sufren
reacciones de Fase Il (glucoronizacion, acetilacion y sulfacion) formandose
metabolitos mas hidrosolubles e inactivos que seran eliminados a través de la

orina. Esta fase esta menos afectada por la edad (Arriola et al., 2009).
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En pacientes mayores se debe evitar el uso de las BZD de vida media
larga, recomendandose las que usan la via de glucoronizacion como
lorazepam, lormetazepam, loprazolam y oxazepam (Gamez y Irala, 1996;
Martinez et al.,, 2012; Montes et al., 2014). Esto es importante a tener en
cuenta en pacientes que tienen hepatopatias crénicas y en pacientes mayores
y polimedicados, ya que en estos pacientes las reacciones de Fase | son

menos eficientes, pudiéndose prolongar los efectos de las BZD.

En ancianos como norma general, se deben evitar farmacos de vida media
larga que producen sedacion y aumentan el riesgo de caidas (Montes et al.,
2014)

Excrecién y eliminacién

La mayor parte de los metabolitos de las BZD se elimina por la orina y,

una escasa parte, lo hace a través de la bilis y heces.

[.5.3 Interacciones y efectos adversos de las benzodiazepinas

Interacciones

Las BZD presentan frecuentes interacciones tanto derivadas de su
efecto (farmacodindmicas) como de su metabolismo (farmacocinéticas). En la

tabla 8 se muestran las interacciones mas relevantes.

Son conocidas las interacciones con farmacos depresores del sistema
nervioso central que aumentan los efectos sedantes, pudiendo tener
consecuencias fatales, especialmente en pacientes con adiccion al alcohol y/o
a opiaceos. Por lo que respecta a las interacciones farmacocinéticas, los
inhibidores del citocromo P450 aumentan la biodisponibilidad y la
concentracion de BZD, mientras que los que potencian el citocromo P450

disminuyen su concentracién (Griffin et al., 2013).
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Tabla 8. Interacciones de las Benzodiazepinas

Interaccion Farmacos

Antidepresivos sedativos

Neurolépticos

Anticonvulsionantes

FARMACOCINETICAS Aumenta efectos depresores de las BZD — —
Antihistaminicos

Opiaceos

Alcohol

Cimetidina

Digoxina

Inhibidor Selectivo de la
Recaptacién de Serotonina

Eritromicina

Aumentan la concentraciéon de BZD Isoniacida

Ketoconazol

Dextropropoxifeno

FARMACOCINETICAS

FARMACODINAMICAS Omeprazol

Betabloqueantes

Anticonceptivos

Antiacidos

Barbituricos

Carbamazepina

Disminuye la concentracién de BZD
Levodopa

Cafeina

Tabaco

Fuente: Danza et al., 2009

Efectos adversos

La mayoria de los efectos adversos de las BZD dependen de las
caracteristicas farmacocinéticas, de la potencia, de la duracion del tratamiento
y de la dosis, siendo esta ultima el determinante mas importante de las

reacciones adversas (Danza et al., 2009).

Los efectos adversos mas comunes son la excesiva sedacion,
somnolencia, letargo, falta de concentracion y fatiga. Cuando las dosis son mas
altas hay alteracion de la coordinacidon motora, mareos, véertigo, dificultad para
hablar, vision borrosa y cambios de humor. La sedacién diurna es mas
marcada en ancianos, lo que aumenta el riesgo de caidas y fracturas (ver
apartado 1.5.4). Pueden producir también amnesia anterograda por lo que hay

que realizar un seguimiento especial en pacientes ancianos. Ademas, las BZD
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pueden producir tolerancia, dependencia y sindrome de abstinencia (Griffin et
al., 2013).

Se produce tolerancia en especial cuando se utilizan dosis altas durante
un tiempo prolongado, siendo necesario aumentar la dosis para conseguir el

efecto deseado.

Provocan dependencia fisica y psiquica, incluso con dosis minimas y
con tratamientos cortos. El riesgo de dependencia se incrementa con la dosis y
con la duracién del tratamiento. La retirada de BZD origina un sindrome de
abstinencia que se caracteriza por insomnio, ansiedad, pérdida de apetito y de
peso, temblores, sudoracion, tinnitus y distorsiones perceptivas. Dicho
sindrome puede tardar hasta tres semanas en manifestarse después del uso
de BZD de actuacion prolongada, pero puede surgir en pocas horas en el caso
de una de actuacion corta (Campagne y Garcia-Campavo, 2005). Es por ello,
que se han establecido estrategias para la retirada de BZD de manera
programada y gradual, identificando a los pacientes susceptibles de ser
deshabituados (Martinez et al., 2012; Montes et al., 2017).

I.5.4 Riesgos asociados al uso de benzodiazepinas en mayores

Los ancianos constituyen una poblacion de riesgo con el uso de BZD por
diferentes razones, como presentar patologias asociadas, polifarmacia, pero
sobre todo por presentar cambios fisiolégicos que pueden afectar la
farmacodinamia y farmacocinética de estos farmacos. Con la edad, la
poblacion anciana presenta una mayor sensibilidad a los receptores de BZD.
Ademas, se produce una alteracion en el metabolismo hepatico con un
deterioro en la via oxidativa y disminuye la excrecion renal. Todo ello conduce
a una acumulacion en plasma de las BZD, especialmente las que utilizan la via
oxidativa y, a una potenciandose del efecto y de las reacciones adversas. Es
por ello, que como ya se ha comentado, el anciano debe evitar las BZD de vida
media larga y se recomienda las que utilizan la via de conjugaciéon hepatica,
gue no sufre alteraciones con la edad (Martinez et al., 2012; Montes et al.,
2014)
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De hecho, los criterios Beers (1991) y STOPP/START (Gallagher et al.,
2008; O'Mahony et al., 2015) consideran como prescripcion inadecuada en
ancianos las BZD de semivida de eliminacién larga por potenciacion de los

efetos adversos y aparicion de multiples interacciones.

Ademas de los efectos adversos indicados anteriormente debe tenerse

especial precaucion en ancianos con:

Riesgo de deterioro cognitivo y demencia

Son muchos los estudios que asocian el uso de BZD en pacientes
mayores con problemas cognitivos, riesgo de demencia y Alzheimer (tabla 9).

La mayoria de los autores sefialan que el consumo a largo plazo de BZD
altera las funciones neuropsicolégicas de los pacientes asociandose con una
disminucién del rendimiento cognitivo y riesgo de demencia, permaneciendo en
el tiempo, incluso, después de su retirada (Crowe y Stranks, 2018).

La relacion entre consumo de BZD con demencia y enfermedad de
Alzheimer ha sido analizada por muchos trabajos que coinciden en que esta
asociacion es mas fuerte en las siguientes situaciones:

e para BZD de vida media larga que para las de vida media corta
(Billioti de Gage et al., 2014; Billioti de Gage et al., 2015; Gomm et
al., 2016; Shash et al., 2016; Park et al., 2018; Picton et al., 2018;
He et al., 2019).

e con dosis acumuladas de BZD en el tiempo (Lagnaoui et al.,
2002; Wu et al., 2009; Gallacher et al., 2012; Billioti de Gage et
al., 2014; Billioti de Gage et al., 2015; Zhong et al., 2015; Gomm
et al., 2016; Picton et al., 2018; He et al., 2019).

Aungue esta asociacién es fuerte sigue siendo una incognita y se
necesitan mas estudios que expliquen mejor la causalidad. El uso de BZD esta
indicado mayoritariamente para el tratamiento del insomnio y la ansiedad, pero
dentro de sus posibles efectos adversos esta la afectacién de las actividades
de la vida diaria de los pacientes, siendo en muchas ocasiones responsables
de un grado de discapacidad independientemente de la duracién del

tratamiento y de la indicacién para la que se ha dado (Carrier et al., 2015).La
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ansiedad es uno de los factores que se consideran que pueden estar

relacionados con el deterioro cognitivo y la demencia (Gulpers et al., 2016), al

igual que el insomnio (Amieva et al., 2007), pudiendo ser estos sintomas,

predictores tempranos de una condicion asociada a riesgo de demencia (Billioti

de Gage et al., 2014). Hay estudios que no avalan esa asociacion (Imfeld et al.,

2015, Gray et al.,, 2016), y algunos autores asocian el bajo rendimiento

cognitivo detectado en los pacientes con los sintomas previos de una demencia

preclinica (Zhang et al., 2016), Por ello, nuevos estudios adicionales deberan

consolidar esta probable relacion y dilucidar esta cuestion.

Tabla 9. Estudios sobre la relacion entre consumo de

cognitivos y riesgo de demencia

benzodiazepinas, problemas

Asociacion causal entre
Autores Tipo de estudio Pobl_acmn uso dg_BZD, p_roblemas
analizada cognitivos y riesgo de
demencia
Lagnaoui et al., 2002 Casos controles 3777 = 65 afios Si
Paterniti et al., 2002 Estudio de 1389 entre 60 y Si
seguimiento 70 afios
Barker et al., 2004 Revision S|stem§1t|ca de 13 estudios S
experimentales
Gallacher et al., 2012 Cohorte 1134 Si
prospectiva
Wu et al., 2009 Casos controles 779 > 45 afos Si
Mura et al., 2013 Modelos mixtos | g9z - g5 aros Si
no variables
Billioti de Gage et al., Casos controles 8980 = 66 afos Si
2014
Billioti de Gage et al., Revision sistemética de 10 estudios "
. |
2015 observacionales
Metanalisis de 6
estudios de casos )
Zhong et al., 2015 controles y 4 45391 Sl
estudios de
cohortes
Imfeld et al., 2015 Casos controles | 26459 = 65 afios NO
Gray et al., 2016 Cohorte 3434 2 65 afios NO
prospectiva
Gomm et al., 2016 Casos controles 21145 = 60 afios Si
Zhang et al ., 2016 Prospectivo 5423 NO
Shash et al., 2016 Cohorte 8240 > 65 afios si
prospectiva
Park et al., 2018 Andlisis de simetria de secuencia Si
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Picton et al., 2018 Revisién de: 9 prospectlvors., 8 casos si
controles y 1 metanalisis

He et al., 2019 Metaanalisis de 6 egtudlos de casos si
controles y 4 estudios de cohortes

Riesgo de caidas y fracturas

Segun la OMS (2018), cada afio se producen 37,3 millones de caidas
cuya gravedad requieren atencion meédica. Los mayores de 65 afios son
quienes sufren mas caidas mortales y entre los factores de riesgo estan los
efectos colaterales de los medicamentos, inactividad fisica y pérdida de
equilibrio. Las mayores tasas de mortalidad por caidas corresponden a los
mayores de 60 afios, teniendo en muchos casos un mal prondstico (Hartikainen
et al., 2007).

Las BZD son sustancias que inducen sedacién, somnolencia, retraso en
los tiempos de reaccion y alteran el equilibrio, provocando caidas. Muchos
autores han analizado la relacion entre el uso de BZD en pacientes mayores y

las caidas que en muchos casos acaban en fracturas (tabla 10).

Todos los trabajos revisados coinciden en que el riesgo de caidas se ve
incrementado con el consumo de BZD (Hartikainen et al., 2007; Woolcott et al.,
2009; Hwang et al., 2015; Park et al., 2015). Este incremento de riesgo es mas
acentuado en las primeras semanas de tratamiento (Wagner et al., 2004; Berry
et al., 2016; Donnelly et al.,, 2017), al igual que se ha comprobado que la
suspension del tratamiento con BZD disminuye el riesgo de caida (De Groot et
al., 2013; Berry et al., 2016).

Cuando se analiza qué BZD son las mas propensas a provocar caidas,
hay disparidad de opiniones al respecto, encontrando trabajos que asocian las
caidas a las BZD de vida media larga respecto a las de vida media corta
(Vestergaard et al., 2008; De Groot et al., 2013; Ballokova et al., 2014; Diaz et
al., 2017; Martinez-Cengotitabengoa et al., 2018) y por el contrario, otros
trabajos consideran que las BZD de vida media corta no tienen menos riesgo
caidas que las BZD de vida media larga (Sgadari et al., 2000; Chang et al.,
2008; De Vries et al., 2013; Xing et al., 2014).
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El riesgo de caidas también se ve incrementado con la dosis de BZD

utilizada (Vestergaard et al., 2008; Skinner et al., 2017), aunque incluso a dosis

modestas existe riesgo de caidas (Chang et al., 2008).

En lo que todos los autores coinciden es que, en general, el uso de BZD

debe ser fuertemente desaconsejado en personas mayores.

Tabla 10. Estudios sobre larelacién entre consumo de BZD y caidas

Autores

Tipo de estudio

Conclusiones

Sgadari et al., 2000

Casos controles

BZD de vida media corta no tienen
menos riesgo caidas que las BZD de vida
media larga

Wagner et al., 2004

Cohorte

Mayor riesgo de caida al inicio del
tratamiento con BZD, disminuyendo
después.

Hartikainen et al., 2007

Revision sistematica

BZD asociado con riesgo de caidas

Chang et al., 2008

Casos controles

BZD asociado con riesgo de caidas,
incluso a dosis modestas y BZD de vida
media corta

Vestergaard
et al., 2008

Casos controles

BZD de vida media larga mayor riesgo de
fracturas y relacién dosis - respuesta

Woolcott et al., 2009

Metaanalisis

BZD asociado con riesgo de caidas

Zint et al., 2010

Casos controles

BZD asociado con riesgo de caidas, a
dosis altas y sobre todo al inicio del
tratamiento.

Khong et al., 2012

Metaanalisis

BZD asociado con riesgo de caidas

De Vries et al., 2013

Cohorte longitudinal

BZD de vida media corta no tienen
menos riesgo que las BZD de vida media
larga

De Groot et al.,2013

Metaanalisis

BZD asociado con riesgo de caidas, a
dosis altas, vida media larga y mayor
tiempo en tratamiento. Cuando se retira
el tratamiento con BZD, desaparece

Xing et al., 2014

Revisién sistematica

BZD de vida media corta no tienen
menos riesgo que las BZD de vida media
larga

Ballokova et al., 2014

Cohorte Prospectivo

El diazepam aumenta mucho el riesgo de
caidas

Hwang et al., 2015

Disefios de Crossover y
series de casos
autocontrolados

BZD asociado con riesgo de caidas

Park et al., 2015

Revisién sistematica

BZD asociado con riesgo de caidas

Berry et al.,2016

Casos cruzados

Mayor riesgo de caida al inicio del
tratamiento con BZD, disminuyendo
cuando se retira la BZD.

Diaz-Gutiérrez et al.,
2017

Revision sistematica

Las BZD de vida media corta se
recomiendan frente a las de vida media
larga

Skinner et al., 2017

Casos controles

Mayor riesgo de caida al inicio del
tratamiento con BZD y con el aumento de
dosis
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Donnelly et al., 2017 Revision sistematica Mayor.rlesgo de caida al inicio del
tratamiento con BZD

Martinez - Tras una caida, el 40% llevaba una BZD

Cengotitabengoa et Estadistico Descriptivo | de vida media larga y por encima de la

al.,, 2018 dosis recomendada

Aljawadi et al., 2018 Estudio Transversal BZD asociado con riesgo de caidas

Riesgo carcinogénico

Se necesitan mas investigaciones para proporcionar evidencias sobre

una posible relacién entre consumo de BZD y proceso cancerigeno.

Existen varios estudios que hablan de esta sospecha (Kao et al., 2012) y
se ha demostrado la existencia de una relacion dosis-respuesta significativa
entre el uso de BZD y el riesgo de cancer (Zhang et al., 2017), coincidente con
un metaanalisis reciente en el que analizan 22 estudios observacionales (18
casos y controles y 4 cohortes) (Kim et al., 2017) confirma que existe un 19%
mas de riesgo de cancer entre los usuarios de BZD, con una tendencia dosis-

respuesta significativa.

En un estudio longitudinal de casos y controles utilizando la base de
datos del Seguro Nacional de Salud de Taiwan a lo largo de 12 afios, se
observé que el riesgo de cancer en cerebro, colon rectal, pulmoén y prostata era
mayor en pacientes que consumian BZD frente a los que no tomaban, siendo

unas BZD mas seguras que otras (Igbal et al., 2015).

Por el contrario, existen otros autores que no comparten estas
sospechas, como es el trabajo realizado con datos recopilados desde 1977 a
1991 en un hospital de Estados Unidos en el que demuestran que no existe
ninguna relacion entre BZD y riesgo de desarrollar un cancer (Rosenberg et al.,
1995). Estudios posteriores confirman estos resultados (Halapy et al., 2006;
Pottegard et al., 2013) concluyendo que no hay una clara asociacién y que
probablemente este riesgo se debiese a otros factores relacionados con el

estilo de vida.
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I.5.5 Estudios sobre el uso de Benzodiazepinas en adultos mayores

A pesar de los riesgos que supone el consumo cronico de BZD en
adultos mayores, la literatura indica que su utilizacion en la préactica clinica es
frecuente. Ademas, se ha demostrado que hay factores que explica la relacion
entre edad y consumo de BZD: morbilidad en pacientes mayores, impacto de
los acontecimientos dolorosos de la vida, el aislamiento social en esas edades

y el peso de la prescripcion médica (Fernandez y Cassagne-Pinel, 2001).

Se ha analizado cuales son las BZD mas utilizadas, la indicacién médica
por que se utilizan, asi como la evidencia disponible en relacion a las variables

sociodemogréficas asociadas a su utilizacion.

A) Benzodiazepinas méas usadas y diagndstico asociado

En la tabla 11 se resumen los estudios en los que se ha detallado el tipo
de BZD utilizada y la indicacién para la que estan prescritas. Por lo que
respecta al tipo de BZD que se prescribe, algunos estudios ponen en evidencia
que las BZD de vida media larga son las més utilizadas (Sanchez y Hernandez
et al., 2010; Ivet y Herndndez, 2010; Albear et al., 2015; Jacob et al., 2017)
mientras que en otros son las de vida media intermedia o corta (Alvarenga et
al., 2008; Velert et al., 2012).

Al analizar las indicaciones para las que se prescriben las BZD, se
observa que no sélo se utilizan para la ansiedad o el insomnio, trastornos de la
adaptacion y depresion, sino que aparecen un porcentaje de diagndsticos que
no justifican su prescripciébn como el tratamiento del dolor, hipertensién etc.
Algunos autores (Vilaca et al., 2016) sugieren que podria deberse a una falta
de correlacion con el cédigo diagnodstico correcto en el momento de la

prescripcion.

Si consideramos la prevalencia de las patologias tratadas con BZD en la
mayoria de los estudios se trata de la ansiedad (lvet y Hernandez, 2010;
Sanchez y Hernandez et al., 2010; Albear et al., 2015), o del insomnio (Velert et

al., 2012), sin embargo, Jacob y colaboradores (2017) indican que se utilizan
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en para el tratamiento del dolor en primer lugar seguido de los trastornos del

suefo y la ansiedad.

Tabla 11. Indicaciones y tipo de benzodiazepinas

Autor LEMELES Indicaciones Tipo de BZD
muestra
348 35,6% (bromazepam),
Alvarenga et pacientes | no analiza 22,5%(diazepam),
al.,2008 > 60 afnos 12,6% (clonazepam),
7,8% (lorazepam)
Ivety 79 23’%2&?3;%?33 43% (diazepam),
Hernandez, pacientes 11’4% (hipertension) 30,4% (clordiazepdxido)
2010 > 60 afos 50/(’) (otros) 19% (nitrazepam)
. 54,5% (ansiedad), Diazepam (43%),
ﬁi?:gﬁéeyz paci7e9ntes 29,1% (in'somnio).,, nitrazepam (19%),
etal. 2010 > 60 afios 11,4% (hipertension) meda_zepam (_7,6%),

v 5% (otros) clordiazepéxido (30,4%),
Velert et al 3_14 65,9 (insom_nio), BZD vi.da intermedia (75,9%)
2012 v pacientes |27,5% (ansiedad) BZD vida larga (20,4%)

> 65 afios |6,6% (otros) BZD corta (3,7%)
80 52,5%(ansiedad)
Albear et al., ientes > 30%(insomnio), diazepam (57,5%)
2015 paéc(;enN 7,5%(depresion) fenobarbital (26,25%)
anos 10%(otros)
29,4% (dolor de espalda),
26,4% (trastorno del suefio), | Tetrazepam (25,8%),
Jacob et al 32_182 12,3% (ansiedgd), Iqrazepam (21,3%),
2017 v pacientes | 11,8% (depresion), diazepam (12,7%),
> 65 afios | 7,3% (trastorno de oxazepam (12,6%),
adaptacion) bromazepam (12%)
12,8% (otros)
5% (insomnio)
5% (depresion),
265 2,1% (demencia) 13,7% (lorazepam),
Vilaca et al., acientes 1,9% (ansiedad), 9% (alprazolam),
2019 E 75 afios 1,6% (trastorno de 7,1 %(bromazepam),
ansiedad) 2,3% (diazepam),
1% (sentimientos de
depresion)

En negrita se sefalan las BZD de accién larga
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B) Variables sociodemogréficas asociadas al consumo de
benzodiazepinas

Como ya se ha explicado con anterioridad las BZD estan entre los
grupos terapéuticos de farmacos mas utilizados de forma inapropiada en la
poblacion mayor teniendo consecuencias negativas para la salud, aumentando

los costes sanitarios y la carga social.

Ante esta situacion tan alarmante, muchos autores han intentado
analizar qué factores socioecondmicos estan relacionados con el alto consumo
de BZD a largo plazo, con el objeto de disefiar estrategias para abordar esta
problematica aplicando politicas sociales.

Entre los factores detectados que predisponen al consumo de BZD

durante periodos largos de tiempo, se encuentran:

a) Edad

Numerosos estudios evidencian un mayor consumo del BZD en
pacientes de edad avanzada (Windle et al., 2007; Demyttenaere et al., 2008;
Luijendijk et al., 2008; Cunningham et al., 2010; Sanchez y Hernandez et al.,
2010; Manthey et al., 2011; Hata et al., 2018; Sjostedt et al., 2017). Entre las
justificaciones que podrian explicar esta tendencia, esta la propia vejez, que
muchas veces va acompafada de problemas de la vida, siendo prescritas las
BZD para paliar ese sufrimiento, con la intencion de amortiguar ese dolor
(Alvarenga et al., 2014). La patologia, comorbilidad y polimedicacién de estos
pacientes también son factores desencadenantes del consumo de BZD, ya que
se utilizan para tratar los sintomas derivados de otras patologias (Fourrier et
al., 2001; Cunningham et al., 2010), o los provocados por la propia medicacion

concomitante del paciente (Hata et al., 2018).

b) Género

Se ha evidenciado en muchos trabajos un mayor porcentaje de uso de
BZD en mujeres (Galleguillos et al., 2003; Petitjean et al., 2007; Windle et al.,
2007; Luijendijk et al., 2008; Fang et al., 2009; Alvarenga et al., 2009; Sanchez
y Hernandez et al., 2010; Andersen y Frydenberg, 2011; Cosci et al., 2016;
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Tanguay et al., 2018; Chatterjee et al., 2017) y sobre todo en el consumo de
BZD a largo plazo (Escriva et al ., 2000; Bejarano et al., 2008; Demyttenaere et
al., 2008; Cunningham et al., 2010; Sjostedt et al., 2017).

