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Resumen

Introduccién: los adultos mayores son una poblacion de riesgo para el desarrollo de reacciones adversas a los medica-
mentos. Los medicamentos potencialmente inapropiados son aquellos que representan mayores riesgos que beneficios
en este grupo etario. Se cuenta con herramientas de apoyo a la prescripcion en geriatria que permiten identificar a estos
medicamentos y mediante la aplicacion de estudios de utilizacion de medicamentos, podemos describir o analizar el uso de
los mismos en una poblacion.

Objetivos: reconocer disponibilidad de medicamentos potencialmente inapropiados para adultos mayores en la RAP me-
tropolitana de ASSE durante 2019 y establecer un diagndstico de situacion de consumo de los mismos durante ese ano.
Método: se realizo un andlisis del vademécum institucional mediante la aplicacion de los Criterios de Beers 2019 y dos
escalas de riesgo anticolinérgico para identificar medicamentos potencialmente inapropiados. Posteriormente se realizé un
estudio de utilizacion de los medicamentos identificados, mediante datos de dispensacion de farmacia entre el 1 de enero y
31 de diciembre de 2019. El consumo se expreso en Dosis Diarias Definidas por cada 1000 adultos mayores-afio (DHD).
Resultados: se identificaron 16 medicamentos potencialmente inapropiados, de los cuales los mas usados fueron clonaze-
pam (DHD 69), quetiapina (65,6), alprazolam (DHD 43,7), flunitrazepam (DHD 42,7) y zolpidem (DHD 36,4).
Conclusiones: la aplicacion de herramientas explicitas facilita la identificacion de medicamentos potencialmente inapropia-
dos para adultos mayores y se evidencio un consumo elevado de los mismos durante el aio 2019 a expensas de derivados
benzodiazepinicos y quetiapina.
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Introduccion

Los adultos mayores (AM)(" son un grupo de riesgo para
desarrollar reacciones adversas a medicamentos (RAM),
debido a cambios farmacocinéticos y farmacodinamicos
propios del envejecimiento. A estos se les afiade la exis-
tencia de comorbilidades, la consecuente polifarmacia
asociada y las interacciones farmacoldgicas.

Entre 2005 y 2007 se reportaron en Estados Unidos
unas 9,7 millones de visitas a centros de salud ambula-
torios por RAM, con una tasa de visitas de 3,8 por cada
10.000 habitantes/ano en AM, siendo casi el doble de la
reportada para menores de 65 afios®.

Existen medicamentos potencialmente inapropia-
dos (MPI) para los adultos mayores por su riesgo sig-
nificativo de causar una RAM en este grupo etario. Se
los considera de esa manera por existir alternativas te-
rapéuticas mas seguras, por utilizarse a dosis inapropia-
das o por tiempos excesivos, o por interactuar negati-
vamente con otros farmacos o patologias del usuario®.

Los MPI se han asociado a diversas reacciones ad-
versas, pero algunas de ellas son particularmente im-
portantes en los adultos mayores. Este es el caso del
deterioro cognitivo y la demencia, situaciones que pre-
disponen a esta poblacion a mala adherencia a trata-
mientos y a institucionalizacion. Otra situacion clinica
adversa importante en esta poblacion son las caidas,
por su repercusion en la calidad de vida y por su alta
mortalidad, cuantificada en un 20% al ano®. Algunos
grupos farmacolégicos se han asociado a aumento del
riesgo de sufrir alguna de las situaciones mencionadas,
entre ellos estan los farmacos con efectos anticolinérgi-
cos®9 y las benzodiazepinas®.

Se considera que todos los medicamentos tienen
riesgo de causar reacciones adversas. En los adultos
mayores algunos grupos farmacoldgicos, como los
mencionados, se reconocen claramente como farmacos
inapropiados. Sin embargo los riesgos de otros farma-
cos suelen pasar inadvertidos, incluso algunas reaccio-
nes adversas pueden malinterpretarse como patologias
nuevas e independientes de los tratamientos recibidos
y desencadenar la introduccion de un nuevo farmaco a
la terapéutica del paciente. Los adultos mayores de 65
afios representan el 14% de la poblacion uruguaya®,
por lo que reconocer estos farmacos es de gran impor-
tancia.