Entre las causas analizadas sobre el mayor consumo de BZD por parte
de las mujeres hay diferentes hipétesis, entre ellas esta la mayor supervivencia
de las mujeres frente a los hombres, predisponiéndolas a sufrir mas la vejez y
la pérdida de seres queridos (Voyer et al., 2004); por el miedo y la soledad
(Canham, 2015). Otras de las causas detectadas son la alta frecuentacion de
las mujeres a las consultas médicas, mientras que a los hombres les cuesta
mas comunicar sus alteraciones emocionales (Markez et al., 2004; Voyer et al.,
2004), la predisposicion a padecer ansiedad y trastornos del suefio en el caso
de las mujeres, mientras que en los hombres son los problemas que tienen
para dormir (Van der Heyden et al.,, 2009; Hollingworth y Siskind, 2010). Por
otra parte, a las mujeres las consideran mas responsables de su salud
(embarazo, cuidado de hijos y ancianos, etc.), a lo que se suma el rol social,
donde esta mejor visto que acuda al médico una mujer que un hombre (Markez
et al., 2004).

c) Nivel socioeconémico

Las caracteristicas socioeconémicas también influyen en el consumo de
BZD a largo plazo segun se ha analizado en algunos estudios, observandose
gue en pacientes gque viven solos, solteros o viudos, aumenta la probabilidad
de consumo de BZD (Alvarenga et al., 2009; Manthey et al., 2011; Andersen y
Frydenberg, 2011; Sjostedt et al., 2017). Por el contrario, en otros estudios, no

se ha encontrado esa clara relacion (Cosci et al., 2016; Tanguay et al., 2018).

Por lo que respecta a la poblacion con pocos ingresos econdmicos o
pOCOS recursos, se asocia con un mayor consumo BZD (Cunningham et al.,
2010; Manthey et al.,2011; Sj6stedt et al., 2017) debido a las dificultades para
llevar un estilo de vida saludable, ya que los que tienen mas recursos se

pueden cuidar mejor (Manthey et al.,2011), detectindose mas consumo en
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zonas mas desfavorecidas, con mas necesidades, debido a los problemas

sociales que suelen tener las familias (Quigley et al., 2006).

d) Nivel educativo

La asociaciéon entre nivel educativo o escolarizacion y consumo de BZD,
es un factor que ha sido analizado y del que surgen opiniones contradictorias.
Por una parte, estan los autores que asocian mayor consumo de BZD en la
poblacion con nivel cultural mas bajo (Demyttenaere et al., 2008; Telles et al.,
2011; Sjostedt et al., 2017), y por otra, algunos autores no encontraron una
relacion significativa (Alvarenga et al., 2009; Brunoni et al., 2013; Chatterjee et
al., 2017).

La salud de los pacientes también ha sido analizada por algunos
autores, observdndose una relacién entre depresion, hipertension, dolor
articular, percepcién de mala salud fisica con el consumo de BZD (Luijendijk et
al., 2008). Las enfermedades somaticas y el dolor cronico que padece a
menudo esta poblacion (Demyttenaere et al., 2008; Manthey et al., 2011;

Chatterjee et al., 2017) también predispone al consumo de BZD.

Por lo tanto, ser mujer, ser mayor y tener bajos ingresos o con un estado
de salud deficiente se asocia con mas probabilidades de uso de BZD (Jacob et
al., 2017)

I.5.6 Estrategias disefiadas para optimizar la desprescripcién de

benzodiacepinas

Como ya se ha comentado, un problema sanitario lo constituye el
consumo cronico de BZD, especialmente en pacientes de edad avanzada. El
consumo croénico de BZD es el consumo ininterrumpido por mas de 3 meses
(Busto et al., 1986). ElI consumo cronico de BZD puede provocar dependencia
psicoldgica y fisica, con un sindrome de abstinencia cuando se suprime el
farmaco, que es mayor cuanto mas alta haya sido la dosis utilizada y cuanto
mas tiempo llevara el tratamiento. La clinica de la abstinencia es muy

semejante al estado ansioso original (L6pez et al., 2010), por este motivo, las
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BZD estan consideradas entre los grupos terapéuticos mas dificiles de retirar
debido a la gran dependencia psicologica y fisica que genera en los pacientes
(Bain et al., 2008).

Son muchas las estrategias o intervenciones disefiadas para reducir el
consumo de BZD en pacientes mayores, pero a la hora de compararlas, se
observa que los trabajos revisados tienen disefios muy diferentes, y
particularidades en los individuos y ademas no existe un consenso de cual

seria la mejor estrategia.

Los trabajos revisados se podrian agrupar en funcion de las diferentes
estrategias utilizadas a la hora de intentar deshabituar del consumo de BZD en

pacientes mayores (tabla 12).

Por una parte, se pueden considerar intervenciones para involucrar a

los pacientes en proceso de deshabituacién como:

e Educacion del paciente a través de folletos, instrucciones,
cartas, para concienciar al paciente de los efectos secundarios

graves que pueden provocar las BZD.

e Intervenciones consensuadas de retirada de BZD con los
pacientes a través de un trato o relacion de confianza entre el
médico y el paciente para favorecer la deshabituacion,
acompafandolo en todo el proceso, a través de una toma de

decisiones compartida.

e Estos métodos pueden estar complementados por terapias con
apoyos cognitivos-conductuales por parte de psicélogos, para
que el paciente identifiqgue y corrija patrones de conducta
inadecuados, aprendiendo habilidades relacionadas con la

higiene del suefio, control de estimulos o técnicas de relajacion.

Por otro lado, se pueden considerar intervenciones dirigidas al

médico que incluyen:

e Formacion de profesionales

82



e Colaboraciones entre profesionales (farmacéutico-médico o
meédico-médico), en la que el farmacéutico o médico revisa y
detecta la prescripcion inadecuada en el paciente y la remite al
médico que atiende al paciente junto con informacion y

propuestas de adecuacion del tratamiento con BZD.

Hay que tener en cuenta que, a pesar de todo, existen pacientes cuyos
sintomas de abstinencia/retirada persisten en el tiempo o que tienen niveles de
dependencia muy elevada, sobre los que resulta muy dificil intervenir. La
ansiedad, cuando persiste de forma cronica puede provocar gran malestar y
sufrimiento psicoldgico y el tratamiento con dosis bajas de BZD proporciona un
alivio tanto de los sintomas como de la capacidad funcional. En estos casos, el
beneficio del tratamiento, supera los posibles efectos negativos derivados de su
utilizacion y puede estar indicado mantener la medicacién a largo plazo (Vicens
y Fiol, 2008). De hecho, algunos estudios han considerado como un éxito el
cambio a una BZD mas segura y recomendable para su edad (lorazepam,

lormetazepam...) (Montes et al., 2017).

Entre las estrategias mas comunes de los trabajos revisados, estan las
gue consisten en formar o educar al paciente sobre los efectos desfavorables
a largo plazo de las BZD y de como ir reduciendo la dosis a través de una
pauta de descenso gradual, consiguiendo una tasa de retirada que oscila entre
el 7 y el 35% segun los estudios (Martin et al., 2013; Tannebaum et al., 2014;
Martin et al., 2017; Mendes et al., 2018).

Si existe una intervencion consensuada con el paciente junto con
terapias de reduccion gradual de dosis hasta retirarla, la tasa de éxito es mayor
y oscila entre un 65-80% (Petrovic et al., 1999 y 2002; Curran et al., 2003;
Salonoja et al., 2010; Bourgeois et al., 2014). Hay que destacar que se trata de
estudios clinicos en los que los pacientes que se incluyen desean interrumpir el
tratamiento y participar en el ensayo. Cuando a esta estrategia se le refuerza
con terapias cognitivo-conductuales para ayudar a sobrellevar al paciente
los sintomas de abstinencia durante el proceso de retirada gradual de las BZD,
el éxito de la intervencion es mayor: 77% (Baillargeon et al., 2003), 85% (Morin
et al.,, 2004) o 90% (Giblin y Clift, 1983). Hay que tener en cuenta que la
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mayoria de los estudios estan realizados en un nimero pequefio de pacientes
y se trata de ensayos clinicos, lo que en conjunto implica que el seguimiento de
los pacientes sea mas estricto, y los resultados sean satisfactorios, pero poco
aplicables a la practica asistencial habitual ya que, por un lado, en estos
estudios los pacientes estan dispuestos a cambiar sus hébitos de consumo de
BZD y por otro,se precisarian mayores recursos sanitarios con una mayor
participacion de profesionales sanitarios y de tiempo. Hay dos estudios en los
que se realiza la sustitucion de BZD por melatonina, que es una alternativa
para el tratamiento a corto plazo del insomnio en pacientes mayores de 55
aflos (Ficha técnica melatonina). Los resultados son contradictorios y asi,
Garzon et al., (2009) consiguen un 64,30% de éxito en la desprescripcion de 14
pacientes, aunque otros autores no han demostrado su utlidad para la

interrupcion del uso prolongado de BZD (Cardinali et al., 2002).

Cuando las estrategias dependen de colaboracion entre diferentes
profesionales, donde uno de ellos detecta y otro modifica o adecua el
tratamiento, se consiguen éxitos del 3% hasta el 34%(Westbury et al., 2010;
Sotoca et al., 2011; Sevilla-Sanchez et al., 2012; Velert et al., 2012; Mud, 2016;
Fernandez et al., 2019). Cuando se detecta la medicacién por farmacéuticos
comunitarios y se comunica al médico, el éxito es de un 3% si se interrumpe la
medicacion (Mud, 2016) o de un 20%, si se pretende eliminar la medicacion,
disminuir dosis o cambiar a lorazepam (Velert et al., 2012). Si la intervencion se
realiza con pacientes hospitalizados o institucionalizados con la implicacion del
farmaceéutico el éxito se situa entre el 9-11% (Westbury et al., 2010; Sevilla-
Sanchez et al., 2012). Si se acompafia ademas de formacion a los medicos se
incrementa hasta el 25% (Sotoca et al., 2011), aunque hay que destacar que
en este estudio han participado s6lo 8 pacientes Hay un estudio en el que se
describe una colaboracion médico-médico y se consigue un 34% de éxito
(Fernandez et al., 2019).

Si la intervencion comprende so6lo formacion al profesional sanitario el

éxito es insatisfactorio (0,7%) (Pimlott et al., 2003).
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Tabla 12. Estrategias para la desprescripcion de benzodiazepinas en pacientes mayores

Educacién al paciente

Tipo de Estudio VENnEniD &2 : - : :
Autores . muestra Técnica utilizada Resultados de la intervencion
(procedencia)
INTERVENCIONES DIRIGIDAS AL PACIENTE
Cambio en la percepcion de
riesgo de consumo de
Estudio cuasi-experimental BAD) 1850 [FEGISIES E6h W72
Martin et al., P 144 (> 65 afios) : mejor adquisicion de
entre una cohorte Folletos educativos s . .
2013 conocimientos, e intencion de

(farmacia comunitaria)

discutir la interrupcion de la
administracién de BZD con un
médico.

Tannenbaum et

Ensayo aleatorizado grupal
(farmacia comunitaria)

303 (> 65 anos):

grupo a) 148

a) Grupo que recibié informacién sobre
riesgos del uso de BZD + reduccion

a) 27% interrumpen

al., 2014 o grupo b) 155 gradual de BZD b) 5% interrumpen
6 meses seguimiento
b) Grupo control
Ensayo controlado 261 (> 65 afos) Folletos educativos a) 35% interrumpen
Martin et al., aleatorizado grupo a) 139 a) Pacientes normales139 P
2017 (farmacia comunitaria) grupo b) 122 b) Pacientes con deterioro cognitivo b) 32% interrumpen
medio
Cohorte retrospectiva G2l a) Folletos educativos a) 22,5% interrumpen
Mendes et al., (veteranos) (= 65 anos) '
2018 o b) Control b) 15,9% interrumpen
6-9 meses seguimiento
0% interrumpen
22% redujeron dosis
Erwin et al., ~ Se enviaron cartas de intervencion de 74% inicia conversaciones
- 27 (=75 anos) L ; o
2018 educacion directa al paciente con el médico
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Petrovic et al., Estudio doble ciego a‘)l92:4 e)ee rleoerrr22|t2222 BaZnE) por a) 75% interrumpen
1999 (hospitalizados) P b) 80% interrumpen
b) 25 b) se reemplaza BZD por trazodona
Petrovic et al., Ens._slyo aleatorizado doble 40: a) se reemplaza BZD por a) 80% interrumpen
2002 ciego control_adp con a) 20 lormetazepam 2) 50% interrumpen
4 placebo (hospitalizados) b) 20 b) se reemplaza BZD por placebo
§ T 104 (> 65 afios): a) Reduccion de dosis desde la 1°
@ 8, Curran et Estudio doble ciego a) 55 semana 80% interrumpen
S o al.,2003 (residencias) b) 49 b) Dosis normal 12 semanas y 0 P
< g después reduccion gradual
O @ | Salonoja et al., | Ensayo controlado aleatorio 34 (> 65 afios Un geriatra asesor6 dando )
3 § e prospectivo ( ) instrucciones para retirar, reducir o 35% interrumpen
_5 - (comunidad) cambiar las BZD (charlas de una hora)
% g Bourgeois et Estudio piloto 38 (2 65 afios) Tanto el médico como el paciente
29 al 92014 (residencia) B estaban dispuesto a interrumpir el 65,80% interrumpen
g v (8 meses seguimiento) tratamiento
= L . No respalda la eficacia de la
Sl G ST el eleeD 45 Sustituir por melatonina melatonina para reducir el uso de
2002 controlado con placebo : :
BZD en dosis bajas.
Garzén et al Ensayo prospectivo,
2009 v aleatorizado, doble ciego, 14 (> 65 afios) Sustituir por melatonina 64,30% interrumpen
con placebo (comunidad)
. 0, H
Giblin y Clift, Estudio aleatorio a?ci'o a): 4 sesiones de psicoterapia 2)) Eleis TSI EE7)
é 1983 (comunidad) b) 10 b) control b) 20% interrumpen
=40
cO 5 i6
o = . Ensayo controlado aleatorio 63: 2l TCC. mas una reduccion grqdual a) 77% interrumpen
S = Baillargeon et d 2 b 34 (terapia combinada con 8 sesiones
= al.,2003 no cegado con < brazos ) con un psicologo) b) 38% interrumpen
5 = ' terapéuticos (comunidad) b) 29 ; Iy
g9 b) terapia de reduccion gradual
S L] -
g S 76: a) Reduccién de BZD a) 48% interrumpen
a © Morin et Ensayo clinico a) 25 b) TCC (1.5h/semanal con un b) 54% interrumpen
Q al.,2004 aleatorizado(comunidad) b) 24 psicologo) .
c) 27 ¢) Reduccién de BZD + TCC ¢) 85% interrumpen
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INTERVENCIONES DIRIGIDAS AL MEDICO

Colaboracion Farmacéutico-Médico

Estrategias dirigidas por farmacéuticos:

WeSt%%et el controIaEdT)S(?eysoi dencia) 280 revisiones de medicacion inapropiada y 10,7% interrumpen

sesiones educativas para el personal

Los médicos reciben previamente una

formacion en las recomendaciones de

. . . los criterios STOPP/START. El
Sotoca et el cuast SAPRITENEY 8 (121 pacientes*) farmacéutico revisa y detecta :
pre-post sin grupo control ~ U . " 25% interrumpen
al.,2011 (residencia) (= 65 afos) medicacion inapropiada emitiendo un
informe con recomendaciones (formato
papel) que entrega al médico
personalmente.
Sevilla- Estudio transversal y 22 (134 inaprggisaedg%crﬁvlﬁl?grmggtlécﬁicclgny una
Sanchez et al., prospectivo pacientes?*) fase de validacion por 2 médicos 9% interrumpen
2012 (Farmacia Hospital) (> 65 afios) :
geriatras
El farmacéutico interviene cuando
detecta un PRM, deriva al médico si se
314 (346 BZD) _ pretgnde e_zliminar Ia_ medicacion,
Estudio controlado simple (2 65 afios): disminuir dosis o cambiar a lorazepam.
Velert et al., ciego : . 5 o
2012 (Farmacia Comunitaria) | @) 160(184BZD) C;gaeé”nﬁ’gs'gtse{:‘(’;”ggge?gg‘;‘(;‘E)'ree”fgo
b) 154 (162 BZD) correcto de BZD a) 30%
b) Grupo control so_lo se les realiz b) 11%
entrevista
Estudio observacional Farmacéutico comunitario emite un
Mud, 2016 descriptivo 101 (> 65 afios) informa al médico con 3% interrumpen

(Farmacia Comunitaria)

recomendaciones

Médico-

Médico

Fernandez et
al., 2019

Estudio cuasi-experimental
antes y después
(hospitalizados)

137 (>65 afos)

Elaboracion de un informe sobre
medicacion inapropiada con propuestas
de cambios en la prescripcion

34% interrumpen
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PRM: Problema relacionado con la medicacion
N° (N°*): nUmero de pacientes con BZD (Poblacién total)
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I.HIPOTESIS Y OBJETIVOS

La evidencia indica que, en nuestro entorno sanitario, el uso inadecuado
de BZD en personas mayores es un problema frecuente y con un gran impacto
negativo en la practica clinica. Por ello, es necesario implementar programas
orientados a mejorar la utilizacion de estos farmacos. Sabemos que una
actuacion coordinada a distintos niveles asistenciales redundara en la practica

en mejores resultados.
Es por ello que nos planteamos la siguiente HIPOTESIS:

“El trabajo conjunto del farmacéutico de Atencion Primaria y los facultativos del
Departamento de Salud para la implementacion de una estrategia de
desprescripcion en grandes poblaciones y a su vez de uso racional de BZD,
deberia mejorar los habitos de prescripcion de los profesionales y su utilizacién

en los pacientes’.

OBJETIVO PRINCIPAL

Analizar el impacto de una estrategia de adecuacion farmacoterapéutica
realizada en un Departamento de Salud que tuvo como objeto evitar la utilizacién
de BZD de accion larga en personas igual o mayores de 75 afios, mediante la
desprescripcidén o si no es posible, la sustituciéon por BZD de accion corta, mas

segura para este colectivo de pacientes.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Caracterizar el perfil sociosanitario y de cronicidad de la poblacién de las
zonas basicas del Departamento de Salud sobre el que se realizo la
actuacion, y de los pacientes = 75 anos a los que se les prescriben BZD

de accibn larga.

e Analizar el tipo de BZD prescrita a los pacientes incluidos en el estudio,
en funcién del género y de la zona basica de salud, antes y después de la

estrategia de actuacion.
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e Cuantificar el resultado de la estrategia de actuacion, realizando un
analisis de fortalezas y debilidades de la misma, para determinar opciones
de mejora y valorar los resultados que derivarian de su implementacion

en los restantes Departamentos de Salud.
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I1l. METODOLOGIA
I11.1 Disefio del estudio

Se trata de un estudio observacional retrospectivo que analiza el impacto
de una de las estrategias de revision farmacoterapéutica realizada en un
Departamento de Salud (formado por 14 zonas basicas) de la Comunidad
Valenciana, siguiendo el programa de Revision Farmacoterapéutica (REFAR) de
la Conselleria de Sanitat (Generalitat Valenciana, 2011). Esta estrategia que
consistié en la adecuacion del uso de BZD en pacientes = 75 anos, se realizd

segun un protocolo que comentaremos en el apartado siguiente.

La AEMPS catalogé el estudio como de “Posautorizacion con otros
disefios diferentes al de seguimiento prospectivo (EPA-OD)” y posteriormente se
presento y fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica (CEIC) de

Valencia Hospital General (Anexo |y II, respectivamente).

[ll.2. Estrategia de revision para la adecuacion farmacoldgica en el

Departamento de Salud

El Departamento de Salud siguiendo la linea del programa REFAR de la
Conselleria de Sanitat, adapté este programa y diseiid una nueva forma de
trabajar basada en la creacion de grupos multidisciplinares cuyo objetivo era
consensuar entre sus miembros (médicos de Atencién Primaria, médicos del
ambito hospitalario y farmacéuticos de Atencion Primaria) revisiones
farmacoterapéuticas con objeto de prevenir, detectar y resolver problemas
relacionados con medicamentos, y por tanto mejorar la seguridad y calidad

asistencial de los pacientes.

Una vez elaborada una estrategia en concreto, ésta es aprobada por la
Comision de Uso Racional (CUR) y difundida a las 14 zonas basicas de salud
del Departamento. La CUR se encarga de promover la utilizacion de
medicamentos y productos sanitarios de forma eficiente en el ambito
ambulatorio. Entre las funciones de esta comision estad la de evaluar las

actividades en materia de uso racional de productos farmacéuticos y valorar el
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funcionamiento de los procedimientos establecidos en el programa REFAR. Esta
comision esta formada por un equipo multidisciplinar numeroso donde entre sus
miembros siempre hay un representante de cada equipo de Atencion Primaria de
las zonas basicas de salud, ademas de la direccion médica, un farmacéutico y
un enfermero de Atencidén Primaria, un responsable de urgencias hospitalarias,
dos farmacéuticos hospitalarios, un responsable del Sistema de Informacion
Ambulatoria y un trabajador social, entre otros. El representante de cada equipo

se encarga de difundir toda la informacion a los médicos de Atenciéon Primaria.

En este caso, el objetivo de la estrategia era “evitar la utilizacion de BZD
de accién larga en personas igual o mayores de 75 afos, mediante la
desprescripcion (interrupcién del tratamiento) o si no es posible, la sustitucion
por BZD de accion corta” y fue disefiada por una médica y una farmacéutica de

Atencion Primaria, en colaboracion con una psiquiatra.

Para la implantacion de la estrategia, se realiz6 en primer lugar la

seleccion de la poblacidn objetivo en base a los siguientes criterios:

e Criterios de inclusion: pacientes = 75 afios en tratamiento con BZD de
vida media larga que se identificaron por el Servicio de Farmacia de
Atencion Primaria del Departamento a través de la aplicacion informatica
ALUMBRA (Plataforma de Andlisis Corporativa de la Conselleria de
Sanitat). Dado el elevado numero de pacientes = 65 afios con BZD de
accion larga (4.158) en los que deberia revisarse la prescripcion segun los
criterios STOPP/START (Gallagher et al., 2008), la estrategia se inici6é en
pacientes = 75 afos (1.572).

Las BZD de vida media larga que se incluyeron en el estudio fueron:
o Diazepam
o Clonazepam
o Clorazepato dipotasico
o Ketazolam

o Pinazepam
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e Criterios de exclusién, la posible existencia de errores en las bases de

datos que imposibiliten la aceptacion para su incorporacion al estudio.

Una vez identificados los pacientes, la intervencién consistio en difundir
la informacidn y facilitar a cada uno de los médicos de Atencidén Primaria del
Departamento los recursos necesarios para poder revisar y adecuar los

tratamientos de los pacientes. Para ello:

e La CUR, tras la aprobacion de la estrategia, se encargd de difundirla a
todos los médicos de Atencion Primaria de las diferentes zonas de salud
mediante un dosier informativo preparado por los tres profesionales
sanitarios que disefiaron la estrategia (farmacéutico, médico y psiquiatra).
En el dosier se incluia informacién sobre el uso inapropiado de BZD de
accion larga en pacientes mayores, efectos adversos derivados de su uso
y propuestas de adecuacion terapéutica. Estas propuestas, como ya se
ha comentado, consistian en desprescribir la BZD de vida media larga o,
si no es posible por las caracteristicas del paciente, intercambiarla por
una de vida media corta.

En algunas zonas de salud se hizo, ademas, una exposicion oral
de la informacién por parte de profesionales sanitarios que fue diferente
segun las zonas:

o Farmacéutica y psiquiatra responsable del proyecto junto con el

médico de Atencion Primaria del centro: Zona 6

o Farmacéutico y psiquiatra: Zonas 9,11y 13

o Farmacéutico: Zona 1

e Ademas, todos los médicos de las diferentes zonas de salud recibieron
informacion de los pacientes candidatos a ser revisados, las propuestas
de adecuacion de la medicacion junto con una tabla de equivalencias
entre BZD de accion larga y corta, en aras de facilitar el intercambio a una
BZD mas segura (en los casos que fuese imposible la deshabituacién de
BZD de accion larga) (tabla 13). Para ello, se utilizé una herramienta

disefiada por la Conselleria de Sanidad (llamada "Gestor de Gobierno
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Electronico del Programa REFAR (@GOFAR)”, la cual permite la
comunicacion de este tipo de revisiones entre el farmacéutico y el
facultativo médico a través de su buzén de notificaciones que aparece en
el escritorio de trabajo del médico. Las notificaciones aparecen en el
escritorio con un formato de pildora. Los facultativos médicos a través de
estas notificaciones recibidas pueden acceder directamente a la historia
del paciente y realizar las acciones sobre cualquier tratamiento afectado,

guedando registradas en la propia historia del paciente.

Tabla 13. Equivalencias entre benzodiazepinas

BENZODIAZEPINAS ACCION LARGA (EQUIVALENCIAS)

Diazepam (Valium®, Aneurol®, Ansium®,Tepazepam®) |5 mg
Clonazepam (Rivotril®) 0,25-0,5mg
Clorazepato dipotasico (Tranxilium®) 7,5mg
Ketazolam (Sedotime®) 7,5mg
Pinazepam (Duna®) 5 mg

BENZODIAZEPINAS (ALTERNATIVAS)

Alprazolam (Trankimazin®) 0,5 mg

Lorazepam (Orfidal®, Placinoral® ,Idalprem®) 0,5-1mg
Lormetazepam (Loramet®, Noctamid®, Aldosomnil®) 0,5-1mg
Bromazepam (Lexatin®) 1,5-3mg

En la estrategia se incluyeron 1.572 pacientes = 75 afios en tratamiento
con las BZD de accion larga seleccionadas, y se desarrollé en dos intervalos de

tiempo, en funcion de las zonas de salud incluidas:
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e Para la zona basica de salud 6, que es donde se inicié la estrategia,
desde abril hasta septiembre del 2016

e Para el resto de las zonas basicas de salud, desde abril hasta septiembre
del 2017.

[11.3 Obtencion de los datos de los pacientes y variables analizadas

Todos los datos necesarios para la presente Tesis Doctoral se han

obtenido con caracter retroactivo.

Se han adquirido los datos correspondientes a:

e Poblacién total del Departamento de Salud, del periodo en el que se
hizo la intervencién, distribuida por las 14 zonas de salud.
En este grupo se han analizado:
o las caracteristicas de la poblacién:
-edad, género
-cronicidad, siguiendo la Estrategia de cronicidad de la

Comunitat Valenciana.

Para ello, se ha utilizado la base de datos ALUMBRA (Plataforma

de analisis corporativa de la Conselleria de Sanidad).
o las variables sociodemogréficas de la poblacion:

-riesgo de exclusion social,

-régimen de aportacion farmacéutica (RAF)

-renta

-unidad familiar (nUmero de miembros que conviven en la

misma vivienda).

Para ello, se ha consultado la base de datos APSIG (Servicio de
Aseguramiento de Conselleria de Sanidad Universal y Salud

Publica de la Generalitat Valenciana).

e Poblacién 2 75 anos del Departamento de Salud que consumia BZD de
accion larga, del periodo en el que se hizo la intervencién, distribuida

por las 14 zonas de salud
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Los datos de esta poblacién se han obtenido antes y tras 6 meses de la
intervencion, a partir de la base de datos ALUMBRA. Estos datos han sido
previamente anonimizados por el Servicio de Farmacia de Atencion
Primaria y, se han utilizado con la autorizacién por parte de la Comision
Técnica reguladora del acceso a sistema de informacién de asistencia
ambulatoria (Anexo Ill). En el caso de la zona 6 los datos se obtuvieron

también tras 12 meses de la intervencion.
En esta poblacion se ha analizado:
o consumo de BZD de vida media larga antes de la intervencion:

- consumo total y distribuido entre las 14 zonas de salud en
funcién del género y de la localizacion geogréafica de las

diferentes zonas.
- diagnésticos asociados al consumo de las mismas
- tipo de BZD consumida.

o efectos de la intervencion tras 6 (todas las zonas) y 12 meses

(zona 6) en funcion de:

- la intensidad de la intervencion de la estrategia respecto a la

difusion de la misma
- las zonas de salud

- el tipo de respuesta, teniendo en cuenta género, tipo de BZD

consumida y zona de salud.

[11.4. Andlisis estadistico

Para el tratamiento estadistico de los datos obtenidos y consecucion de
los objetivos planteados se ha contado con el apoyo de un profesional
estadistico. El software usado en cualquiera de los métodos ha sido R version

3.5.0 en la version de 64 bits.

A continuacién, se enumeran las diferentes técnicas estadisticas

aplicadas en funcién de los resultados:
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l1.4.1. Método de comparacion de proporciones de muestras
independientes
Es el método utilizado cuando tenemos que comparar dos proporciones,

siendo p; una proporcion y p, la otra proporcioén con la que se compara.
Estas son las hipétesis a contrastar:
Ho-p1-p2=0
Hi:p1-p2>0
El estadistico de contraste es:

(ﬁl _ﬁz) -0

A ALl 1
Jp(l—P(n—1+n—2

7 =

donde,

i+Y,

1’5:
ny +n,

Partiendo de esta premisa, se analiza si la proporcién p; es mayor que la
proporcion p,, siendo significativa cuando el P valor es inferior a 0,05,

rechazando, en este caso, la hipotesis nula (Ho).

[11.4.2 Método de Clusters Jerarquicos

El objetivo de esta técnica es construir una estructura en la que los
elementos se van agrupando basandose en unas variables propuestas. Se parte
de tantos clusters como centros y estos se van agrupando a medida que se van
pareciendo. Esta agrupacion implica que los elementos que sean mas similares
se juntardn pronto y cuanto mas dispares sean entre si mas tardaran en
agruparse, existiendo unas relaciones de proximidad entre ellos. Al final se forma
una estructura jerarquica que acaba con un solo grupo donde se encuentran

todos los elementos unidos.
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Para realizar este método necesitamos que una matriz de distancias nos
muestre la distancia existente entre cada uno de los elementos. Tenemos “n”

variables, por lo que cada elemento es un punto en un espacio de “n”

Dados dos vectores X e Y del espacio R", la distancia euclidea se define

como.

11

d (X, V)= | ) (x =3y =JG= )@=

v=1

Esta es la funcién utilizada en el estudio

[11.4.3. Modelo lineal generalizado: regresion logistica

Es un modelo lineal generalizado de la familia binomial. Se utiliza para
predecir el resultado de una variable categorica (una variable que puede adoptar
un numero limitado de categorias) en funcion de las variables independientes o
predictoras. En el modelo generalizado, la relacion entre la variable de interés y
las variables predictoras no es lineal. Es Gtil para modelar la “probabilidad” de un
evento ocurriendo como funcién de otros factores. Se puede aplicar a cualquier
variable con distribucion de la familia exponencial. La distribucion binomial
pertenece a esa familia. Este modelo, conocido también como regresion
logistica, sigue la funcién:

TT;
1_

log(=—) = ¢ +a

[11.4.4 Modelo lineal general mixto

Este modelo es un analisis de varianza con dos variables predictoras, una
de ellas es un factor fijo (intervencién) y la otra es un factor aleatorio (centro). La
variable dependiente (proporcién de personas que usan BZD sobre el total de la

poblacién en cada centro) se ha transformado en logaritmo:
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log(Yij) = + ai + Bj + €jj

Donde,

e ai es el efecto i-ésimo del factor intervencion. i tiene dos niveles: antes de

intervencion, después de la intervencion.
e U representa la media global de la poblacién.

e €ij la desviacion del centro j de la media de la intervencion i;

€ij N(0, 02)independientes.
e Bjes el efecto aleatorio de cada centro j con Bj ~ N(0, 02)

e log(Yij) es el logaritmo de la proporcion de personas con BZD para el

centro j y la intervencion i

Comparaciones Post-Hoc

Una vez determinado que existen diferencias entre las medias, tanto
cuando se aplica la regresion logistica o el modelo lineal general mixto, las
comparaciones Post-Hoc permiten definir que medias difieren e identificar

subconjuntos homogéneos de medias que no se diferencian entre si.

Cuando se representan, se muestra en color negro el valor de la
proporcion, en azul el intervalo de confianza para cada valor y las flechas rojas
surgen de las multiples comparaciones 2 a 2 y sirven para contrastar
graficamente si dos medias son o no significativamente diferentes. Si dos medias
cualesquiera se proyectan sobre el eje X y las flechas no se solapan significara

gue hay diferencias significativas.
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IV. RESULTADOS

IV.1 Descripcion de la poblacién total del Departamento de Salud objeto de
analisis

El Departamento de Salud atiende a un total de 353.610 habitantes. Se
subdivide en 14 zonas bésicas de salud (delimitacién geografica sanitaria basica
de los equipos de atencion primaria). En cada zona bésica hay un centro de
salud, pudiendo ademas disponer de centros o consultorios auxiliares para una
correcta atencion de la poblacion que tenga asignada. La dependencia de estos

ultimos con los centros de salud es funcional.

En la Figura 13 y Tabla 14, se muestra la localizaciébn geografica y la
estructura del Departamento de Salud objeto de analisis con su distribucién por

zonas basicas de salud y poblacién asignada a cada una de ellas.

Figura 13. Distribucién de las zonas basicas del Departamento de Salud
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En la tabla 14 se especifican también los médicos de atencion primaria de

los que dispone cada zona y los cupos o poblacién media = 14 afios asignada a

los médicos de atencion primaria en cada una de ellas.

Tabla 14. Distribucién por zona, centro, consultorio y cupo médico

Zonas basicas Poblacjén Ne Médi.c.os de Centros /C.o.nsultorio I Ein ag;lgz:cr;(;(gglos médicos

de Salud 2 15 afios Familia Auxiliar familia

Zonal 25406 17 0 1552

Zona3 9411 7 4 1242/1025/1697/285/229
Zona 4 20589 13 0 1531

Zona 5 9713 6 0 1563

Zona 6 16635 11 0 1632

Zona7 23983 16 1 1442/1411

Zona 8 42093 26 1 1496/2037

Zona 9 22643 14 0 1566

Zona 10 17533 11 0 1346

Zona 11 27184 19 1 1286/1507

Zona 12 19716 13 1 1383/1448

Zona 13 31675 21 0 1373

Zona 14 17519 12 1 1296/1609

Zona 15 16838 11 0 1444

Las Areas metropolitanas se subdividen en funcion de su distribucion

geografica,

tomando como

referencia el

centro urbano. Siguiendo esta

clasificacion, las zonas basicas de salud quedarian de la siguiente forma:

Casco urbano, incluye la ciudad excluyendo las pedanias, y

corresponde a las zonas basicas 10,11,12, 13, 14 y 15. De ellas,

las zonas 10,11 y 12 pertenecen al centro urbano y las zonas 13,

14 y 15 a la periferia.

Corona metropolitana corresponde a los municipios conurbanos

mas proximos al casco urbano, y zonas donde se observa una

mayor concentracion industrial, con un buen nivel de accesibilidad

a la capital, quedando integradas las zonas bésicas 1, 3, 4, 5, 6, 7,

8y9
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IV.1.1 Caracterizacion por género y edad

Cuando comparamos la distribucion de la poblacion total por género,
observamos un porcentaje similar de hombres y mujeres (Tabla 15). Ademas, si
comparamos los datos obtenidos en el Departamento de Salud con los datos del
INE en la provincia de Valencia, se observa que no hay diferencias entre ellos en
cuanto a la distribucion por sexo. Estos datos corresponden al mes de abril de
2017 en todas las zonas, excepto en la zona basica n° 6 en la que se consideran

los datos del mes de abril del 2016, fecha correspondiente a la actuacion.

A medida que la poblacion envejece (= 75 afos), la proporcion de la
distribucién por sexo se modifica, observandose un mayor porcentaje de mujeres
tanto en el Departamento de Salud objeto de estudio como en la provincia de
Valencia (Tabla 15).

Tabla 15. Distribucion por género del total de la poblacién

Edad Total Hombres Mujeres
Departamentode | 174.134 179.476
Salud (49,2%) (50,8%)
Todas las edades _
Provincia de osa0707 | 1246025 | 1.294.682
Valencia (INE) (49 %) (51%)
Departamento de 21896 11.876 20.020
Salud (37%) (63%)
2 75 afnos _
Provincia de 921207 84.751 9.456
Valencia (INE) (38,3%) (61,7%)

A continuacion, realizamos un analisis de la poblacion total considerando

la distribucion de la poblacion total en cada zona de salud en funcion de la edad

y el género.

Los resultados obtenidos se resumen en la Tabla 16.
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Tabla 16. Distribucion de la poblacién por género y rangos de edad

ZONAS DEL DEPARTAMENTO DE SALUD Zona 1 Zosna Zo4na Zosna ZoGna Zo7na Zosna Zogna Z:ga Z::rl\a Z:rzia Zc;;a Zc;:a Zc::rsla
Hombre 15338 | 5789 | 12467 | 5800 | 10102 | 14424 | 25046 | 13240 | 9292 | 14410 | 10241 | 18850 | 9869 | 9266
(%) 51 51 49 50 50 50 49 49 47 46 46 53 49 48
Poblacién total Mujer 14896 | 5503 | 12749 | 5693 | 9984 | 14545 | 25958 | 13556 | 10466 | 16770 | 12133 | 16871 | 10446 | 9906
(%) 49 49 51 50 50 50 51 51 53 54 54 47 51 52
Total 30234 | 11292 | 25216 | 11493 | 20086 | 28969 | 51004 | 26796 | 19758 | 31180 | 22374 | 35721 | 20315 | 19172
Hombre 12400 | 4837 | 10101 | 4748 | 8292 | 11810 | 20504 | 11145 | 8142 | 12395 | 8900 | 14813 | 8460 | 8056
(%) 49 51 49 49 50 49 49 49 46 46 45 47 48 48
Poblacién 215 afios Mujer 13006 | 4574 | 10488 | 4965 | 8343 | 12083 | 21589 | 11498 | 9391 | 14789 | 10816 | 16862 | 9059 | 8782
(%) 51 49 51 51 50 51 51 51 54 54 55 53 52 52
Total 25406 | 9411 | 20589 | 9713 | 16635 | 23893 | 42093 | 22643 | 17533 | 27184 | 19716 | 31675 | 17519 | 16838
Hombre 924 426 | 671 | 349 | 631 | 841 | 1283 | 907 760 1235 963 1659 777 450
(%) 39 46 41 40 42 39 39 41 31 34 34 37 35 38
Mujer 1423 508 | 962 | 526 | 878 | 1340 | 2024 | 1326 | 1705 | 2409 | 1892 | 2872 | 1417 738
Poblacién 275 afios (%) 61 54 59 60 58 61 61 59 69 66 66 63 65 62
Total 2347 934 | 1633 | 875 | 1509 | 2181 | 3307 | 2233 | 2465 | 3644 | 2855 | 4531 | 2194 | 1188
% vs poblacién total 7,8 8,3 6,5 7,6 7,5 7,5 6,5 8,3 12,5 11,7 12,8 12,7 10,8 6,2
% vs poblacién 215 afios 9,2 9,9 7,9 9,0 9,1 9,1 7,9 9,9 14,1 13,4 14,5 14,3 12,5 7,1
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Este analisis se ha hecho considerando tres rangos de edad:
e poblacion total
e poblacion = 15 afos
e poblacion = 75 afios

Los datos se expresan en numero absoluto y en porcentaje, y el calculo
de los porcentajes se ha realizado bajo dos criterios:

1) poblacion =75 afios respecto a la poblacion total
2) poblacion 275 afos respecto a la poblacion = 15 afios

El corte en 15 afios se debe a que, la poblacién de 15 afios o0 menor es
atendida por pediatria y a partir de esta edad, la poblacion pasa a formar parte

de los cupos médicos de familia en atencion primaria.

Al analizar los resultados de la distribucion por sexo segun la edad de la
poblacion, se observa que no hay diferencias significativas en los porcentajes
de hombres y mujeres en la poblacion total, siendo muy similares en todas las
zonas de salud (Tabla 16). Lo mismo ocurre cuando consideramos la
distribucién por sexo en la poblacion = 15 afios. Sin embargo, cuando nos
centramos en el grupo de poblacion = 75, vemos que el porcentaje de mujeres
es superior al de los hombres en todas las zonas de salud incluidas en el

estudio.

Al comparar la distribucion de la poblacién en funcion de la edad y el
género, en las distintas zonas de salud agrupadas segun su localizacion
geografica, encontramos que las zonas basicas correspondientes al nucleo
urbano (10, 11, 12, 13,14 y 15) presentan diferencias respecto a las restantes

zonas situadas en la corona metropolitana (Tabla 17).

Partiendo de esta premisa, se analiza en primer lugar si la proporcion de
mujeres, por una parte, y por otra, si la proporcion de personas = 75 afos,
sobre la poblacion total o sobre la poblacion = 15 afos, es significativamente

mayor en las zonas basicas del centro urbano
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Para determinar si los dos tipos de poblaciones difieren
significativamente tenemos que hacer el calculo estadistico correspondiente,
utiizando el método de comparacion de proporciones de muestras

independientes.

Cuando el P valor obtenido es <0,05, la diferencia es significativa por lo
que concluimos que la proporcién de mujeres es superior en las zonas 10 a 15
respecto al resto, bien cuando consideramos la poblacion =15 afos o bien
cuando consideramos la poblacién =75 afos (Tabla 17). Esta diferencia no es

significativa si analizamos la poblacion total.

Por lo que respecta a la proporcion de personas =15 afios o = 75 afios,
vemos que es superior en las zonas 10 a 15 respecto al resto de zonas (Tabla
17).

Tabla 17. Comparacion de las poblaciones correspondientes a las zonas del casco

urbano y la corona metropolitana, en funcion del género y la edad

Zonas Zonas Zonas Zonas
1a9 10a 15 P 10a12 13a15 P

Poblacién total | 49,94 51,88 |0,059857| 53,661 | 50,106 |0,075033

Género Poblacion 215

o 50,58 53,32 |0,000380| 54,275 | 52,367 |0,032008
(% mujeres) ahos

Poblacion 275

afios 59,28 65,27 |0,000518| 67,182 | 63,364 |0,035409

ion >
Poblacion 215 | 93> | 0,878 | <0.0001 | 88,014 | 87,579 |0,633413

dad afos/total
Eda
ion >
(% hombres P‘a’?"::/"::t‘azs 7,50 | 11,10 |0,002106| 12,308 | 9,894 |0,284144
y mujeres)

Poblacion 275

- - 9,00 12,64 |0,004285| 13,982 | 11,295 |0,289637
afios/ 215 afios

P = P valor segin el método de comparacién de proporciones de muestras

independientes.

Ademas, dentro del casco urbano, también se observan diferencias
significativas en la proporcion de mujeres que es mayor en las zonas 10 a 12

(centro urbano) respecto a las zonas 13-15 (barrios periféricos). Esta diferencia
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se aprecia cuando consideramos la poblacion = 15 afios y sobre todo, en la

poblacién =75 afos (Tabla 17).

IV.1.2. Caracterizacion socioecondmica de la poblacion.
Determinantes de la salud

Para el andlisis de las caracteristicas sociales y econOmicas de la
poblacion se revisan algunos de los factores que pueden ser responsables de
las desigualdades en salud. El informe (Ministerio de Sanidad y Asuntos
Sociales 2016) refiere que hay muchos estudios que han demostrado que los
factores socio-econémicos impactan de una manera muy decisiva en la salud

de la poblacion.

En este trabajo, se utiliza la base de datos de APSIG (Servicio de
Aseguramiento de la Conselleria de Sanidad Universal y Salud Publica de la
Generalitat Valenciana) para analizar algunos de estos factores
socioeconémicos de la poblacién mayor del Departamento. Las variables

analizadas son:

e Riesgo de exclusion social (pobreza y/o exclusion), clasifica la
poblacion por vulnerabilidad:
v" Poblacioén sin recursos
Poblacién sin riesgos

v

v' Desempleados

v' Extranjeros irregulares
v

Otros riesgos

e Reégimen de aportacion farmacéutica (RAF): es el porcentaje de
aportacion existente en la base de datos del Sistema de Informacion
Poblacional (SIP) de la Conselleria de Sanidad con relacién a la
informacion de la Agencia Tributaria, de la actividad laboral de cada

paciente.

v RAF 0%: exentos de aportacion
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¢ Renta

RAF 10%: a las personas que ostenten la condicion de
asegurado como pensionista de la Seguridad Social y sus

beneficiarios.