Debido a la amplia disponibilidad de medicamentos
y a la dificultad que puede suponer el reconocimiento
de los mismos como potencialmente inapropiados en
adultos mayores, se han disefiado y aplicado diversas
herramientas de apoyo al razonamiento clinico. Los
criterios de Beers®, promovidos por la American Ge-
riatrics Society, son una herramienta cualitativa que
clasifica los MPI para adultos mayores en cinco cate-
gorias: medicamentos que deberian evitarse en la ma-
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yoria de los adultos mayores, medicamentos que debe-
rian evitarse en algunas circunstancias, medicamentos
a utilizar con precaucion, medicamentos inapropiados
debido a interacciones farmaco-farmaco o farmaco-en-
fermedad y medicamentos que requieren ajuste de do-
sis segun la funcion renal.

En Latinoamérica la aplicacion de los criterios de
Beers ha reportado varios datos sobre el uso inapropia-
do de medicamentos en los adultos mayores. En Chile,
Passi y colaboradores reportaron que el 9,7% de los AM
en atencion ambulatoria consumid al menos un medi-
camento que deberia evitarse; de ellos los mas usados
fueron clorfeniramina, amitriptilina y diazepam®. En
Argentina, Fajreldines y colaboradores reportaron un
36% para el mismo indicador; los grupos mas usados
fueron las benzodiazepinas, antiinflamatorios no este-
roideos y antidepresivos?.

Otras herramientas fueron disefiadas para cuantifi-
car la carga anticolinérgica de los medicamentos, en-
tendida como el efecto acumulativo de tomar uno o mas
medicamentos con capacidad para desarrollar efectos
adversos anticolinérgicos, fundamentalmente antimus-
carinicos V. En la actualidad las escalas mas utilizadas
son la Anticholinergic Cognitive Burden (ACB)!?y
la Anticholinergic Risk Scale (ARS)". Estas escalas
cuantitativas consisten en una lista de medicamentos
clasificados segin su potencial anticolinérgico, cada
medicamento recibe un nimero que va desde 0 (ningu-
na actividad anticolinérgica) a 3 (actividad anticolinér-
gica alta), y para un paciente dado la carga anticolinér-
gica es la suma de la puntuacion de cada medicamen-
to. Esto permite estimar el riesgo de sufrir reacciones
adversas anticolinérgicas, siendo una puntuacion de 3
el punto de corte mas frecuentemente utilizado para de-
finir como riesgo alto.

Estas escalas anticolinérgicas permiten reconocer el
riesgo de cada medicamento y también se han utilizado
para estratificar el riesgo de efectos adversos importan-
tes en relacion a la carga anticolinérgica por paciente.
Pasina y colaboradores reportaron aumento del riesgo
de delirium cuando el score ACB >31%; Gamble y co-
laboradores reportaron aumento del riesgo de stroke is-
quémico y aumento de mortalidad por stroke con score
ACB >3 puntos?,

La aplicacion de estas herramientas es una practi-
ca cada vez mas frecuente que ha permitido establecer
qué MPI utilizan los adultos mayores para orientarse
a su deprescripcion; pero su uso principal es a nivel
individual. Otra estrategia para acercarse a la realidad
del uso de MPI, puede ser estudiar la prevalencia de
uso a nivel poblacional mediante los estudios de utili-
zacion de medicamentos (EUM). Estos son definidos
por la OMS como “estudios descriptivos epidemiologi-
cos que se ocupan de la comercializacion, distribucion,
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prescripcion y uso de los medicamentos en una socie-
dad, haciendo especial énfasis en sus consecuencias
médicas, sociales y economicas”®. Permiten describir
las practicas terapéuticas actuales en centros de salud o
comunidades, comparar el funcionamiento de diferen-
tes servicios o prescriptores, supervisar las practicas de
uso de determinados medicamentos o evaluar los efec-
tos de una intervencion (por ejemplo, puesta en practica
de un programa sanitario o cumplimiento de una guia
clinica).