RAF 40%: para las personas que ostenten la condicion de

asegurado activo y sus beneficiarios.
RAF 50%: a los usuarios cuya renta sea =218.000 <100.000€

RAF 60%: a los usuarios cuya renta sea 2100.000€
RAF 100%: excluidos de farmacia: MUFACE, ISFAS, MUGEJU y
OTROS

v' Renta < 18.000 €

v" Renta > 100.000€

v Renta entre 18.000 - 100.000 €
v Otros

e Unidad familiar: corresponde al nimero de miembros que conviven

juntos en la misma vivienda:

v

AN N N N SN

Mas de 2 adultos con menores
Mas de 2 adultos sin menores
1 adulto con “n” menores

1 adulto solo

2 adultos con “n” menores

2 adultos sin menores

Otros

En la Tabla 18, se muestran las diferentes variables analizadas para conocer

los factores socioecondmicos de la poblacién del Departamento de Salud

estudiado
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Tabla 18. Factores socioeconémicos de la poblacion 2 78 afos

Zonal Zona3 Zonad Zonas Zona 6 Zona7 Zona8 Zona9 Zona 10 Zonall Zona 12 Zona13 Zona 14 Zona 15
ZONAS DEL DEPARTAMENTO DE SALUD
P % P % P % P % P % P % P % P % P % P % P % P % P % P %
SIN RECURSOS 87 4,51 27 3,45 45 3,40 26 3,55 48 3,83 97 5,53 139 497 76 4,13 69 3,19 84 2,71 50 2,07 126 327 65 3,38 20 2,16
RIESGO SINRIESGO 1841 | 9534 | 750 | 9591 | 1276 | 96,45 | 707 | 96,45 | 1202 | 9593 | 1654 | 94,35 | 2653 | 94,82 | 1755 | 9548 | 2085 | 96,44 | 3004 | 97,06 | 2359 | 97,48 | 3720 | 96,55 | 1854 | 96,41 [ 904 | 97,52
EXCLUSION [ DESEMPLEADOS 2 0,10 0 0,00 1 0,08 0 0,00 1 0,08 0 0,00 3 0,11 2 0,11 0 0,00 1 0,03 1 0,04 2 0,05 1 0,05 1 0,11
S0CIAL EXTRANJEROS IRREGULARES 0 0,00 4 0,51 0 0,00 0 0,00 0 0,00 2 0,11 1 0,04 1 0,05 4 0,19 1 0,03 0 0,00 4 0,10 2 0,10 1 0,11
OTROS RIESGOS 1 0,05 1 0,13 1 0,08 0 0,00 2 0,16 0 0,00 2 0,07 4 0,22 4 0,19 5 0,16 10 0,41 1 0,03 1 0,05 1 0,11
RAF 0% 88 4,56 27 3,45 45 3,40 26 3,55 49 391 98 5,59 138 4,93 76 4,13 68 3,15 82 2,65 50 2,07 127 330 65 3,38 20 2,16
RAF 10% 1800 | 93,22 | 735 | 93,99 | 1245 | 94,10 | 691 | 9427 | 1170 | 93,38 | 1604 | 91,50 | 2564 | 91,64 | 1700 | 92,49 | 1721 | 79,60 | 2753 | 88,95 | 2135 | 88,22 | 3522 | 91,41 | 1750 | 91,00 [ 855 | 92,23
RAF 40% 9 0,47 2 0,26 10 0,76 6 0,82 4 0,32 12 0,68 30 1,07 15 0,82 50 231 54 1,74 35 1,45 35 091 15 0,78 13 1,40
w RAF 50% 3 0,16 2 0,26 1 0,08 0 0,00 2 0,16 2 0,11 2 0,07 0 0,00 26 1,20 12 0,39 13 0,54 6 0,16 3 0,16 0 0,00
RAF 60% 1 0,05 0 0,00 4 0,30 0 0,00 2 0,16 1 0,06 4 0,14 1 0,05 55 2,54 4 0,13 19 0,79 4 0,10 0 0,00 2 0,22
é RAF 100% 30 1,55 16 2,05 18 1,36 10 1,36 26 2,08 36 2,05 60 2,14 46 2,50 242 | 11,19 | 190 6,14 168 6,94 159 4,13 90 4,68 37 3,99
; <18000€ 1684 | 87,21 | 680 | 86,96 | 1173 | 88,66 | 616 | 84,04 | 1102 | 87,95 | 1449 | 82,66 | 2341 | 83,67 | 1560 | 84,87 | 1152 | 53,28 | 1922 | 62,10 | 1342 | 5545 | 2850 | 73,97 | 1539 | 80,03 [ 749 | 80,80
ﬁ RENTA >100000€ 1 0,05 0 0,00 4 0,30 0 0,00 2 0,16 1 0,06 4 0,14 1 0,05 55 2,54 4 0,13 19 0,79 4 0,10 0 0,00 2 0,22
5 entre 18000 y 100000€ 128 6,63 53 6,78 82 6,20 81 11,05 73 5,83 168 9,58 253 9,04 151 8,22 640 | 29,60 | 890 | 28,76 | 835 | 3450 | 710 | 1843 | 226 | 11,75 | 116 | 12,51
E OTROS 118 6,11 49 6,27 64 4,84 36 491 76 6,07 135 7,10 200 7,15 126 6,86 315 | 1457 | 279 9,01 224 9,26 289 7,50 158 8,22 60 6,47
>2 adultos CON MENORES 73 3,78 28 3,58 32 2,0 32 437 42 335 58 331 143 511 57 3,10 69 3,19 151 4,88 101 4,17 166 431 79 4,11 37 3,99
>2 adultos SIN MENORES 351 | 18,18 | 132 | 16,88 | 292 | 22,07 | 197 | 26,88 | 245 | 19,55 | 333 | 19,00 | 686 | 2452 [ 360 | 19,59 | 395 | 1827 | 665 | 21,49 | 519 | 21,45 | 854 | 22,16 | 408 | 21,22 | 245 | 26,43
1 adulto con N menores 6 031 2 0,26 4 0,30 2 0,27 1 0,08 3 0,17 9 0,32 4 0,22 2 0,09 15 0,48 5 0,21 5 0,13 9 0,47 3 0,32
1 adulto solo 670 | 34,70 | 253 | 32,35 | 437 | 33,03 | 200 | 27,29 | 362 | 2889 | 540 | 30,80 | 775 | 27,70 | 601 | 32,70 | 683 | 31,59 | 1054 | 34,05 | 836 | 3455 | 1225 | 31,79 | 594 | 30,89 | 252 | 27,18
Flj\’l\\l/‘ll[i.fER 2 ADULTOS CON N MENORES| 19 0,98 11 141 15 1,13 5 0,68 6 0,48 17 0,97 20 0,71 26 141 24 1,11 44 1,42 34 1,40 36 0,93 16 0,83 12 1,29
2 adultos SIN MENORES 682 | 3532 | 339 | 4335 | 530 | 40,06 | 242 | 33,02 | 463 | 3695 | 662 | 37,76 | 851 | 30,41 | 700 | 3808 | 610 | 2821 | 1132 | 36,58 | 912 | 37,69 | 1541 | 39,99 | 690 | 3588 | 374 | 4035
CENTRO SOCIAL 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 1 0,03 0 0,00 0 0,00 1 0,05 0 0,00
COLEGIO MAYOR 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 3 0,10 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00
OTROS 130 6,73 17 2,17 13 0,98 55 7,50 134 | 10,69 | 140 799 314 | 11,22 90 4,90 379 | 17,53 30 0,97 13 0,54 26 0,67 126 6,55 4 0,43
N2 Personas [TOTAL 1931 782 1323 733 1253 1753 2798 1838 2162 3095 2420 3853 1923

P: personas; RAF: régimen de aportacion farmacéutica

115




Con el objeto de analizar las 14 zonas basicas de salud y poder
caracterizarlas y agruparlas por semejanzas entre ellas en funcion de las

variables consideradas, se utiliza el método de clusters jerarquicos.

El objetivo de este método es la agrupacion de las 14 zonas basicas de
salud del Departamento basandonos en las variables socioeconémicas

propuestas y compararlas entre si.

En el clustering jerarquico se parte de tantos clusters como zonas
bésicas y estos van agrupandose a medida que se van pareciendo. Si hay dos
zonas basicas que son muy similares en base a las variables propuestas se
juntaran pronto mientras que si son muy dispares tardaran en juntarse. Al final
se forma una estructura jerarquica que acaba con un solo grupo donde se
encuentran todas las zonas basicas unidas. Para realizar este método
necesitamos una matriz de distancias que nos muestre la distancia existente
entre cada uno de los centros. Tenemos 4 variables, por lo que cada zona

basica es un punto en un espacio de 4 dimensiones.

Para el calculo de clusters jerarquicos solo se puede utilizar un valor de
cada variable propuesta en porcentajes. Se decide como criterio, escoger el
valor mas desfavorable de cada una de las variables (por representar las

situaciones mas desfavorables en los determinantes de la salud).

En la Tabla 19 se representan las 14 zonas y las variables analizadas.
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Tabla 19. Variables seleccionadas en cada zona de salud para la elaboracién de los

Clusters Jerarquicos que definen las caracteristicas socioecondmicas de la poblacion 2

78 afios

” iécclzfllon % (RAF 0-10%) %Renta % h’giggﬂltzagliar'

Sin recursos < 18000€
Zonal 4,5 97,8 87,2 34,7
Zona 3 3,5 97,5 87,0 32,4
Zona 4 3.4 97,5 88,7 33,0
Zona5 3,5 97,8 84,0 27,3
Zona 6 3,8 97,3 87,9 28,9
Zona7 55 97,1 82,7 30,8
Zona 8 7,7 96,5 83,7 27,7
Zona9 4,1 96,6 84,9 32,7
Zona 10 3,2 82,7 53,3 31,6
Zona 11 2,7 91,6 62,1 34,1
Zona 12 2,1 90,3 55,5 34,5
Zona 13 3,3 94,7 74,0 31,8
Zona 14 34 94,4 80,0 30,9
Zona 15 2,2 94,4 80,8 27,2
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En la Figura 14 se representa la caracterizacion multivariante de las
zonas basicas de salud en formato Dendograma, en el cual se representa
graficamente el proceso de union de formacion de los clusters jerarquicos entre

las diferentes zonas basicas de salud.
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Figura 14. Dendograma obtenido mediante el método Ward en base a las cuatro variables

seleccionadas

Cuando observamos el dendograma se ven claramente dos grupos
diferenciados de zonas basicas de salud, las zonas basicas 10, 11y 12 y el
resto de las zonas. Esto implica que son dos perfiles de zonas basicas de salud

muy diferentes en base a las 4 variables analizadas.
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Cuando comparamos estadisticamente las zonas bésicas 10-12 (centro
urbano) respecto a las restantes zonas (periferia, zonas 13 a 15, junto con las
zonas de la corona metropolitana 1-9,) vemos que son los factores
relacionados con la renta los que marcan la diferencia resultando mas
favorables en el centro urbano. En la Tabla 20 se resumen los valores de P
obtenidos en cada caso tras aplicar el método de comparacion de
proporciones de muestras independientes. Se considera significativa la

diferencia si P valor < 0.05

Tabla 20.Diferencias socioeconémicas entre las zonas 10, 11y 12 y las restantes zonas

basicas
Zonas Resto de
10a 12 zonas P
(%) (%)
SIN RECURSOS 2,66 3,83 0,0600879
SIN RIESGO 96,99 95,93
DESEMPLEADOS 0,02 0,06
EXTRANJEROS IRREGULARES 0,07 0,09
OTROS RIESGOS 0,25 0,08
RAF 0-10% 96,51 88,21 0,000133
RAF 40% 1,83 0,75
RAF 50% 0,71 0,10
RAF 60% 1,15 0,10
RAF 100% 8,09 2,54
< 18000€ 56,95 83,71 < 0.0001
>100000€ 1,15 0,10
entre 18000 y 100000€ 30,95 9,64
OTROS 10,95 6,55
> 2 adultos CON MENORES 4,08 3,77
> 2 adultos SIN MENORES 20,40 21,50
1 adulto con N menores 0,26 0,26
1 adulto solo 33,40 30,67 0,1096504
2 ADULTOS CON N MENORES 1,31 0,99
2 adultos SIN MENORES 34,16 37,38
CENTRO SOCIAL 0,01 0,00
COLEGIO MAYOR 0,03 0,00
OTROS 6,35 5,44

P = P valor segin el método de comparacién de proporciones de muestras

independientes.
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IV.1.3 Cronicidad de la poblacion

El analisis de la morbilidad de la poblacion = 75 afos atendida por las 14
zonas basicas de salud del Departamento se ha hecho siguiendo la Estrategia
de Cronicidad de la Comunidad Valenciana. Los datos han sido facilitados por
la Conselleria de Sanitat, siguiendo una estratificacion de la poblacion en

cuatro niveles:
¢ Nivel 0. Paciente sano o agudo. Poblacién general

¢ Nivel 1. Paciente con factores de riesgo. Pacientes crénicos de baja
complejidad, recién diagnosticados sin afectacion de érgano, o con

factores de riesgo conocidos para desarrollar enfermedades crénicas.

e Nivel 2. Paciente cronico de complejidad moderada. Pacientes

cronicos de complejidad moderada con afectacion de érgano.

¢ Nivel 3. Paciente cronico de alta complejidad o paliativo. Pacientes
cronicos de complejidad moderada con afectacion de 6rgano. Pacientes
cronicos de alta complejidad, con pluripatologia y afectacion

multiérgano, y pacientes paliativos.

En la Tabla 21, se muestra como se distribuye la poblaciéon = 75 afios
por cronicidad en cada zona béasica de salud del Departamento siguiendo la
clasificacion de la cronicidad de la Comunidad Valenciana. Los porcentajes se

han calculado respecto al total de hombres y mujeres = 75 afos
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Tabla 21.Cronicidad de la poblacién 2 75 afios en Departamento de Salud

ZONAS DEL Zona 1l Zona 3 Zona 4 Zona 5 Zona 6 Zona7 Zona 8 Zona 9 Zona 10 Zona 11 Zona 12 Zona 13 Zona1l4 | Zona 15
DEPARTAMENTO DE
SALUD P|%|P| % P|l%|[P|%|P|[%|P|%|P|%|P|[%|P|%| P % P|%|P|%| P |%| P |%
H| 47 51| 30 7,0 29 43118 | 5.2 28 4,4 56 6,7 78 6,1 47 52 | 171 {225 134 | 10,8 | 129 |13,4]| 139 | 8,4 63 8,1 56 |12,4
Sano M| 44 3,1 | 25 4,9 40 42 120 | 3,8 21 2,4 71 53] 130 | 6,4 60 451295 |17,3]| 262 | 10,9 | 234 |12,4] 203 | 7,1 89 6,3 83 |11,2
T 91 3,9 | 55 5,9 69 42 138 | 43| 49 3,2 | 127 | 58 | 208 | 63 | 107 | 48 | 466 | 189 396 | 10,9 | 363 |12,7]| 342 | 7,5 | 152 | 6,9 | 139 | 11,7
H| 293 |31,7|148| 34,7 | 190 | 28,3|103]29,5| 198 |31,4 297 |35,3] 381 |29,7| 284 |31,3| 246 |32,4| 413 | 33,4 | 316 | 32,8 | 575 |34,7| 222 | 28,6 | 123 | 27,3
Con
factoresde | M | 426 |29,9|149| 29,3 | 224 |23,3|130|24,7| 218 | 24,8 386 |28,8| 495 [24,5| 394 | 29,7 | 582 |34,1| 756 | 31,4 | 625 |33,0| 1054 |36,7| 377 | 26,6 | 180 | 24,4
riesgo
T1719 |30,6|297| 31,8 | 414 | 25,4|233|26,6| 416 | 27,6 683 |31,3]| 876 |26,5| 678 |30,4| 828 | 33,6 1169 | 32,1 | 941 | 33,0|1629|36,0| 599 | 27,3 | 303 | 25,5
Poblacién H | 420 | 45,5|180| 42,2 | 316 |47,1|162|46,4| 271 | 429 366 |43,5] 539 |42,0| 404 |44,5| 268 |35,3| 505 | 40,9 | 366 |38,0| 732 |44,1| 349 |44,9]| 188 | 41,8
v Crénico con
cr°"'°"_’?d complejidad | M | 737 | 51,8264 | 52.0 | 548 |57,0|277|52,7| 443 | 50,5 699 |52,2]|1022|50,5| 687 |51,8| 690 |40,5|1147| 47,6 | 838 |44,3|1362|47,4] 734 |51,8] 369 | 50,0
poblacion | 1 4erada
2 75 afios
T 11157 49,3 |444| 47,5 | 864 |52,9|439|50,2| 714 | 47,3 11065 |48,8|156147,2|1091|48,9| 958 | 38,9 1652 | 45,3 | 1204 | 42,2 | 2094 | 46,2 | 1083 | 49,4 | 557 | 46,9
H| 164 |17,7| 68 | 16,0 | 136 | 20,3| 66 | 18,9 | 119 | 189 122 |14,5] 285 [22,2| 172 |19,0| 75 99 | 183 | 148 | 152 | 15,8 | 213 |12,8| 143 |18,4| 83 | 184
Crdnico de
com:II:ajidad M| 216 | 15,2| 70 | 13,8 | 150 | 15,6| 99 |18,8| 173 |19,7| 184 | 13,7| 377 | 18,6 185 |14,0| 138 | 81 | 244 | 10,1 | 195 | 10,3 | 253 | 8,8 | 217 | 15,3 | 106 | 14,4
o paliativo
T 380 |16,2|138| 14,8 | 286 |17,5|165]18,9| 292 | 19,4 306 | 14,0| 662 [20,0| 357 |16,0| 213 | 8,6 | 427 | 11,7 | 347 | 12,2 | 466 | 10,3 | 360 | 16,4 | 189 | 15,9
T | 2347 934 1633 875 1509 2181 3307 2233 2465 3644 2855 4531 2194 1188
Totales M | 1423 508 962 526 878 1340 2024 1326 1705 2409 1892 2872 1417 738
H | 924 426 671 349 631 841 1283 907 760 1235 963 1659 777 450

M: mujer; H: hombre; T: totales; P: n° poblacion
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En el caso de la zona bésica de salud 6, la base de datos de la que se
obtuvo la clasificacion de pacientes por cronicidad mostraba 38 pacientes
pendientes de clasificar, por lo que no estaban incluidos en los grupos

establecidos.

Siguiendo el andlisis que hemos hecho en el apartado anterior, se
compara la proporcion de poblacién sana y de alta complejidad o paliativos

de las zonas 10, 11 y 12 respecto al resto de zonas.

Los resultados del andlisis de comparacion de proporciones de

muestras independientes de una sola cola se resumen en la Tabla 22.

Tabla 22.Cronicidad de la poblaciéon en funcién de la localizacion de las zonas basicas de

salud
, % Zonas %
Genero 10-12 Resto de Zonas P

H 15,58 6,64 0,0013261
Sano M 13,52 5,39 0,0004210

T 14,16 5,89 0,0005747
Crénico de alta H 13,49 17,96 0,0275178
complejidad o M 9,51 15,31 0,0096027
paliativo T 10,84 16,35 0,0081321

H = hombre, M = mujer, T = total
P = P valor segln el método de comparacién de proporciones de muestras independientes.

En el primero de los casos tenemos evidencia estadistica para rechazar
la hipétesis nula (P valor < 0,05) por lo que concluimos que la proporcion de
sanos es mayor en las zonas 10 a 12 respecto al resto tanto en el grupo de
hombres, como en el de mujeres como si consideramos la poblacion total. En el
segundo de los casos también tenemos evidencia estadistica de que la

proporcion de alta complejidad es menor en las zonas 10-12 que en el resto.

IV.2. Anadlisis de la estrategia de intervencién

La intervencion se realiz6 siguiendo la estrategia descrita en el apartado
de métodos, basada en la deprescripcion de BZD de accion larga. La edad de

los pacientes objeto de la intervencion analizada (= 75 afios) es mayor a la

122



definida en los criterios STOPP/START (= 65 anos), lo que se determind en su
momento por razones de eficiencia, debido al gran volumen de pacientes = 65
afios que llevaban BZD de vida media larga (4158 pacientes) respecto a los
pacientes = 75 afos (1572 pacientes). Esta decisién ha limitado el alcance de
la intervencion, pero el nUumero de pacientes incluidos se considera suficiente

para poder hacer un analisis de la estrategia utilizada.

El criterio de seleccion de las BZD incluidas en la estrategia no aborda
todas las BZD consumidas en el Departamento de Salud, pero la proporcion y
el nimero total de pacientes consumidores es suficiente para establecer

andlisis de resultados y las correspondientes conclusiones

Para el desarrollo de la estrategia de revision y seleccion de los
pacientes diana se utiliz6 como instrumento las bases de datos de ALUMBRA y
el programa REFAR, de la Conselleria de Sanitat de la Comunitat Valenciana.
Estas herramientas, de gran potencia para la obtencion de datos, han servido
también para el andlisis de las caracteristicas de la poblacion seleccionada
antes y después de la intervencién. Los datos asi obtenidos han constituido la

base del presente trabajo.

La difusién de la estrategia de intervencion fue realizada a través de la
CUR del Departamento de Salud a todos los médicos de Atencién Primaria
mediante un dossier informativo (D) sobre la estrategia, y mediante la
herramienta @GOFAR para que el médico pueda identificar a los pacientes
objetivo de la misma. En algunos centros, ademas, se realizd una presentacion

oral por parte de diferentes profesionales sanitarios:

-Farmacéutico (F) + psiquiatra (P) + médico Atencién Primaria (M) del

propio centro: zona 6
-Farmacéutico (F) + psiquiatra (P): zonas 9, 11y 13
-Farmacéutico (F): zona 1

Se muestra a continuaciéon un esquema de la poblacion analizada y los

principales resultados obtenidos tras la intervencion.
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Esta diferencia en cuanto a la actuacion en los diferentes centros, resultante
de la interpretacion diversa que se hizo de la estrategia disefiada en la practica
asistencial, constituye una de las limitaciones del estudio, ya que el analisis
prospectivo de los resultados obtenidos puede estar sesgado por diferencias en
la actuacion, ademas de por otros factores como los profesionales implicados
en cada caso Yy la idiosincrasia de los centros de Salud incluidos en el estudio y

los determinantes de la salud de la zona basica.

IV.3. Consumo de benzodiazepinas de accioén larga en poblacién 2 75

afios antes de la actuacién en el Departamento de Salud

En este apartado se analiza la poblacion = 75 afios que consumia las
BZD de accion larga seleccionadas en la estrategia de actuacién (diazepam,

clorazepato dipotasico, clonazepam, ketazolam y pinazepam).

En la Tabla 23 se detallan los pacientes = 75 afios que tomaban estas
BZD de accion larga y se calcula la proporcion frente a la poblacion = 75 anos,
por zonas bésicas de salud. Se diferencia también el nimero de pacientes en

funcion del género, tanto en valor absoluto como en porcentaje.

En conjunto, un 4,9% de la poblacién = 75 afios estan tomando las BZD
de accion larga seleccionadas. De ellos, un 3,8% son mujeres y un 1,1%
hombres, lo que parece indicar que las mujeres consumen BZD en mayor

proporcion.

Si representamos el porcentaje de hombres y mujeres en tratamiento
con BZD de accion larga respecto al total de pacientes = 75 afios por sexo, en
cada zona de salud estudiada, obtenemos los resultados resumidos en la

Figura 15.

Se observa una mayor proporcién de mujeres que consumen BZD en
todas las zonas, y llama la atencion el elevado consumo de BZD que se

produce en la zona basica 6 respecto a las otras zonas de salud.

Para poder interpretar correctamente estos resultados, aplicaremos

distintos andlisis estadisticos.
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Figura 15.Porcentaje de mujeres y hombres en tratamiento con BZD respecto al total de

la poblacién 2 75 afios de cada género
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Tabla 23.Pacientes 2 75 aifios consumidores de las BZD de accion larga seleccionadas

Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona
ZONAS DEL DEPARTAMENTO DE SALUD 1 3 4 5 6 7 3 9 10 1 12 13 14 15 TOTAL
n2 pacientes 39 17 15 11 37 21 45 22 13 35 9 50 19 10 343
Hombres % respecto n2 hombres 2 75 afios 42 14022 (32|59(25|35|24|1,7 | 28|09 |30]|24|22]| 29
% respecto ne total = 75 afios i,71809(13|25|10|14|10(05)|10}|03)11|09 |08 1.1
n2 pacientes 91 34 63 36 | 113 | 114 | 116 | 96 67 166 | 82 161 | 57 33 | 1229
Pacientes
2 75 aiios que
toman BZD
Mujeres % respecto n2 mujeres > 75 afios 64|6,7|65]|681129|851|5,7|17,2|139 |69 ]| 43| 56| 40| 4,5 6,1
% respecto n2 total 2 75 afios 3913639141 |75 (5235|143 | 27|46 | 29|36 ]| 26| 2,8 3,8
n2 pacientes 130 | 51 78 47 | 150 | 135 | 161 | 118 | 80 201 91 211 76 43 | 1572
TOTAL
% respecto al total de pacientes >75 afios| 5,5 [ 55 | 48 | 54|99 /62|49|53|32|55|32]| 47|35 36| 4,9
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Realizamos dos comparaciones que se resumen en la Tabla 24 y que
engloban los resultados obtenidos en el conjunto del Departamento de salud.

En primer lugar, se compara la proporciéon de hombres y mujeres = 75
afios y consumidores de BZD de larga duracion, calculando esta proporcion
respecto a la poblacion total = 75 afios mediante la comparacion de

proporciones de muestras independientes.

Tabla 24.Comparacion de la proporcion de consumo de BZD sobre la poblacion total por

género
Mujeres Hombres
Diferencias en funcion del género (%) (%) P
Consumen BZD / poblacién total 3.853 1.075 <0,0001
Consumen BZD / poblacién total 6.139 2.888 < 0,0001
del sexo correspondiente
Diferencias en funcion de la Zonas 10-12 Resto de zonas
localizacion de las zonas basicas de (%) (%) p
salud
Consumen BZD / poblacion total 3.98 5.38 0.220068

P = P valor segin el método de comparacién de proporciones de muestras

independientes.

Tras el analisis, los resultados de P valor son menores de 0,05 cuando

comparamos el consumo de las BZD seleccionadas en funcion del género,
tanto si calculamos la proporcion de consumidores respecto a la poblacion total
o si lo hacemos respecto al género correspondiente, por lo que se puede
afirmar que la proporcion de consumidores de BZD en pacientes = 75 afos es

mayor en mujeres que en hombres. Sin embargo, no se aprecian diferencias
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significativas en el consumo de BZD entre las zonas 10-12 y las zonas basicas

restantes.

Se analiza ahora si existian diferencias entre las distintas zonas béasicas
de salud respecto a la proporcién de pacientes que consumian las BZD
seleccionadas, considerando en este caso las poblaciones de forma individual
y no agrupadas segun su distribucion geografica. Para este analisis, mas
complejo se utiliza el modelo lineal generalizado de la familia binomial
comUnmente conocido como regresion logistica en el que utilizamos dos
variables, una variable independiente que es la zona de salud y una variable
dependiente que estudiamos que es la proporcion de pacientes que consumian
BZD en cada zona. Los resultados mostraron que existe efecto de la zona, es
decir, que la proporcion de pacientes que consumian BZD es diferente en
funcién de la zona por lo que se decidié hacer un andlisis post hoc para

estudiar la relacion entre las zonas. Los resultados se resumen en la Tabla 25.

Tabla 25.Resultados de las comparaciones Post-hoc entre zonas de salud en cuanto al

consumo de las BZD seleccionadas en poblacion 2 75 aios

ZONA Proporcion Grupo
Zona 12 0,03187 A
Zona 10 0,03245 A
Zona 14 0,03464 AB
Zona 15 0,0362 ABC
Zona 13 0,04657 ABC
Zona 4 0,04776 ABC
Zona 8 0,04868 ABC
Zona 9 0,05284 BC
Zona 5 0,05371 ABC
Zona 3 0,0546 ABC
Zona 11 0,05516 C
Zona 1 0,05539 BC
Zona 7 0,0619 C
Zona 6 0,0994 D
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Proporcién de pacientes que consumian BZD (respecto a poblacién = 75 afios)

Del analisis de comparaciones post-hoc, podemos ver que existen
diferencias entre algunas zonas basicas de salud (las letras difieren entre si), al

igual que no se observan diferencias entre otras zonas (las letras coinciden).

En la Figura 16 se muestran graficamente los resultados obtenidos a
través de esta comparacion post-hoc.

Zona 15 o ag
Zona 14 “-o—r
Zona 13 iy
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Proporcion de pacientes que consumen BZD

Figura 16.Comparaciones Post-hoc de la proporcidon de pacientes que consumian BZD

de larga duracion por zona basica de salud (respecto a poblacién 2 75 aios).

Se muestra en color negro la proporcion de consumo de BZD por zona
basica de salud, en azul el intervalo de confianza para cada valor y las flechas
rojas surgen de las multiples comparaciones 2 a 2 y sirven para contrastar
graficamente si dos zonas son o no significativamente diferentes. Si dos zonas
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cualesquiera se proyectan sobre el eje X y las flechas no se solapan significara
que hay diferencias significativas. Segun esto podemos concluir que no existian
diferencias significativas en el consumo de BZD entre las diferentes zonas,

excepto para la zona 6, que es la mas consumidora.

IV.3.1. Diagnosticos asociados al consumo de BZD en funcion del sexo,

en cada zona basica de salud

Cuando se analizan los diagnosticos que tienen asociados los

tratamientos de BZD de vida media larga, se podrian agrupar en 4 grupos:
e ansiedad
e depresion
e insomnio

e diagndsticos no correlacionados

El motivo de este ultimo grupo de diagndsticos donde no existe
correlacion con el tratamiento, en la mayoria de casos es debido a que en las
consultas de atencion primaria, el aplicativo informatico de GAIA (gestor de la
prestacion farmacéutica) que es el soporte informéatico de la prescripcion,
necesita tener un diagnostico clinico para prescribir el primer farmaco que se
prescribe, pero a partir de la segunda prescripcion dentro de la misma consulta,
no existe necesidad de cambiar el codigo del diagnostico de la patologia,
generandose prescripciones no correlacionadas. Esto supone una limitacion a

la hora de interpretar la adecuacion del diagndstico con el uso de BZD

A pesar de esta limitacion, cuando se analizan los diagnosticos
asociados a las BZD de vida media larga de forma global, se observa que en
un 40% corresponden a estados de ansiedad; en un 13% a insomnio; en un
10% a depresion y, por ultimo, en un 37% esta asociado a diagnosticos no
correlacionados con el uso de BZD, lo que sugiere una utilizacion inapropiada
de la herramienta GAIA (Figura 17).
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Figura 17.Diagnésticos asociados a la prescripcion de BZD de accién larga

IV.3.2 Tipo de BZD consumida en cada zona basica de salud

Para analizar el tipo de BZD consumida en la poblacién de nuestro

estudio, agrupamos las BZD seleccionadas en:

Diazepam y combinaciones
Clorazepato dipotasico
Clonazepam

Ketazolam

Pinazepam

Otras combinaciones de dos BZD

Los porcentajes de consumo de cada caso, calculados respecto a la

poblacion total que consumia BZD, estan representados en la Figura 18.

El diazepam es claramente la BZD de accién larga que mas se

prescribia en la poblacion = 75 afios en el Departamento de Salud (59,1%),
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seguido del clorazepato dipotasico (18,4%), clonazepam (16%), ketazolam
(5,1%), y por ultimo el pinazepam (0,6%).

5,106 0,8

H DIAZEPAM Y COMBINACIONES = CLORAZEPATO DIPOTASICO
5 CLONAZEPAM KETAZOLAM
H PINAZEPAM u 2 BENZODIAZEPINAS

Figura 18.Tipo de BZD consumida en la poblacion 2 75 aifos del Departamento de Salud

Cuando se analiza en detalle que BZD de accion larga se prescribia a
estos pacientes en cada zona de salud, se obtienen los siguientes diagramas

en sectores por zona basica de salud (Figura 19).

Como se puede apreciar, y salvo en la zona 5, el diazepam es la BZD
mayoritariamente prescrita en todas las zonas de salud del Departamento, ya
gue mas del 50% de pacientes estaban siendo tratados con diazepam. En la
zona 5 so6lo un 29,8% de pacientes consumian esta BZD. Respecto a las
restantes BZD, clonazepam y clorazepam son las que se utilizan en segundo
lugar, una u otra dependiendo de la zona, en una proporcion que oscila entre
un 9,8% -27,7% para el clorazepam y un 9,5%- 31,9% para el clonazepam. Los
porcentajes méas elevados de consumo de estas dos BZD corresponden a la

zona 5. Llama la atencion la elevada proporcion de pacientes que consumen
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pinazepam en la zona 5 respecto al consumo que se hace de esta BZD en las

zonas restantes.
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Figura 19.Tipos de BZD de accion larga prescritas a pacientes = 75 afos por zonas
basicas de salud.

IV.4. Andlisis de los resultados tras 6 meses de la intervencién

Transcurridos 6 meses de la intervencion, se comprueba y registra en
qué situacion esta cada uno de los tratamientos con BZD de accion larga que

se remitieron a los médicos de atencion primaria para su revision.

En primer lugar, se hace un analisis del impacto global que ha tenido la
intervencién sobre el consumo de BZD de vida media larga. Para ello, se
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compara el numero de pacientes que llevan tratamiento con BZD de accion
larga al inicio y después de la intervencion. A continuacion, se quiere demostrar
si ha sido exitosa la intervencion en términos estadisticos, es decir, si se ha
reducido significativamente el uso de BZD. Tenemos una variable dependiente
que es la proporcion de personas que toman BZD sobre el total de la poblacion
de cada zona de salud y queremos ver si el cambio en esta proporcion puede
explicarse por la existencia de una intervencion. Para ello, se realizaron
multiples tipos de modelos estadisticos, hasta encontrar el que satisfacia los

criterios de aplicabilidad.

Partimos del mismo numero de pacientes = 75 afnos antes y después de
la intervencion. Primero medimos cuantas personas del total toman BZD, luego
se realiza la intervencion vy, finalmente, se vuelve a medir la proporcién de
personas que toman BZD después de la intervencion. Este tipo de modelos se
llaman de “medidas repetidas” porque a una misma zona basica de salud se le
mide antes y después de una intervencion. Estos modelos no son sencillos de
realizar porque la variable intervencion tiene ciertas peculiaridades que no
permiten ser analizados sin hacer algunos ajustes pues no se cumplirdn las

condiciones necesarias de aplicacion.

Las condiciones necesarias para poder aplicar una técnica de andlisis

son tres:

En primer lugar, debe existir normalidad. Los residuos deben
distribuirse como una Normal de media 0 y desviacién o (campana de Gauss).
Para comprobarlo, basta con realizar un gréfico QQ y los puntos deben estar

situados mas o menos en larecta Y = X.

El segundo de los requisitos es la homocedasticidad. Esto es que las
proporciones de antes y después de la intervencidn tengan varianzas similares.
En nuestro estudio las proporciones al principio varian mas que al final, pero,
para resolver esto, se aplican logaritmos a los valores de las proporciones y ya
se cumple el requisito como se observa en la Figura 20, donde se muestran los

residuos después de haber aplicado logaritmos.
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Segun vemos en la Figura 20, el primer gréfico (izquierda) muestra
grupos mas o menos homogéneos y el segundo grafico (derecha) muestra los
puntos, aproximadamente, en la recta Y=X de forma que nuestros datos siguen

una distribucion normal.

Con esto, vemos que ya se cumplen los dos requisitos mencionados.
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Figura 20. (A) Grafico para valorar la homocedasticidad mediante residuos ajustados y
antes y después de la intervencion (B) Validacion de la distribucion normal de los

residuos mediante la aplicacién del grafico QQ

El ultimo de los criterios es la independencia, es decir, cada dato es
recogido de forma independiente, esto no ocurre porque los datos “después” de
la intervencién deben provenir del mismo grupo de pacientes que los de
“antes”. Por tanto, en este caso, los datos no son independientes. Esto se
soluciona, para este caso particular, con la inclusién del centro como “factor

aleatorio”. Al tener una variable aleatoria (zona basica de salud) y una variable
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no-aleatoria (la intervencion) como variables para explicar la proporcion de
personas que usan BZD (variable dependiente), nos encontramos ante
modelos llamados “mixtos” en el sentido que mezclan efectos aleatorios y no

aleatorios.

Se ha optado por un método lineal mixto, donde nos fijaremos si el
término intervencion es significativo, transformando la variable dependiente en
log (proporcion de pacientes con BZD sobre total de la poblacion) para que se

cumpla el requisito de homocedasticidad.

La Tabla 26 muestra las estimaciones y los P-valores del efecto
intervencidn tras la aplicacion de dicho método. Vemos como tras la
intervencion, el P-valor es < 0,0001, luego la diferencia es estadisticamente
significativa. Tomando antes de la intervencion como referencia podemos decir
que el pasar de antes a después implica una reduccién de 0,7094 puntos en el
log de la proporcién de personas que consumen BZD sobre el total de la

poblacion.

Tabla 26.Resumen del modelo de efectos mixtos aplicado para analizar los resultados de

la intervenciéon

Valor P-valor
Intercepto -3,024 P<0,0001
Intervencion - 0,7094 P<0,0001

La intervencién tiene como categoria de referencia “antes”

En conclusion, podemos decir que la intervencion ha sido un éxito dado

gue se ha conseguido reducir significativamente el consumo de BZD.

Podemos visualizar este resultado mediante las comparaciones post
hoc. La Figura 21 muestra la media del log de la proporcion de personas con
BZD (sobre total de la poblacion) para antes y después de la intervenciéon. En
azul se muestra el intervalo para cada media y en negro la media en si.

Ademas, lo importante aqui son las flechas rojas pues, al no solaparse si las
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proyectamos sobre el eje X, implica que existen diferencias significativas entre
ambos niveles del factor intervencion
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Figura 21.Comparaciones post-hoc de los resultados globales de la Intervencién

Considerando que la intervencion ha tenido un resultado
estadisticamente significativo, vamos a analizar con mas detalle que incidencia
ha tenido la intervencion en funcion del género, del tipo de intervencioén, de la

zona de salud y del tipo de BZD consumida

En la Tabla 27 se representan con mayor detalle estos datos, indicando
el numero de pacientes (hombres o mujeres) en tratamiento con BZD que tras
la intervencion mantienen la BZD de vida media larga, interrumpen o cambian a
BZD de vida media corta, especificado por zonas de salud (en valor absoluto y
en porcentaje).
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Tabla 27.Resultados detallados tras la intervencion en funcion del sexo (H, M), del tipo de respuestay de la zona béasica de salud

Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona | Zona Total
1 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
H NQ pacientes 15 13 7 7 6 8 29 11 12 21 8 25 8 7 177
M N@ pacientes 37 12 35 13 14 74 71 43 41 114 61 87 31 15 648
NO CAMBIAN
TOTAL N@ pacientes 52 25 42 20 20 82 100 54 53 135 69 112 39 22 825
% respecto al total >75 afios 22 | 2,7 | 2,6 | 2,3 1,3 (38301 24| 22 | 3,7 24 | 2,5 1,8 1,9
H | N2 pacientes 12 2 2 2 22 2 7 5 0 6 0 13 5 1 79
CAMBIA A BZD M N2 pacientes 23 14 10 11 78 23 17 34 10 25 7 47 11 10 320
CORTA roraL LNepacientes 35 | 16 | 12 | 13 [1200| 25 | 24 | 39 | 10 | 32 | 7 | 60 | 16 | 12 | 399
% respecto al total >75 afios 1,5 1,7 0,7 1,5 6,6 1,1 0,7 1,7 04 | 0,9 0,2 1,3 0,7 0,9
H N2 pacientes 11 2 4 2 8 11 7 5 1 8 1 9 4 0 73
M N2 pacientes 28 5 17 12 17 17 25 18 14 23 12 25 14 7 234
INTERRUMPEN
JOTAL N2 pacientes 39 7 21 14 25 28 32 23 15 31 13 34 18 7 307
% respecto al total >75 afios 1,7 0,7 1,3 1,6 1,7 1,3 1,0 1,0 0,6 0,9 0,5 0,8 0,8 0,6
EXITUS TOTAL NQ pacientes 4 3 3 0 5 0 5 2 2 4 2 5 3 3 41
% respecto al total >75 afios 0,2 0,3 0,2 0,0 0,3 0,0 0,2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,3
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IV.4.1. Resultados en funcién de la intensidad de la intervenciéon

Para determinar si el tipo de intervencion tiene un efecto sobre el
resultado de la misma analizamos si existen diferencias estadisticamente
significativas entre los 4 niveles de intervencion realizados tras haber sido
difundida la estrategia de actuacion a través de la CUR vy recibir todos los
meédicos de atencion primaria la informacién sobre la estrategia a través de un
dosier, y la informacion sobre los pacientes objetivo a partir de la herramienta
@GOFAR. Los cuatro niveles de intervencién descritos anteriormente (ver

esquema general de la intervencion) son:
-D: Informacioén digital a través de dosier y programa @GOFAR)
-D+F: Informacion digital + presentacion por parte del farmacéutico

-D+F+P: informacién digital + presentacion por parte del farmacéutico junto con

el psiquiatra

-D+F+P+M: Informacién digital + presentacion por parte del farmacéutico junto

con el psiquiatra y un médico del centro

Esto se ha estudiado mediante un modelo lineal generalizado de la
familia binomial conocido como regresién logistica y se han realizado
comparaciones Post-hoc para mostrar las probabilidades medias de cada nivel
del factor tipo de intervencion. Debido a que las comparaciones que se hacen
son multiples, se ha corregido el P valor mediante el método de Tukey. Los

resultados se muestran en la Figura 22
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Figura 22. Andlisis Post-hoc segun el tipo de intervencion

Se observa que, tras el tipo de intervencién D+F+P+M la probabilidad de
seguir consumiendo de BZD de accién larga, respecto al total de personas, es
la mas baja. Esto podria interpretarse en el sentido de que este método es el
que conduce a una reduccién mayor en el consumo de BZD de accién larga,
pero no se puede excluir la influencia de otros factores como son las
caracteristicas de la zona de salud, de los profesionales sanitarios implicados,

el tipo de BZD consumida...

IV.4.2. Resultados en funcién de la zona béasica de salud donde se ha

realizado la intervencién

Analizamos a continuacion el cambio que se ha producido en el consumo de
BZD de accion larga después de la intervencion en cada zona de salud, para
determinar si existen diferencias entre unas zonas y otras. Los resultados se
resumen en la Tabla 28. Los porcentajes en este caso son respecto al nimero

total de pacientes = 75 afios.
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Tabla 28.Resultados de la intervencion: pacientes en tratamiento con BZD antes y

después de la intervencion en las distintas zonas basicas de salud

Zona || Nepademes| PPN | NpaderlessTo | pecnis= 75
asica de pauen}es 75 afios con | = O o BZD al (después de afios con BZ,D al
Salud >75 afios BZD al inicio o intervencion) flnlal (dequgs de
intervencion)
Zonal 2347 130 5,54 52 2,22
Zona 3 934 51 5,46 25 2,68
Zona 4 1633 78 4,78 42 2,57
Zona 5 875 47 5,37 20 2,28
Zona 6 1509 150 9,94 20 1,32
Zona 7 2181 135 6,19 82 3,76
Zona 8 3307 161 4,87 100 3,02
Zona 9 2233 118 5,28 54 2,41
Zona 10 2465 80 3,25 53 2,15
Zona 11 3644 201 5,52 135 3,70
Zona 12 2855 91 3,19 69 2,41
Zona 13 4531 211 4,66 112 2,47
Zona 14 2194 76 3,46 39 1,78
Zona 15 1188 43 3,62 22 1,85
Totales 31896 1572 4,93 825 2,59

En la Figura 23 se representa graficamente como se ha reducido el

consumo de BZD de accién larga tras la intervencion en cada zona de salud.

Vemos que el cambio mas llamativo ocurre en la zona 6.
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Figura 23.Resultado de la intervencién: antes y después de la intervencion en las

distintas zonas de salud

A continuacion, se quiere comprobar si al final de la intervencion la
proporcion de los que contindan usando BZD es estadisticamente igual para

cada zona basica de salud.