En el marco de estos estudios, para facilitar la medi-
cion y comparacion de los datos se crearon parametros
como la dosis diaria definida (DDD) y la dosis habitan-
te dia (DHD). La DDD es una unidad internacional que
corresponde a la dosis diaria media de mantenimiento
cuando se usa un farmaco en su indicacion principal
en adultos. Este valor es definido como unico y espe-
cifico para cada farmaco y via de administracion, por
el Centro Colaborador de Metodologia Estadistica de
Medicamentos de la OMS (WHOCC) de Oslo. Es un
parametro abstracto que no refleja la dosis terapéutica
recomendada‘?.

La DHD corresponde a la cantidad de dosis diarias
definidas (DDD) de un medicamento consumidas por
1.000 habitantes/dia. Este parametro, también abstrac-
to, da una idea de exposicion poblacional promedio a
un medicamento en un periodo de tiempo dado”.

En Uruguay se han realizado EUM sobre uso de
algunos MPI. Speranza y colaboradores evaluaron el
consumo de benzodiazepinas en el 62% de la poblacion
uruguaya durante los afios 2010-2012, y encontraron
un consumo anual promedio de 75 DHD!®, Este estu-
dio supone un gran aporte para el conocimiento local
del consumo de MPI, aunque no se especifica el consu-
mo por rango etario. El consumo de otros MPI, como
antipsicéticos y antidepresivos, se ha estudiado me-
diante esta metodologia a nivel institucional*?%, pero
nuevamente se desconoce el consumo ambulatorio en
la poblacion de adultos mayores. Al presente no se dis-
pone de estudios farmacoepidemiologicos orientados a
valorar el uso ambulatorio de MPI en adultos mayores
en Uruguay.

La Red de Atencion Primaria (RAP) del area metro-
politana integra la Red de Servicios de Salud de la re-
gion sur de la Administracion de los Servicios de la Sa-
lud del Estado (ASSE), el mayor prestador publico del
Sistema Nacional Integrado de Salud, y es la Unidad
Ejecutora (UE) que brinda los servicios en el primer
nivel de atencion en el area metropolitana. Segin datos
del Centro Nacional de Afiliados de 2019 presto ser-
vicios a 414.072 usuarios, de los cuales 58.412 (apro-
ximadamente 14%) eran AM®?. La atencion se brinda
a través de 14 Centros de Salud, 6 de ellos con servi-
cio de urgencia y emergencia, distribuidos en todo el

territorio metropolitano, que comprende Montevideo,
Ciudad del Plata y Ciudad de la Costa. Cada Centro de
Salud a su vez tiene policlinicas dependientes y a través
de diversos convenios brinda atencion en policlinicas
de la Intendencia Municipal de Montevideo y del Ban-
co de Prevision Social. En 2019 sumaban mas de 30
puestos de dispensacion de medicamentos, todos ellos
informatizados con un software comun (llamado SGA)
y en red, lo cual permite un registro a tiempo real de la
dispensacion y el stock de medicamentos. Su gestion
depende del Departamento de Farmacia y Proveeduria
Central.

Los medicamentos que se utilizan en la RAP son
seleccionados por el Comité de Farmacia y Terapéu-
tica, 6rgano multidisciplinario asesor de la Direccion
que entre otras tareas, genera y actualiza el Vademé-
cum de la UE, y establece restricciones de uso de los
medicamentos incluidos. El despacho ambulatorio de
medicamentos se efectiia exclusivamente contra receta
médica y de forma gratuita para el usuario.

Los objetivos del presente estudio fueron reconocer
la disponibilidad de medicamentos potencialmente ina-
propiados para adultos mayores en la RAP metropolita-
na de ASSE y establecer un diagndstico de situacion de
consumo de los mismos durante el afio 2019.

Materiales y métodos

El estudio se realizo en dos partes. En la primera parte
se identificaron los MPI disponible para su uso en la
RAP Metropolitana y en la segunda se analizd su con-
sumo en adultos mayores.

Para analizar la disponibilidad de los MPI para su
prescripcion a AM se analiz6 el vademécum de la RAP
Metropolitana de 2019. Se aplico a dicho listado tres
herramientas explicitas para la prescripcion en AM.
Se consider6 MPI a todo principio activo cuyo uso
se desestimule en AM segln el primer criterio de los
American Geriatrics Society 2019 Updated AGS Beers
Criteria®, y/o que tuvieran 3 puntos en al menos una
de las escalas de riesgo anticolinérgico: Anticholinergic
Cognitive Burden Scale (escala ACB)®» y Anticholi-
nergic Risk Scale (escala ARS)@.