Para este analisis se utiliza, como ya hemos hecho anteriormente, el
modelo de regresion logistica en el que utilizamos dos variables, una variable
independiente que es la zona de salud y una variable dependiente que es la
proporcion de pacientes que consumen BZD en cada zona. Los resultados
mostraron que existe efecto de la zona, es decir, que la proporcion de
pacientes que siguen consumiendo BZD de larga duracion después de la

intervencion es diferente en funcion de la zona por lo que se decidié hacer un
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analisis post hoc para estudiar la relacion entre las zonas. Los resultados se

resumen en la Tabla 29

Para el analisis de comparaciones post-hoc, podemos ver si existen
diferencias entre algunas zonas basicas de salud si difieren entre si las letras,

al igual que no se observaran diferencias entre zonas si las letras coinciden.

Tabla 29.Comparaciones post —hoc

ZONA Prob Grupo
Zona 6 0,1333 A
Zona 1l 0,4 B
Zona 5 0,4255 BCD
Zona 9 0,4576 BC
Zona 3 0,4902 BCDE
Zona 15 0,5116 BCDE
Zona 14 0,5132 BCDE
Zona 13 0,5308 BCD
Zona 4 0,5385 BCDE
Zona 7 0,6074 BCDE
Zona 8 0,6211 CDE
Zona 10 0,6625 CDE
Zona 11 0,6716 DE
Zona 12 0,7582 E

Vemos como la zona basica 6 es significativamente diferente al resto y
es, por tanto, el mejor centro en términos de ser aquel que tiene una proporcion
menor de pacientes consumiendo BZD de larga duracion después de la

intervencion.

Cuando analizamos el consumo de BZD de vida media larga después de
la intervencién, se obtiene la Figura 24, en la que podemos visualizar el
resultado de las comparaciones post hoc. La Figura muestra el log de la

proporcion de personas con BZD de accion larga después de la intervencion.
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En azul se muestra el intervalo para cada media y en negro la media en si. Las
flechas rojas, al no solaparse si las proyectamos sobre el eje X, implican que
existen diferencias significativas entre centros tras la intervencion. En el caso
de la zona 6 se vuelve a observar como sus flechas no se solapan con ninguna
otra zona basica, mientras que el resto de las zonas basicas, salvo
excepciones, se solapan casi todas entre si. Esto indica que en esa zona la
proporcion de pacientes que consumen BZD de vida media larga después de la
intervencién es significativamente menor que en las otras zonas, lo que
contrasta con el hecho de que precisamente en esa zona es en la que mas se

consumian inicialmente.
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Figura 24.Comparacion post hoc de la proporcién de pacientes que consumen BZD de

vida media larga en las distintas zonas de salud después de la intervencién
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IV.4.3. Resultados analizados segun el tipo de respuesta a la intervencion

Analizamos a continuacion el resultado de la intervencion en la
prescripcién de BZD teniendo en cuenta el tipo de respuesta a la intervencion
obtenida. Se establecen tres opciones de respuesta tras la intervencion:

1. Seinterrumpe el tratamiento con BZD

2. Se cambia el tratamiento con BZD de vida media larga a BZD de vida

media corta
3. Se mantiene el tratamiento con BZD de vida media larga.

Como ya comentamos, tanto el cambio a una BZD de accién corta como la
interrupcion del tratamiento se consideran respuestas positivas a la hora de
evaluar el resultado de la intervencion pues ambas se contemplaban asi en el

disefio de la misma.

Los resultados recogidos en la Tabla 27 nos indican el nimero de pacientes
que, tras la intervencion, mantienen, cambian o interrumpen el consumo de
BZD de accion larga en las distintas zonas de salud. Estos datos nos permiten
hacer un analisis estadistico de la bondad de la intervencion, pero para analizar
el impacto en salud de la intervencion, calcularemos a continuacion los
resultados de la intervencién en porcentaje respecto a los pacientes que
tomaban BZD antes de dicha intervencion. Aunque estos porcentajes pueden
resultar cuestionables para su uso estadistico, nos resultan muy Utiles para
comparar los resultados del presente estudio con los de trabajos similares
publicados anteriormente, donde se manejan datos de éxito basados en
porcentaje respecto al consumo inicial de BZD y no respecto a la poblacién
total. Analizamos el tipo de respuesta a la intervencion en funcion del género,

del tipo de BZD utilizado y segun la zona basica de salud.

Con este criterio, los resultados globales de la intervencion indican que
s6lo un 52.48% de los pacientes (825 pacientes) mantienen el tratamiento con

BZD de accion larga, un 25,38% de los pacientes (399 pacientes) cambian a
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una BZD de accion corta y un 19,53% de los pacientes (307 pacientes)

interrumpen el tratamiento con BZD.

a) Tipo de respuesta en funcion del género

En la Figura 25, se representa globalmente el porcentaje de hombres y
mujeres a los que tras la intervencion se les interrumpen la BZD de vida media
larga, se les cambian a una BZD de vida media corta 0 no se les cambia,
manteniendo el tratamiento con la BZD de vida media larga. También se
considera el porcentaje de exitus. En este caso, los porcentajes se han
calculado respecto al total de pacientes de cada género que tomaban las BZD

seleccionadas.
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Figura 25. Andlisis de la respuesta a la intervencién en funcion del género calculados
respecto al total de pacientes de cada género que consumian BZD antes de la

intervencién

De los resultados se desprende que no ha habido diferencias significativas
entre hombres y mujeres en cuanto al tipo de respuesta, observandose un

comportamiento semejante independientemente del sexo.
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b) Tipo de respuesta en funcion de la BZD utilizada

Se realiza un andlisis de la respuesta a la intervencion en funcion de la
BZD de accién larga que tenian prescritas los pacientes antes de la

intervencion. Los resultados estan representados en la Figura 26.
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Figura 26.Resultados de la intervencion segun el tipo de BZD utilizado

Se observa una respuesta similar independientemente del tipo de BZD de
accion larga utilizado antes de la intervencion por lo que no se ha realizado un
analisis exhaustivo diferenciando lo ocurrido en cada zona de salud. Llama la
atencion que el pinazepam, una BZD de uso minoritario en el Departamento de
Salud objeto del estudio, es la que muestra un porcentaje mayor de pacientes

gue mantienen el tratamiento tras la intervencién
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c) Tipo de respuesta en funcién de la zona basica de salud

En cada zona se ha calculado, respecto al total de pacientes que
tomaban BZD antes de la intervencion, el porcentaje de exitus, el porcentaje
de pacientes que mantienen la BZD de accion larga, y se calcula también en
conjunto, el porcentaje de pacientes que interrumpen o cambian a BZD de

accion corta, siendo este ultimo porcentaje el que representa el nivel de éxito
de la intervencion

En la figura 27 se representan en un diagrama de barras con los tipos de

respuesta a la intervencion por zona béasica de salud calculados con este
criterio.
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Figura 27.Tipo de respuesta a la intervencién por zonas de salud (calculado respecto al
total de pacientes que consumian BZD antes de la intervencion)

El promedio de pacientes que cambian o interrumpen el tratamiento con

BZD es de un 44,86%, pero los resultados son muy variables de unas zonas a
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otras con un intervalo de 22% a 84%. Llama la atencion el bajo porcentaje de
éxito obtenido en las zonas correspondientes al centro urbano (zonas 10, 11y
12). Se mantiene con estos calculos la diferencia de la zona 6 respecto a las

otras zonas en cuanto al éxito de la intervencion.

En cifras absolutas, de un total de 1572 pacientes = 75 afios que
tomaban BZD de accion larga antes de la intervencion, a los 6 meses siguen
tomando BZD un total de 825, hay 41 exitus, han cambiado a una BZD de
accion corta 399 pacientes y han interrumpido el tratamiento un total de 307
pacientes. Por consiguiente, se ha conseguido el objetivo de la estrategia de

intervencion en un total de 706 pacientes.

Para ver con mayor claridad las diferencias respecto al tipo de respuesta
tras la intervencion, en la Figura 28 se representa, por zona basica de salud, el
porcentaje y la mediana de pacientes que cambian a BZD de vida media corta
y en la Figura 29 los pacientes que interrumpen el tratamiento, respecto al total

de pacientes que tomaban BZD antes de la intervencion
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Figura 28. Porcentaje de pacientes que cambian la BZD de accion larga por una BZD de
accion corta (calculado respecto al total de pacientes que consumian BZD antes de la

intervencion)

cambian a una BZD de vida media corta, se evidencia una clara diferencia de
resultados en la zona basica 6 cuando lo comparamos con el resto de zonas
basicas y cuando lo hacemos respecto a la mediana calculada. Por contra
cuando se representa la mediana de las zonas basicas en las que se

interrumpen los tratamientos con BZD de vida media larga, las zonas que
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Figura 29.Porcentaje de pacientes que interrumpen la BZD (calculado respecto al total de

pacientes que consumian BZD antes de la intervencidn)

IV.5 Analisis de los resultados tras 12 meses de la intervencion en el area
de salud 6

Tras la implantacion del modelo de revisibn farmacoterapéutica en el
Departamento se decidio revisar si a los 12 meses del inicio de la intervencion
los cambios farmacoterapéuticos se mantenian o0 solo supusieron una

modificacion puntual que revierte con el tiempo.

Para evaluar este objetivo se revisan los pacientes de la zona basica de
salud 6, ya que fue la primera zona en la que se realiz6 el proyecto de
adecuacion de BZD en pacientes mayores, siendo ademas la zona en la que el
resultado de la intervencién fue significativamente mejor respecto a las
restantes zonas de salud. Los resultados obtenidos se resumen en la Tabla 30,
en la que se incluyen los pacientes que se mantienen en cada grupo, segun la
respuesta a la intervencion, a los 6 y a los 12 meses de la aplicacién de la
estrategia de actuacion
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Tabla 30. Analisis de los resultados de la intervencién alo largo del tiempo

Alos 6 meses Alos 12 meses
Interrumpen BZD larga 25 (16,67%) 25 (16,67%)
Cambian a BZD corta 100 (66,67%) 88 (58,67%)
Mantienen BZD larga 20 (13,33%) 29 (19,33%)
Exitus 5 (3,33%) 8 (5,33%)

Estos resultados se representan graficamente en la Figura 30.

Resultado de la Intervencion

M2 pacientes
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Figura 30. Resultados de laintervencién alo largo del tiempo

Tras la revisibn a los 12 meses se observa que la mayoria de los
pacientes en los que se habia sustituido una BZD de accién larga por una BZD
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de accion corta mantienen la BZD de accion corta (88 pacientes), o han
interrumpido el tratamiento con BZD (11 pacientes). Sélo en 6 casos fracasa la
intervencién a los 12 meses, volviéndose a pautar la BZD de vida media larga

gue llevaba inicialmente el paciente (Figura 31).
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Figura 31. Anédlisis de la respuesta 12 meses después de la intervencion en el grupo de

pacientes que habian sustituido una BZD de accién larga por una BZD de accién corta

Si analizamos ahora los pacientes en los que se interrumpié el
tratamiento con BZD (25 pacientes a los 6 meses de la intervencion)
encontramos, a los 12 meses, que ha habido 3 exitus, 14 pacientes mantienen
interrumpido el tratamiento con BZD (64%) mientras que en 5 pacientes (23%),
se ha pautado una BZD de accion corta y solo en 3 pacientes (14% de los
casos) fracasa la intervencion y se decide volver a pautar la BZD de vida media

larga inicial (Figura 30).

Considerando en conjunto estos resultados, de los 150 pacientes = 65
afios que consumian BZD de accion larga antes de la intervencion, sélo 25
pacientes mantienen este tratamiento al cabo de 12 meses, habiendo
conseguido en 117 pacientes cambiar de forma permanente la pauta de

prescripcién, y consiguiendo un uso racional de BZD.
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V. DISCUSION

Las BZD son un grupo de medicamentos indicados para tratar patologias
como la ansiedad y el insomnio, siendo uno de los grupos farmacolégicos mas
prescritos en nuestro entorno (AEMPS 2014), y siendo de consumo frecuente y
muchas veces cronico en pacientes mayores. Esta situacidon se complica si
consideramos que, las BZD de vida media larga son la que se usan con mucha
frecuencia, a pesar de los riesgos adicionales que suponen en los pacientes
mayores. De hecho, en la practica clinica su utilizacion es frecuente en
pacientes mayores por razones como el impacto de los acontecimientos
dolorosos, el aislamiento social y el peso de la prescripcion médica (Farnandez
y Cassagne-Pinel, 2001). Este uso viene también condicionado por los factores
sociodemogréficos (ver apartado 1,5,6 de la Introduccién).

Por todo ello, plantear en la préactica clinica una estrategia de actuacion
sobre una poblacion objetivo, orientada al uso racional de las BZD esta
plenamente justificado, pero, dada la importancia del problema y su
trascendencia en salud, es esencial hacer una valoracién rigurosa del proceso,
analizando puntos fuertes y débiles y proponiendo estrategias de mejora a fin

de extender esta estrategia a toda la poblacién.

Con este fin, analizaremos en primer lugar los factores demograficos y
socioeconémicos de la poblacién objetivo, analizaremos el consumo de BZD en
esa poblacion y los resultados de la estrategia de intervencion. Con todos estos
datos, haremos una valoracién conjunta de la implementacién de la estrategia
de intervencion, proponiendo actuaciones que permitan optimizar sus

resultados.

V.1 Caracteristicas demograficas y socioeconémicas de la poblacién

general del Departamento de Salud

Como ya se ha comentado con anterioridad, entre los factores

socioecondmicos que predisponen al consumo de BZD estan:
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- La edad (Demyttenaere et al., 2008; Luijendijk et al., 2008;
Cunningham et al., 2010; Sanchez y Hernandez et al., 2010;
Manthey et al., 2011; Sj6stedt et al., 2017; Hata et al., 2018),

- El género (Galleguillos et al., 2003; Petitiean et al.,, 2007,
Luijendijk et al., 2008; Fang et al., 2009; Alvarenga et al., 2009,
Sanchez y Hernandez et al., 2010; Andersen y Frydenberg, 2011;
Cosci et al., 2016; Chatterjee et al., 2017; Tanguay et al., 2018),

- Los ingresos econdmicos (Cunningham et al., 2010; Manthey et
al., 2011, Sjostedt et al., 2017),

- El nivel educativo (Demyttenaere et al., 2008; Telles et al., 2011,
Sjostedt et al., 2017)

- El vivir s6lo o acompafiado (Alvarenga et al., 2009; Manthey et al.,
2011; Andersen y Frydenberg, 2011; Sjostedt et al., 2017).

Por ello, antes de iniciar el analisis de la intervencion realizada y de sus
resultados, es esencial encuadrar la poblacion objetivo en funcion de sus

caracteristicas demograficas y socioeconémicas.

El Departamento de Salud objeto del estudio pertenece a la Comunidad
Valenciana, e incluye parte del area urbana de la ciudad de Valencia, y parte
de lo que podemos considerar como area metropolitana de la ciudad, utilizando
esta definicion segln viene enunciada en el Plan Basico de movilidad del Area
Metropolitana de Valencia (2018): “entidad local integrada por los municipios de
grandes aglomeraciones urbanas entre cuyos nucleos de poblacion existan
vinculaciones econOmicas y sociales que hagan necesaria la planificacion

conjunta y la coordinacion de determinados servicios y obras”

El Departamento de salud tiene una poblacién asignada de 353.610
habitantes y se encuentra dividido en zonas basicas de salud. Cada zona
basica cuenta como minimo con un Centro de Salud de Atencion Primaria pero
también pueden contar con consultorios auxiliares cuando hay dispersion de la
poblacién dentro de la zona béasica. En el momento del estudio habia catorce
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zonas basicas, con catorce centros de salud y nueve consultorios auxiliares. El
namero total de médicos de Atencion Primaria (200 meédicos de familia y 55
pediatras) varia en funcion de la poblacion que tiene asignada cada zona
bésica de salud, manteniéndose en rangos homogéneos el nimero de tarjetas

sanitarias asignadas a cada cupo meédico.

En aras de facilitar una vision grafica de como se distribuyen las zonas
bésicas de salud en el Departamento, podemos subdividir el &rea metropolitana
en coronas en funcién de la proximidad a la capital valenciana. Siguiendo esta
clasificacion, las zonas béasicas de salud del Departamento objeto de estudio
tendrian la siguiente distribucion:

e El casco urbano incluye la ciudad excluyendo pedanias, y en él se
encuentran las zonas bésicas 10,11 y 12, pertenecientes al centro de
la ciudad, y las zonas basicas 13, 14 y 15, que corresponden a barrios

periféricos.

e La primera corona metropolitana, que corresponde a los municipios
conurbanos mas préximos a la ciudad, quedando integradas en ella

las zonas basicas 1, 4,5,7,8Yy 9,

e Lasegunda corona metropolitana, zonas mas alejadas, pero con un
buen nivel de accesibilidad a la capital, en este grupo se encuentran

las zonas 3y 6

Cuando se analiza la poblacion total del Departamento objeto de andlisis
inicial, se observa que la poblacién se distribuye de una forma muy homogénea
en todas las zonas basicas de salud del Departamento, no observandose
diferencias notables entre géneros (49,2% y 50,8%) hombres y mujeres
respectivamente, que coincide con la proporcion observada en la poblacion de
la provincia de Valencia (49% y 51% respectivamente segun datos del INE).
Sin embargo, en el grupo de poblacion = 75 afios, la distribucién en funcién del
género se modifica (37% hombres y 63% mujeres) que, en lineas generales,

también coincide con la distribucion en la provincia de Valencia (38.3% y
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61.7%respectivamente). Segun estos datos, la poblacion objeto de estudio es

representativa de la distribucién por género de la provincia de Valencia.

Si hacemos un analisis comparativo de la distribucién por edad y género
en las distintas zonas de salud consideradas, observamos que se concentra
una mayor proporcion de personas = 75 afos en las zonas basicas 10 a 15
(zona del casco urbano) respecto a las zonas de la primera y segunda coronas
metropolitanas. Si a su vez comparamos, dentro del casco urbano, las zonas
10-12, que corresponden al centro urbano, con las zonas 13-15, que
corresponden a la periferia urbana, vemos que no existen diferencias
significativas en la proporcion de personas = 75 anos entre el casco o la
periferia. Vemos por tanto que las zonas de las coronas metropolitanas tienen

una poblacién mas joven.

Al analizar las diferencias entre zonas en funcion del género,
observamos que la proporcidon de mujeres en la poblacion = 75 afos es
significativamente mayor en el casco urbano respecto a las coronas
metropolitanas y esto puede corresponder al hecho de que es precisamente en
estas zonas donde la proporcion de mayores de 75 afios esta incrementada, lo
gue se relaciona directamente con un mayor porcentaje de mujeres dada la

mayor esperanza de vida ligada a este género.

Ademas, esta diferencia también se aprecia dentro del casco urbano,
entre las zonas del centro y la periferia, siendo en las zonas 10-12 la
proporcion de mujeres significativamente mayor respecto a las zonas 13-15. En
este caso, esta diferencia no se correlaciona con una mayor proporcién en

cuanto a la edad luego se debera a otros factores.

En resumen, analizando en funcion de la edad y el sexo, observamos una
diferencia entre las zonas 10-12 respecto al resto, pues en ellas se concentra
una poblacidon con una proporcion superior de mayores de 75 afios y de
mujeres. Si consideramos que las mujeres sufren enfermedades mas crénicas
(Kingston et al., 2014) y mas discapacitantes (Case y Paxson, 2005) y ademas,
existen multiples evidencias acerca del mayor consumo de BZD en mujeres
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(Galleguillos et al., 2003; Petitjean et al., 2007; Windle et al., 2007; Luijendijk et
al., 2008; Fang et al., 2009; Alvarenga et al., 2009; Sanchez y Hernandez et al.,
2010; Andersen y Frydenberg, 2011; Cosci et al., 2016; Tanguay et al., 2018;
Chatterjee et al., 2017) y sobre todo en el consumo de BZD a largo plazo
(Escriva et al ., 2000; Bejarano et al., 2008; Demyttenaere et al., 2008;
Cunningham et al.,, 2010; Sjostedt et al.,, 2017), esperariamos encontrar

diferencias en el consumo de BZD en estas zonas.

Otra cuestion importante, que se ha visto que influye en el consumo de
BZD es el nivel sociecondmico, observandose que en pacientes que viven
solos o con pocos recursos econdmicos (Alvarenga et al., 2009; Cunningham et
al., 2010 Manthey et al., 2011; Andersen y Frydenberg, 2011; Sjostedt et al.,
2017) el consumo de BZD es mayor. Por ello, para realizar el analisis
socioeconémico de la poblacién del Departamento de Salud, nos centraremos
en los siguientes indicadores: exclusion social, RAF, nivel de renta y unidad

familiar.

Basadndonos en estos factores se decide analizar la situacion
socioeconémica de nuestra poblacion objeto de estudio, utilizando la base de
datos APSIG (base de datos de la Conselleria de Sanitat), utilizando los datos
disponible correspondientes a la poblacion de = 78 afos, por ser el mas
cercano a nuestra poblacién (= 75 afos) y asi poder utilizar estos datos como
aproximacion a las caracteristicas socioecondmicas de nuestra poblacion

objeto de estudio.

Utilizando el método de clusters jerarquicos, se analizan todos los
pacientes de las catorce zonas basicas de salud a través de las 4 variables
propuestas y disponibles, pero como para el tratamiento estadistico solo se
puede utilizar un valor de cada variable, se decide escoger la situacibn mas
desfavorable de cada una de ellas, por ser representativas de las condiciones

que puede provocar mayores desigualdades en salud:
e Exclusion social: sin recursos
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e RAF: de 0 a 10% (exentos de aportacion o personas que ostenten
la condicion de asegurado como pensionista de la Seguridad

Social)
e Renta <18.000 €

e Unidad Familiar: vivir solo

Tras el andlisis se observan claramente dos grupos diferenciados por su
situacion socioeconomica dentro del Departamento de Salud, las zonas 10,11y
12 (zonas del casco urbano) frente al resto de zonas.

De estos resultados, se puede deducir que las zonas basicas 10-12,
correspondientes al centro urbano, estan claramente diferenciadas de las otras
zonas por la mayor proporcion de personas mayores de 75 afios, la mayor
proporcion de mujeres y unos indicadores socioecondémicos mas altos,
marcados principalmente por un mayor nivel de renta ya que no se observan

diferencias importantes entre zonas cuanto al tipo de unidad familiar.

Siguiendo con la descripcién de la poblacion objeto de estudio y en linea
con la Estrategia de Cronicidad de la Comunidad Valenciana, se analiza la
estratificacion de la morbilidad de cada zona bésica de salud del

Departamento, utilizando los datos facilitados por la Conselleria de Sanitat.

La poblacion se distribuye en cuatro niveles de cronicidad: sano (nivel 0),
con factores de riesgo (nivel 1), cronicos de complejidad moderada (nivel 2) y

cronico de alta complejidad y paliativo (nivel 3).

En este sentido, y perfilando la clasificacion de zonas basicas
claramente diferenciadas que se ha generado segun edad, género y situacion
socioecondmica en el Departamento (zona béasica 10 a 12 frente al resto), a
continuacion, se analiza a través de un andlisis de comparacion de
proporciones de muestras independientes, si la proporcion de sanos de las
zonas 10 a 12 frente al resto de zonas basicas es mayor o menor. Tras el

analisis estadistico, se confirma que la proporcion de sanos es mayor en las
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zonas 10-12 que en el resto. Del mismo modo que se evidencia
estadisticamente por el mismo método que la proporcion de alta complejidad y
paliativos es menor en las zonas 10 a 12 que en el resto de las zonas bésicas
del Departamento.

Podemos comprobar que, al comparar las catorce zonas basicas de salud
del Departamento, tanto por su situacidon socioecondémica como por su estado
de salud (cronicidad), claramente se reagrupan en dos, zonas 10-12 y el resto.
Las zonas 10-12 parecen tener mejor perfil socioeconémico y de salud que el

resto de las zonas del Departamento.

Como se ha comentado, en el Informe del Ministerio de Sanidad y Politica
Social del 2010, ya refiere que los problemas de salud estan condicionados por
factores sociales como pueden ser la educacion, el trabajo, la renta, el
territorio, o exclusién social, pudiendo ser estos factores, condicionantes de
estas diferencias en salud que se observan en los dos perfiles de zonas

basicas de salud del Departamento estudiado.

V.2. Consumo de BZD de vida media larga

Como ya se ha comentado, el envejecimiento de la poblaciéon lleva
consigo cambios farmacocinéticos y farmacodinamicos, comorbilidad y
polifarmacia que les predispone a padecer problemas relacionados con la
medicacion, necesitando por lo tanto adecuar las prescripciones a la situacion

clinica del paciente.

Muchos autores han revisado estos problemas derivados del uso
inapropiado en pacientes mas mayores y entre las herramientas mas utilizadas
para detectar esta medicacion inadecuada, estan los criterios Beers (Beers et
al., 1991) y STOPP/START (Gallagher et al., 2008; O'Mahony et al., 2015).
Segun estos autores, las BZD estan entre los grupos terapéuticos inapropiados
mas detectados en los pacientes mas mayores (Dalleur et al ., 2012; Garcia-
Collarte et al., 2012; Sevilla et al., 2012; Blanco-Reina et al., 2014; Vezmar et
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al., 2014; San-Jose et al., 2015; Li et al ., 2017; Marin et al., 2017; Hillen et al .,
2018; Sugii et al., 2018; Rodriguez-Blanco et al ., 2019), encontrando valores
entre un 12,7 y un 414% de pacientes que consumen BZD
independientemente del tipo de BZD o del tiempo que lleva el tratamiento.

En el apartado de Introduccion de la presente Tesis, se recogen los
trabajos revisados sobre medicacion inapropiada y, en concreto, BZD, en
pacientes mayores. En la gran mayoria, la poblacion es = 65 afos, pues este
es el limite normalmente establecido en los criterios Beers o STOPP/START, y
los Ambitos analizados son ambulatorios (atencidén primaria), residencias de la
tercera edad y hospitales. En cambio, en el presente trabajo la poblacién objeto
de estudio es de edad mas avanzada (= 75 anos). EI motivo de esta
discrepancia esté en la estrategia de intervencion que se realiz6 y cuyo analisis
constituye el objetivo del presente trabajo. Segun esa estrategia, la poblacion
objetivo eran los mayores de 75 afios que consumian BZD porque el volumen
de pacientes = 65 afos se consideré muy elevado para abordar la intervencion.
Por ello, se prioriz6 la poblacibn mas susceptible de sufrir consecuencias
negativas con el consumo de BZD. Es sabido que el riesgo de efectos adversos
se incrementa con la edad (debido a los cambios fisiologicos del
envejecimiento y al comportamiento farmacocinético y farmacodinamico de los
medicamentos), por ello, se decidi6 incluir en la estrategia a aquellos pacientes
mas vulnerables = 75 afios, y en una segunda etapa hacerla extensible a todos

los = 65 anos.

Otra peculiaridad de la estrategia de intervencion realizada es que no
incluye todas las BZD de accion larga consumidas por la poblacion objetivo
sino que, se hizo una seleccion en base a los criterios de los profesionales
sanitarios que disefiaron la estrategia, y, sobre todo, considerando la opinién
de la especialista en Psiquiatria, basada en el mayor consumo de unas

determinadas BZD en el Departamento de Salud.

Por estas razones, cuando se comparan las prevalencias detectadas por

los trabajos revisados sobre consumos de BZD, es dificil contrastar los
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resultados con los obtenidos en el presente trabajo, ya que en la mayoria de
los trabajos los disefios de los estudios son muy distintos, las edades de los
pacientes son = 65 afos, mientras que en este trabajo son solo los = 75 afos,
las BZD estudiadas son todas las de vida media larga y el volumen de

pacientes incluido en estudios previos no es muy grande.

En nuestro trabajo, el analisis de prevalencia de las BZD de vida media
larga seleccionadas (diazepam, clonazepam, clorazepato dipotasico, ketazolam
y pinazepam) en la poblacién = 75 afios, fue de un 4,9%. Cuando comparamos
las prevalencias detectadas con las de otros autores, se seleccionan aquellos
cuyos pacientes son ambulatorios (descartando los hospitalizados y los que
viven en centros geriatricos por tratarse de una poblacién con diferentes
caracteristicas), y so6lo aquellos que analizan BZD de vida media larga. Se
observa que en pacientes = 65 afos, las prevalencias de consumo de BZD de
vida media larga detectadas oscilan entre 2,2 y 20,7% (Candela et al., 2012;
Parodi et al., 2014; Filomena et al., 2015; Castillo et al., 2014; Blanco Reina et
al., 2014; Vezmar et al., 2014). Cuando se trata de pacientes que ademas de
tener = 65 afios con mucha polifarmacia (= 10 medicamentos), las prevalencias
aumentan, estando entre 15,8-21,8% (Teran et al., 2016 y Terol Fernadez et
al., 2016). Sin embargo, en pacientes mas mayores (= 70 anos), la prevalencia
es del 4,3% (Cruz Esteve et al., 2017), dato que se asemeja bastante al que
nosotros hemos detectado en = 75 afos (4,9%). En cualquier caso vemos que
la disparidad en la prevalencia de consumo de BZD de accion larga entre unos

estudios y otros es grande.

Respecto a la asociacion entre el consumo de BZD y el género de los
pacientes, practicamente en todos los trabajos revisados se habla de una
relacion directa entre mujeres y consumo de BZD 61% (Galleguillos., et al
2003); 67% (Petitiean et al., 2007); 61,7% (Alvarenga et al.,2009); 59%
(Sanchez y Hernandez et al., 2010); 64,4% (Cosci et al., 2016); 76% (Tanguay
et al., 2018); (80%) Chatterjee et al., 2017; 57% (Luijendijk et al., 2008).
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Estos datos estan en concordancia con los resultados del presente trabajo
donde la proporcién de consumidores de BZD en pacientes = 75 afios también
es significativamente mayor en mujeres que en hombres. Este analisis se hace
en dos sentidos, por una parte, se compara la proporcibn de hombres y
mujeres = 75 afnos consumidores de BZD respecto a la poblacion total = 75
afios y por otra parte, se hace la misma comparacion pero respecto a la
poblacién = 75 afos del género correspondiente, siendo en ambos casos

significativamente mayor la proporcion de mujeres consumidoras de BZD.

Sabemos que, tal como se ha evidenciado previamente (Jacob et al.,
2017), ser mujer, mayor, con bajos ingresos y un nivel de salud deficiente se
asocia con un mayor consumo de BZD. Como ya se ha comentado, existe una
diferencia entre las zonas 10-12 del centro urbano y las zonas basicas de salud
restantes, pertenecientes a la periferia urbana (13-15) o a las coronas
metropolitanas (1-9). Estas diferencias se han encontrado en cuanto a la mayor
proporcién de personas mayores de 75 afios, mayor proporcion de mujeres
(factores asociados a mayor consumo de BZD) pero mejor nivel de indicadores
socioeconémicos y menor morbilidad (ambos factores asociados a menor

consumo de BZD).

Para establecer la influencia de estos factores en nuestra poblacion, en
un primer analisis comparamos el consumo de las BZD seleccionadas en las
zonas 10-12 respecto a las zonas restantes, pero no se encontraron diferencias
significativas. Esto podria explicarse si consideramos que las zonas 10-12 solo
cumplen dos de los requisitos (mayor proporcion de mujeres y mayor edad)
pero no los otros dos (menor nivel de renta y salud mas deficiente) que las

zonas restantes, y por ello, el consumo de BZD es similar al de las otras zonas.

A continuacion, llevamos a cabo un analisis mas complejo, comparando
entre si las 14 zonas incluidas en el Departamento de salud. En este caso, se
confirma a través de una regresion logistica que no existen diferencias

significativas entre las zonas respecto al consumo de las BZD de vida media
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larga seleccionadas, con la excepcion de la zona 6, que es la mas

consumidora.

Estos datos no tienen “a priori” una justificacion basada en las
caracteristicas demograficas y socioecondémicas estudiadas y podrian
explicarse por factores no contemplados ni en la estrategia de intervencién ni
en el analisis de la misma como pueden ser los sesgos debidos a los médicos
prescriptores, las caracteristicas especificas de la poblacion no incluidas en el

estudio...

En cuanto al tipo de BZD de vida media larga utilizada por estos pacientes
mMAas mayores, se observa que el diazepam es con mucha diferencia, la BZD
gue mas se consume en esta poblacion con un 59,1%, seguido del clorazepato
dispotésico (18,4%), clonazepam (16%), ketazolam (5,1%) y por ultimo el
pinazepam (0,6%), resultados que coinciden con los trabajos revisados sobre
consumo de BZD, en los que el diazepam también esta entre las BZD mas
consumidas: 43% (Sanchez y Hernandez et al., 2010), 57,5% (Albea et al.,
2015) y 22,5% (Alvarenga et al., 2007).

Sélo en la zona 5, este patrén se altera, superando el clonazepam
(31,9%) al diazepam (29,8%) y consumiendo el pinazepam en una proporcion
claramente mayor respecto a las otras zonas (4,3%) en las que la proporcién
de consumidores de pinazepam oscila entre 0% y 2%. Tampoco en este caso
los factores analizados en el presente trabajo explicarian estas diferencias en

el patrén de prescripcion,

Una cuestion de interés cuando se analiza el consumo de BZD en una
poblacion es la indicacion o diagnostico asociados a su uso, para determinar su
adecuacion. En este caso, la herramienta disponible en la Conselleria de
Sanitat de la Comunidad Valenciana exige la asignacion de un diagnostico a la
prescripcion, por lo que los datos suministrados incluian ese diagndstico. Sin
embargo, las indicaciones o diagnosticos asociados al consumo de estas BZD
en la poblacion analizada no reflejan fielmente la realidad de la indicacion para
la que han sido prescritas, y esto es debido a una falta de correlacién entre el
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diagnéstico y el tratamiento tal como se ha observado con anterioridad (Vilaca
et al., 2016), dificultando el analisis de las indicaciones para las que han sido

prescritas.

Del andlisis de la muestra objeto de estudio, se desprende que en un 40%
de los casos estan indicadas para la ansiedad, en un 13% para el insomnio y
un 10% para la depresion, estando el 37% restante asociado a diagnosticos no
correlacionados, por lo que desconocemos a que indicacion real corresponde.
Si se comparan estos resultados con los de otros autores, vemos que el
insomnio, depresion y ansiedad estan entre los diagndsticos mas asociados a
la prescripcion de BZD (lvet y Hernandez, 2010; Velert et al., 2012; Albear et
al., 2015), pero la prevalencia varia de unos trabajos a otros, encontrandose
prescritas incluso para otras indicaciones como puede ser el dolor (Jacob et al.,

2017) o la hipertension (lvet y Hernandez, 2010).

Es de destacar la elevada proporcion de pacientes que muestran un
diagnostico asociado al uso de BZD que no se corresponde con las
indicaciones de las mismas. Esta falta de correlacion, que puede explicarse por
la escasez de tiempo de la que dispone el facultativo para la consulta, invalida
una herramienta informatica que podria resultar esencial para disefiar
estrategias de intervencién como la analizada en el presente trabajo. A la vez,
invalida también los resultados que pudieran obtenerse del analisis de dichos
datos y por tanto, dificulta la adopcién de medidas de mejora en cuanto al uso

racional de BZD.

Es un problema que podria minimizarse con mayor disponibilidad de
recursos humanos y sensibilizacion de los mismos respecto al interés de la

herramienta informatica disponible.

V.3. Resultados tras la intervencion

Para analizar el impacto que ha tenido la intervencién disefiada sobre el

consumo de BZD de vida media larga en pacientes = 75 afos, se compara el
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namero de pacientes que llevan tratamiento con BZD al principio y después de
la intervencion (6 meses). En todas las zonas basicas de salud se observa una
disminucién de la proporcidn de pacientes = 75 afios con BZD después de la
intervencién. Analizadas en conjunto todas las zonas incluidas en la estrategia,
observamos que de una poblacién inicial de 1572 pacientes que consumen las
BZD de accidn larga seleccionadas, a los 6 meses tras la intervencion solo 825
pacientes consumen ese tipo de BZD y los 747 restantes o han dejado de
tomarlas o estdn tomando una BZD de accion corta. Indiscutiblemente, el
resultado de la estrategia en términos sanitarios se puede considerar un éxito,

dadas las recomendaciones de uso de BZD en pacientes mayores de 75 afios.

Considerados globalmente, los resultados de la intervencién suponen
que, tras 6 meses de la misma, solo un 52.48% de los pacientes siguen en
tratamiento con las BZD de accién larga seleccionadas como objetivo de la
intervencion. Pero estos resultados requieren de un analisis estadistico que
confirme el éxito de la intervencibn y si se ha conseguido reducir
significativamente el consumo de BZD. Este andlisis lo llevamos a cabo
mediante un modelo lineal mixto y bajo la orientacion de un experto en
estadistica. Tras aplicar el modelo, se demuestra que existe una reduccién
significativa de la proporcion de personas que consumen BZD sobre el total de
la poblacién, por lo tanto, se puede afirmar que la intervencién, en conjunto, ha

sido un éxito.

Este andlisis global se puede completar con andlisis mas detallados sobre
distintos aspectos como, por ejemplo, si todas las zonas béasicas de salud han
respondido de igual forma a la intervencion. Sabemos que existen diferencias
importantes en los factores sociodemograficos entre unas zonas y otras, y
aunque sabemos la importancia que estos factores tienen en el consumo de
BZD (ver apartado 1.5.6 de la introduccién), el consumo de BZD antes de la
intervencion no mostraba diferencias en funcion de estos factores entre las
distintas zonas. Sin embargo, es posible que estos factores si que influyan en

la respuesta a la intervencion.
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Para comprobar si en todas las zonas basicas de salud la proporcion de
los pacientes que contindan usando BZD es estadisticamente igual, se utiliza
una regresion logistica, de la que se deduce que la proporcion de pacientes
que siguen consumiendo BZD después de la intervencion es diferente en
funcién de la zona basica y ademas la zona basica 6 es significativamente
diferente al resto, siendo la que tiene menor proporcion de pacientes que
consumen BZD de larga duracion después de la intervencion, al igual que la

zona 6 era la zona donde més consumo habia de BZD antes de la intervencion.

Es interesante sefalar que en la zona 6, por ser la primera en la que se
realizd la intervencion, ha permitido realizar un estudio a los 12 meses de la
misma, encontrando que los cambios se mantienen de forma constante a lo

largo del tiempo.

De estos resultados podemos concluir que, en nuestra poblacion objetivo,
las variables sociodemograficas tampoco condicionan la mejor o peor

respuesta a la intervencion y esta viene determinada por otros factores.

Una cuestién a destacar en este punto es que una vez disefiada la
estrategia de intervencion, su puesta en practica se realiz6 de forma desigual
en unas zonas u otras, dependiendo de la disponibilidad de medios en cada
momento y lugar. De hecho, aunque en todas las zonas se implanté la
estrategia a través de la CUR, con medios digitales y con las mismas
herramientas informaticas (@GOFAR), la intervencion fue distinta entre zonas
si consideramos el nivel de implicacion personal de los profesionales sanitarios
en su difusion. En la practica, en la zona bésica 6, que fue la primera en la que
se implantd la estrategia, se realizO ademas una sesion informativa para los
facultativos en la que intervinieron la farmacéutica de Atencion Primaria y la
Psiquiatra responsables, junto con el médico representante de la zona en la
CUR. En la mayoria de las zonas restantes, no hubo una sesién informativa o,
si la hubo, no implicé a ninguno de los facultativos de la zona. Estas diferencias
en el desarrollo de la intervencion podrian ser la causa de respuesta

significativamente mayor observada en la zona 6, pero el disefio experimental
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no nos permite afirmar esto de forma concluyente, al haberse producido las
diferencias de forma fortuita y no obedecer a un objetivo de la estrategia.
Queda pendiente para un futuro trabajo confirmar si la implicacion directa de un
médico perteneciente a la propia zona de salud donde se desarrolla la

estrategia es un factor clave para el éxito de la misma.

Ademas, aunque el resultado global en la zona 6 es claramente mejor que
en las otras zonas, llama la atencién que la mayor parte del porcentaje de éxito
corresponde a la sustitucién de una BZD de accion larga por una de accién
corta, y no hay diferencias en el porcentaje de pacientes que interrumpen el
tratamiento con BZD. Por ello, podemos también pensar que la diferencia se

debe a una mayor intensificacion en un tipo de respuesta.

Para analizar este aspecto en profundidad, consideramos los resultados
de la intervencion segun el tipo de respuesta a la misma, que incluye tres

opciones:
e Interrupcidén del tratamiento con BZD de vida media larga

e Cambio del tratamiento con BZD de vida media larga por una BZD

de vida media corta
¢ No cambia el tratamiento con BZD de vida media larga.

Para hacer un andlisis de estos datos, calculamos el porcentaje de
pacientes para cada tipo de respuesta, respecto al total de pacientes que
consumian las BZD seleccionadas antes de la intervencion Con este criterio,
los resultados globales de la intervencién indican que sélo un 52.48% de los
pacientes mantienen el tratamiento con BZD de accion larga, un 25,38% de los
pacientes cambian a una BZD de accion corta y un 19,53% de los pacientes
interrumpen el tratamiento con BZD. Segun el planteamiento de la estrategia
tanto el cambio a una BZD de accidn corta como la interrupcion del tratamiento
se consideran respuestas positivas, pues conseguimos el objetivo de evitar el

uso de BZD de accién larga, pero queremos destacar el elevado nimero de
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pacientes que interrumpen el tratamiento (307 pacientes), lo que supone un

beneficio ain mayor en términos absolutos.

No se observan diferencias en los porcentajes de cada tipo de respuesta
en funcién del género ni tampoco se observan diferencias importantes en
funcién de la BZD utilizada. Sélo es remarcable el elevado porcentaje (70%) de
pacientes que mantienen tratamiento con una de las BZD, el pinazepam,
respecto a las otras BZD. El pinazepam, siendo minoritaria en cuanto a su uso,
parece provocar una mayor reticencia al cambio por otra BZD de accion corta o
a la interrupcién del tratamiento. Seria interesante confirmar este resultado en

un rango de poblacién mayor y analizar los factores implicados.

V.4. Andlisis global de la implementacion de la estrategia de actuacion

Al revisar la bibliografia buscando trabajos sobre revision y adecuacion
de BZD en pacientes mayores, muchos autores coinciden en la dificultad que
tienen este tipo de intervenciones, debido a que existen factores que
contribuyen a la cronicidad en el tratamiento con BZD en el tiempo. Entre estos
factores esta la necesidad de tratar problemas de la vida en la vejez para evitar
que atraviesen sufrimiento, usando BZD para amortiguar ese dolor (Alvarenga
et al., 2014), la presencia de comorbilidades que predisponen a usar BZD,
debido en muchos casos a sintomas derivados de otras patologias (Fourrier et
al., 2011 y Hata et al., 2018) y la presencia de multiples prescriptores en los
diferentes niveles asistenciales que puede aumentar el riesgo de uso y

dependencia a las BZD (Okumura et al., 2016).

Los estudios orientados a la deprescripcion de BZD en pacientes mayores
(todos = 65 anos), utilizan diferentes estrategias (ver tabla 11). Una parte de
esos estudios se basan en estrategias orientadas al paciente, y dentro de ellas
distinguimos dos tipos: educacion del paciente y actuacién consensuada con el
paciente. Dentro de este Ultimo caso, encontramos también estudios apoyados

en terapias cognitivo-conductuales.
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En los estudios que han utilizado estrategias educativas dirigidas a los
pacientes, se informa a los pacientes de los riesgos que supone el consumo de
BZD, bien mediante folletos o charlas educacionales, y se propone una
reduccion gradual de las mismas hasta la desprescripcion. Con estos métodos,
se obtienen resultados que oscilan entre un 7% - 35 % de interrupcion del
consumo de BZD (Salonoja et al., 2010; Tannenbaum et al., 2014; Matrtin et al.,
2017;Mendes et al., 2018,). Se trata de un tipo de estrategia que se ha probado
mayoritariamente en grupos pequefios de pacientes, consiguiendo en estos
casos el mayor porcentaje de éxito (22%-35%). Solo en uno de los ensayos
(Mendes et al., 2018) se trabaj6é con un grupo de pacientes de tamafo similar al
del presente trabajo, y el porcentaje de éxito fue claramente inferior: 7% de
interrupcion del tratamiento con BZD frente al 19.3% obtenido en el presente
trabajo. Como en este tipo de estrategias orientadas a la educacion al paciente
no se contemplaba la sustitucién de una BZD de accion larga por otra BZD de
accion corta, no podemos hacer un analisis comparativo los resultados de

nuestro trabajo en este sentido.

Otro tipo de intervenciones dirigidas a los pacientes se han consensuado
previamente con el paciente. Esto implica un sesgo en la selecciéon de los
pacientes, pues se trata de pacientes con una clara motivacién y los estudios
se han realizado, ademas, sobre grupos reducidos de pacientes. Cuando la
estrategia se basa en un consenso o un acuerdo previo entre el médico y el
paciente, acompafiado de un seguimiento de la reduccion gradual de la dosis,
se facilita la retirada de la BZD hasta en un 65-80% (Curran et al., 2003;
Bourgeois et al.,, 2014). En otros casos, se combina la terapia cognitivo-
conductual con la reduccién gradual de las BzZD (Giblin y CIlift, 1983;
Baillargeon et al., 2003; Morin et al., 2004) y en ellos el éxito puede alcanzar
hasta un 95%. En otros casos, el objetivo de la estrategia fue el intercambio de
BZD de accion larga por lorazepam o trazodona o por placebo, durante un
periodo corto (1 semana), seguido de la desprescripcion, y los resultados
también fueron muy relevantes (50-80%). Sin embargo, hay que tener en
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cuenta que el numero de pacientes era muy reducido, estaban hospitalizados
en una planta en el momento del intercambio de BZD y el seguimiento solo se
realiz6 hasta un mes después de la intervencién por lo que no hay datos sobre
la interrupcién del tratamiento a largo plazo. Ademas, el porcentaje de éxito en
la interrupcion del tratamiento es elevado cuando se calcula respecto al nimero
de pacientes que acepta entrar en el estudio de desprescripcion, pero Si
calculamos el éxito respecto a la poblacién diana de pacientes hospitalizados a
los que se ofrece la intervencion, el porcentaje esta alrededor de un 12%. Por
altimo, se ha ensayado también en pequefios grupos de pacientes la
desprescripcion de las BZD utilizadas como hipnaéticos, sustituyéndolas por
melatonina (Cardinalli et al.,2002; Garzéon et al., 2009) con resultados
contrapuestos. Vemos por tanto que se trata de estrategias altamente exitosas
cuando se realizan en pacientes muy motivados, y en algunos casos, a costa
de un incremento de recursos en personal especializado que debe dedicar un
tiempo considerable a las mismas, como es el caso de la terapia cognitivo-
conductual. Ademas, los ensayos realizados incluyen un nimero reducido de
pacientes por lo que se alejan mucho de la realidad de nuestro entorno.
Ninguno de estos métodos sirve de base para una estrategia poblacional
amplia de mejora en el uso de BZD en poblacion mayor, como la planteada en

el presente trabajo.

Un segundo enfoque a la hora de disefiar estrategias de deprescripcion
de BZD de accién larga en pacientes mayores es la actuaciéon dirigida a los
profesionales sanitarios. Este tipo de estrategia se asemeja a la llevada a cabo
en nuestro trabajo. Dentro de esta linea de actuacion, podemos también
diferenciar entre estrategias dirigidas a la formacion de profesionales y las
estrategias de intervencion activa en las que pueden colaborar distintos
profesionales de la salud. Por lo que respecta a las estrategias formativas, el

porcentaje de éxito (0,7%) no es relevante (Pimlott et al., 2003).

Cuando es el médico el que toma la iniciativa para iniciar una estrategia

de deprescripcion en pacientes hospitalizados, basada en el uso de medicacion
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inapropiada segun los criterios Beers y STOPP/START, la intervencion llego
hasta un 34% de éxito medido como interrupcion del tratamiento con BZD
(Fernandez et al., 2019).

Finalmente, se han descrito estrategias basadas en la colaboracion
farmacéutico-médico. En ellas, un farmacéutico detecta la medicacion
inapropiada a través de los criterios STOPP/START (entre ellas, BZD de vida
media larga) para posteriormente remitir la informacion al médico, junto con
una propuesta de adecuacion. Cuando la medicacion inapropiada se detecta en
farmacia comunitaria y se comunica al médico, el porcentaje de éxito es bajo,
alrededor de un 3% si consideramos la interrupcién del tratamiento, y de un
11% si consideramos, ademas, la sustitucion por una BZD de accion corta
(Velert et al.,, 2012; Mud, 2016). Cuando la intervencién se realiza sobre
pacientes hospitalizados o institucionalizados, con la colaboracién del
farmacéutico del medio hospitalario, se obtiene un éxito mayor, alrededor del 9-
11% (Westbury et al., 2010; Sevilla et al., 2012). Esta estrategia en algunos
casos iba acompafiada ademas de charlas formativas a los médicos,
obteniendo hasta un 25% de éxito (Sotoca et al., 2011) aunque en este ultimo
caso se trabajé con un grupo tan reducido de pacientes (n = 8) que la

significaciéon de los resultados es relativa.

Vemos que las experiencias previas de colaboracion farmacéutico-médico
no han dado porcentajes de éxito tan relevantes como los encontrados en el
presente trabajo. La peculiaridad de la estrategia utilizada en nuestro caso es
que la deteccion del problema parte del médico de AP trabajando
conjuntamente con el farmacéutico de AP. A partir de aqui, se inicia una
intervencion consensuada con el médico especialista (psiquiatra) y se remite un
dosier informativo, junto con la seleccion de pacientes objetivo a los médicos
de AP, sugiriéndoles una determinada actuacion. Si comparamos los
resultados de esta estrategia con los ya previamente publicados en los que
interviene el farmacéutico comunitario u hospitalario, vemos que el porcentaje

de interrupcion del tratamiento con BZD es claramente superior (19.3%), pero
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si consideramos ademas a los pacientes que han dejado de tomar BDZ de
accion larga y han pasado a tomar una BZD de accion corta (objetivo de la
estrategia), el porcentaje se eleva hasta un 44.9%, lo que supone una tasa de
éxito mucho més elevada que la correspondiente a trabajos anteriores sobre
todo, si consideramos que se aplica a un grupo poblacional hasta 10 veces
mayor. Es de destacar, ademas, que el consumo de recursos sanitarios ha sido
muy reducido, al realizarse la mayoria de las intervenciones por via digital y en
pacientes ambulatorios. Sélo las intervenciones en pacientes hospitalizados y
gue requieren de una gran inversion en recursos sanitarios han conseguido un
porcentaje de éxito aparentemente mas elevado que la presente estrategia. Por
todo ello, podemos concluir que la estrategia de intervencion analizada en el
presente trabajo ha sido altamente eficiente y sostenida en el tiempo, siendo

esencial la figura del farmacéutico de AP para el éxito de dicha intervencion.

V.5. Propuesta de actuacion

La estrategia de actuacion analizada en el presente trabajo sirve de base
para el planteamiento de una estrategia general, orientada a la resoluciéon de
los problemas farmacoterapéuticos detectados en la comunidad y que tiene

como eje central al farmacéutico de AP
Esta actuacion podria estructurarse en tres fases:
Fase 1: Deteccion del problema farmacoterapéutico

Esta fase constituye el inicio de la actuacion y consiste en la deteccién de
un problema relacionado con la medicacion. El problema puede ser
detectado por el farmacéutico de AP, por el médico de AP o por el
farmacéutico comunitario, y en estos dos ultimos casos le comunicarian el

problema al farmacéutico de AP que actuaria como receptor final
Fase 2: Disefio de la estrategia de intervencion.

Se pueden establecer dos niveles de intervencion:
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Estrategia poblacional, en respuesta a un problema detectado por el

meédico o por el farmacéutico de AP, y que requiera de una actuacion en

todo el Departamento de Salud.

Estrategia individualizada, en respuesta a un problema detectado por el

farmacéutico de AP o el farmacéutico comunitario, que atafie a un

paciente o grupo de pacientes.

En ambos casos se elaboraria una estrategia de actuacion en cuyo
disefio trabajaria el farmacéutico de AP conjuntamente con el médico de

AP y un médico de atencion hospitalaria cuando se considere necesario.
Fase 3: Difusion de la estrategia de intervencién

El farmacéutico de AP traslada la informacion a todos los médicos de AP
implicados en la resolucion del problema mediante las herramientas
digitales disponibles, y realiza el seguimiento de la intervencién en
colaboracién con los demés profesionales sanitarios implicados en el

proceso.
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Limitaciones

e En este estudio no se ha determinado el impacto de la intervencién
realizada sobre los resultados de salud (caidas, pérdida de memoria...)
puesto que la literatura refrenda ampliamente estas correlaciones, estos
datos podrian dar una mayor relevancia a los resultados obtenidos, pero
carecemos de las herramientas adecuadas para hacer esta valoracion.

e Al tratarse de un estudio observacional retrospectivo, se ha tenido que
asumir el disefio de intervencion y su desarrollo irregular, lo que ha
dificultado el andlisis de los resultados. A pesar de ello, la fortaleza de
los mismos disipa cualquier duda acerca de la eficiencia de la
intervencion

e Queda pendiente para un analisis posterior determinar si, tal como el
presente trabajo sugiere, la intervencion intensificada, con una actuacion
directa de los profesionales sanitarios (farmacéutico, médico
especialista, médico de atenciéon primaria) en cada zona bésica de

salud, mejora los resultados de la misma.

Aplicabilidad

e Una vez demostrada la eficiencia de la estrategia de intervencion, en
una segunda fase se propondra a las autoridades sanitarias la
implantacion de esta estrategia en todos los Departamentos de Salud,
incluyendo los pacientes > 65 afios consumidores de cualquier BZD de
accion larga.

¢ El disefio de estrategias semejantes, consensuados previamente entre
meédicos y farmacéuticos puede resultar en un alto impacto sobre el uso
racional del medicamento, mejorando la seguridad y la calidad
asistencial del paciente, al mismo tiempo que optimizan el tiempo y los

recursos profesionales disponibles.
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VI. CONCLUSIONES
1. El analisis de las caracteristicas demogréficas (edad, género), de salud
(nivel de cronicidad) y socioeconomicas de la poblacion del
Departamento de Salud analizado pone en evidencia que existen
diferencias entre las zonas de salud 10-12 del casco urbano y las zonas
de la periferia urbana o de la corona metropolitana, en cuanto a que
aquellas presentan una mayor proporcion de pacientes mayores de 75
aflos y de mujeres, con un mayor nivel socioeconémico y menor

morbilidad.

2. La prevalencia del consumo de las BZD de vida media larga
seleccionadas, en la poblacion = 75 anos, fue del 4,9%, siendo la
proporcién de mujeres que consumen BZD superior a la de los hombres.
No hubo diferencias en el consumo de BZD entre las zonas béasicas de
salud del casco urbano respecto a las zonas de la corona metropolitana,
a pesar de las diferencias encontradas en las caracteristicas
sociodemograficas de la poblacion. Tampoco existen diferencias entre
las distintas zonas béasicas del Departamento, a excepcion de la zona 6,

gue es la mas consumidora.

3. La BZD maés utilizada fue el diazepam en todas las zonas béasicas de
salud, a excepcién de la 5, y los diagndsticos mayoritariamente
asociados al tratamiento con BZD, son la ansiedad (40%), el insomnio
(13%) y la depresién (10%). El elevado porcentaje de diagndsticos
(37%), que no parecen reflejar la realidad de la indicacion para la que se
han prescrito, pone en evidencia la utilizacion poco rigurosa de la
codificacion en la Historia Clinica electronica de la Conselleria de Salud

Universal y Salud Publica de la Comunidad Valenciana.

4. Tras la intervencion realizada para la deprescripcion de BZD de accion

larga en pacientes = 75 afos, se ha reducido significativamente el

183



consumo de las mismas y so6lo un 52,5% siguen con el mismo
tratamiento a los seis meses de la intervencién, lo que supone un éxito

de la misma.

No existen diferencias en la deprescripcion de BZD en las zonas de
casco urbano respecto al resto de zonas por lo que las diferencias
sociodemogréficas observadas entre ellas no influyen en la repuesta a la
intervencién. La zona 6, donde se inici6 el estudio y que era la mas
consumidora de BZD de accién larga, es la que mas ha reducido el

consumo de las mismas tras la intervencion.

Entre los distintos niveles de intervencién que se utilizaron para difundir
la estrategia (dosier informativo con o sin sesién clinica por parte de los
profesionales sanitarios), el que mejores resultados ha conseguido, ha
sido en el que intervienen todos los profesionales (médico, farmacéutico
y psiquiatra). Estas aproximaciones no constituyeron un objetivo en el
disefio de la estrategia, sino que fueron consecuencia de la practica
clinica habitual, por lo que queda por establecer si la intensificacién de la

intervencion puede determinar un mayor éxito de la misma.

Tras el analisis del tipo de respuesta a la intervencion, se observa que
del total de pacientes (1572) en tratamiento con BZD de vida media
larga, han interrumpido el tratamiento 307 pacientes (19,5%) y han
cambiado a BZD de vida media corta 399 (25,4%). No existen
diferencias en funcion el género y es de destacar que en la zona 6, que
ha sido la mas exitosa, la mayoria de los pacientes cambian a una BZD

de accion corta.
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8. En la zona basica 6 se realizd un estudio del impacto de la intervencion
tras 12 meses de la aplicacion de la estrategia, observando porcentajes
de consumo de BZD de accion larga similares a los observados tras 6
meses de la intervencién por lo que podemos afirmar que los resultados

de la estrategia aplicada se mantienen en el tiempo.

9. El andlisis global de la intervencion realizada demuestra que la
adecuacion del consumo de BZD segun los criterios STOPP/START se
puede aplicar a grupos poblacionales grandes, significativamente
superiores a los descritos previamente, e incluso, se puede estratificar
en dos niveles, desprescripcion o sustitucion cuando la desprescripcion
no es posible y esta segunda alternativa supone un beneficio evidente
para un subgrupo de poblacion determinado, en nuestro caso, personas

2 75 anos.

10. El acceso a una muestra poblacional tan elevada, es posible gracias al
aplicativo informatico ALUMBRA que permite identificar al farmacéutico
de Primaria las prescripciones inadecuadas tanto de Atenciéon Primaria
como Especializada, al igual que la herramienta @GOFAR que permite
una comunicacion rapida y segura entre farmacéutico de Atencion

primaria y médicos.

11.La comparacion de los resultados obtenidos en la presente intervencién
con experiencias previas orientadas a la deprescripcion de BZD
demuestra la eficiencia de la estrategia planteada y el papel esencial del
farmacéutico de AP en el disefio, implementacion y seguimiento de la

misma.
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VIIILANEXOS

Anexo |. Clasificacion del trabajo por la Agencia Espafola
Medicamentos y Productos Sanitarios

MINISTERIO DEPARTAMENTO

i fiola d. DE MEDICAMENTOS
DE SANIDAD, SERVICIOS SOCIALES m :-g::?:-er:paan tooas ; DE USO HUMANO

E IGUALDAD . productos sanitarios

ASUNTO: RESOLUCICN DEL PROCEDIMIENTO DE CLASIFICACION DE
ESTUDIO CLINICO O EPIDEMIOLOGICO

DESTINATARIO: D? M® AMPARO SAHUQUILLO RICART

Vista la solicitud-propuesta formulada con fecha 6 de noviembre de 2017, por
D® M@ AMPARO SAHUQUILLO RICART, para la clasificacion del estudio titulado
“IMPLEMENTACION DE UN PROTOCOLO PARA EVITAR PRESCRIPCIONES
INAPROPIADAS DE BENZODIACEPINAS EN PACIENTES MAYORES DE 75 ANOS
EN UN DEPARTAMENTO DE SALUD", con cédigo ASR-BZD-2017-01 y cuyo
promotor es D M? AMPARO SAHUQUILLO RICART, se emite resolucion.

El Departamento de Medicamentos de Uso Humano de la Agencia Espafola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), de conformidad con los preceptos
aplicables, " RESUELVE clasificar el estudio citado anteriormente como “Estudio
Posautorizacion con Otros Disefos diferentes al de seguimiento prospectivo”
(abreviado como EPA-OD).

Para el inicio del estudio no se requiere la autorizacion previa de ninguna
autoridad competente (AEMPS o CCAA)@. No obstante, salvo que haya sido
presentada para la clasificacion del estudio, el promotor debera remitir a la AEMPS G la
siguiente documentacion antes del inicio del estudio:

« Protocolo completo (una copia en papel y otra en formato electrénico), incluidos los
anexos, y donde conste el nimero de pacientes que se pretenden incluir en Espana,
desglosado por Comunidad Autonoma.

« Dictamen favorable del estudio por un CEIC acreditado en Espafa.

Firmado digitalmente por: Agencia Espaiiola de Medicamentos y Productos Sanitarios Localizador: GBQDB43324
Fecha de la firma: 07/11/2017

Puede comprobar la autenticidad del documento en la aplicacion Localizador de la Web de la AEMPS

Pagina 2 de 3 | C/ CAMPEZO, 1 - EDIFICIO 8
28022 MADRID
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Anexo Il. Informe del Comité Etico de Investigacion Clinica (CEIC) del

Hospital General de Valencia

Consorcio Hoapital General Universiturio de Velencla

Comité Etico de Investigacian Chlinlen

INFORME DEL COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA

-ANEXO 4 -
'v/ D* Elena Rubio Gomis
Prasidenta del Comaé Elico de Investigacion Clinica ded Hospital General Universitario de Valencia

/ CERTIFICA
Este CEIm ha evaluado en su reunion de 30 de Noviembre de 2017 el Estudio:

PROTOCOLO | ASR-BEN-2017-01 Promotor Amparo Sahuquillo Ricart

Titulo: Efectividad de un prog de intervencién del serviclo de farmacia de atencion primaria en 1a descripcion
0 sustitucion de b pinasen may de 75 afios

LP: Amparo Sahuquilio Ricart SenviciolUnidad | Farmacia/att Primania

Y considera que: |

Se ha evaluado la lenda 1 al p lo y ol bio de ir agador principal y so cumplen los requisitos necesarios de
idoneidad del protocolo MWIMOGZOWNMMMMMMMyMnmmmW
y molestias previsibles para el sujeto, como la e prevista para l0s suj por dafos que pudieran derivarse do
wpaﬂlapaaonendoﬂud'o

La cap > y los medios disponibles son apropiados para llevar a cabo el estudio

Elalcancedelas P -nnn-u.. & prevista nowmeomuwmammadmﬂm

Y que este Comité acepta que Estudio sea realizado en el Consorcio Hospital G rio de Valencia en el
S«vmdeleMPvm como investigador principal & Dra. Sahuquilio

COMPOSICION DEL CEIm
Presidente: Dra. Elena Rubio Gomis (Unidad de Farmacologia Clinica)

Voalu'
Dr. Francisco Anton Garcia (Aft primaria)
- Dra. Pilar Blasco Segura (Sernviclo de Farmacia)

Dr. Emesto Bataller Alonso (Director Econdmico del CHGUV)

- Dfa. Pepa Balaguer Cusl (Mi Indep de la organizacion asistencial)
Dr. Enrique Orntega Gonzalez (Gerente Chguv)

- Dra, Dolores Ocete Mochdn (Servicio de Microbiclogia)

- Dr. Miguel Garcia del Toro (Unidad de Infecciosos)

- D, Francico Javier Gracia Pérez (Servicio de Reanimacion)

- Dr. Julo Cortijo Gimeno (Unidad de Docencia e Investigacion)

- Dda. Maria Teresa Jarefio (Unidad de Reanimaciin Cardiaca)

- D. Alejandro Moner Gonzadlez (Gerencia CHGUV — Asesoria Juridica)
Dr. Alberto Beranguer Jofresa (Servicio de Cardiologia)

- Dra. Ana Biasco Cordedal (Servicio de Oncologia)
Dr. Antonio Martorell Aragonés (Unidad de Alergologia)

Anevo 4 1 CEIC - CHGUY
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v
VALENCIA

Consorcio Hospital Gener al Universitario de Valencia

Comité Etico de Investigacién Clinica

- Dr.Aurelio Quesada Dorador (Servicio de Cardiologia)

- Dra M®José Safont Aguilera (Servicio de Oncologia)

_ Dr. Javier Milara Paya (Servicio de Farmacia)

- Dra. Goitzane Marcaida Benito (Servicio de Andlisis Clinicos)

- Dr. Pedro Polo Martin (Servicio de pediatra- Atencion Primaria)

- Dna. Carmen Sarmiento Cabanes (Miembro independiente de la organizacion asistencial)

- Dr. Enrique Zapater Latorre (Servicio de Otorrino)

secretario: Dr. Elias Ruiz Rojo (Farmaceutico Att Primaria)

El CEIm del Consorcio Hospital General Universitario de Valencia, cumple con las normas de BPC (CPMP/ICH/ 35/95)
tanto en su composicion como en sus procedim’tentos yconla legislacion vigente que regula su funcionamiento, y que la
composicion del CEIm es laindicada en ¢l anexo |, teniendo en cuenta que en el caso de que algin miembro participe

en el ensayo o declare algun conflicto de interés no habra participado en la evaluacion nien el dictamen de 2 solicitud de
autorizacion del ensayo clinico

Lo que comunico a efectos oportunos:

Valencia a 04 de diciembre de 2017

Fdo. Dra. Elena Rubio Gomis
Presidente CEIC CHC U

2 CEIC - CHGUV

Anexo 4
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Anexo lll. Informe de la Comision Técnica Reguladora del Acceso a la

Informaciéon de Asistencia Ambulatoria (SIA-GAIA)

%GENERAL?TAT | | |
& VALENCIANA

INFORME DE LA COMISION TECNICA REGULADORA DEL ACCESO A LA INFORMACION |
DEL SISTEMA DE ]NFORMACION DE ASISTENCIA AMBULATORIA (SIA-GAIA) }

- D. Narcis Vazquez Romero, en calidad de presidente de la citada Comision

CERTIFICA

Que esta Comisién, habiéndose reunido el dia 31 de octubre de 2018, ha evaluado técnicamente la solicitud
de informacion de datos del sistema de informacion de asistencia ambulatoria (SIA-GAIA) con nimero de
referencia SD1993, que lleva por titulo “REVISION PACIENTES > 75 ANOS CON BENZODIAZEPINAS™, siendo la )
persona responsable de la solicitud y gestién de los datos Dfia. Amparo Sahuquillo Ricart — Farmacéutica
del Departamento de Salud Valencia Hospital General. ‘

Por todo lo expuesto, se ACEPTA su elaboracion, de conformidad con la RESOLUCION de 15 de octubre
de 2009, del Secretario Autonémico de Sanidad, por la que se establece el procedimiento de solicitud,
tratamiento y cesion de datos de cardcter sanitario del sistema de informacion de la asistencia ambulatoria
de la Agencia Valenciana de Salud de Abucasis (SI4 - Gaia) y la RESOLUCION de 6 de febrero de 2012,
de la Secretaria Autondémica de la Agencia Valenciana de Salud, por la que se modifica la Resolucién de 15
de octubre de 2009, del secretario autonémico de Sanidad, por la que se establece el procedimiento de
solicitud, tratamiento y cesién de datos de crxr'd.cter sanitario del sistema de informacidn de la asistencia

ambulatoria de la Agencia Valenciana de Salud de Abucasis (SIA - Gaia).

Valencia, 07 de noviembre de 2018

. 1
Vo
,_J
D. Narcis Vazquez Romero

Presidente de la Comision
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