Para la segunda parte de este trabajo, se realiz6 un
estudio observacional descriptivo transversal de utili-
zacion de MPI a partir de datos de dispensacion ambu-
latoria en farmacia. Se incluyeron usuarios de la RAP
Metropolitana de ASSE, de 65 afios o mas, a quienes
se les dispensé al menos una vez un MPI entre el 1° de
enero y el 31 de diciembre de 2019. Para garantizar la
anonimidad de los individuos incluidos, los autores no
pudieron determinar si el despacho correspondi6 a una
prescripcion aguda o cronica.

Se utilizaron datos poblacionales, para extraer y
analizar parametros de consumo de medicamentos. Se
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midio la utilizacién de MPI a partir de datos de dispen-
sacion en farmacia como medida indirecta de prescrip-
cidn, consumo y exposicion poblacional. Estos datos se
extrajeron de la base de datos de stock y dispensacion
denominada Sistema de Gestion Asistencial (SGA) de
Farmacia Central de la RAP, disponible en red interna
y a tiempo real.

Los datos poblacionales (nimero de usuarios, dis-
tribucién por sexo y franja etaria) se extrajeron de la
oficina de registro de usuarios de la RAP Metropoli-
tana, aplicando filtros como principio activo, forma
farmacéutica dispensada, periodo de tiempo (1/1/2019
- 31/12/2019), grupo etario de los usuarios segun el Sis-
tema Nacional de Informacion (SINADI)@Y, y sexo. No
se tuvo acceso a datos sobre informacion médica rele-
vante como diagndsticos o parametros de laboratorio.

Estadistica

Siguiendo las recomendaciones de la OMS sobre EUM
en pacientes ambulatorios, el consumo de MPI se re-
portd en dosis diarias definidas (DDD) por 1000 ha-
bitantes y dia (DHD). La utilizacion de este indicador
de consumo permite comparar la utilizacion de medica-
mentos sin la confusion resultante por precios, presen-
taciones o tamafio de la poblacion estudiada. Ademas
se asume dispensacion como una medida indirecta de
prescripcion 'y consumo de medicamentos. La DDD
para cada principio activo se extrajo del sitio web ofi-
cial del Centro Colaborador de Metodologia Estadis-
tica de la OMS®), y la DHD se calcul6 a través de la
siguiente formula?:

mg del firmaco consumidos por Z en 2019
DDD en mg x 365 dias x Z

DHD en AM = %1000

Donde “Z” corresponde a la poblaciéon o subgru-
po considerado: poblacion total de adultos mayores,
adultos mayores de sexo femenino, adultos mayores de
sexo masculino, adultos mayores de entre 65 y 74 afios,
y adultos mayores de 75 afios 0 mas.

Si bien clonazepam se clasifica como antiepilépti-
co, y en base a este uso la OMS le asigna una DDD de
8 mg, dado que en nuestro medio se usa mayormente
como ansiolitico se hizo un subanalisis considerando
también una “DDD ansiolitica” (DDD,) de 1 mg, de
acuerdo a la literatura regional '®227, Dado que los an-
tipsicoticos atipicos se utilizan frecuentemente en AM
en dosis menores que las antipsicdticas para el trata-
miento sintomatico de trastornos de conducta vincula-
dos al deterioro cognitivo, se utilizé ademas una “DDD
sedante” (DDD ) para quetiapina (50 mg), risperidona
(0,5 mg) y olanzapina (5 mg) para el calculo de una ex-
posicion poblacional mas ajustado a la realidad local®®,

Se determinara el numero de usuarios y la propor-
cion de usuarios para cada categoria, con el objetivo de

calcular el odds ratio (OR) con su respectivo intervalo
de confianza al 95%, como estimativo de la asociacion
entre sexo, edad y riesgo de consumo de MPI. Se reali-
70 este calculo para los dos MPI mas consumido de los
tres grupos farmacoldgicos mas despachados. Un OR
>1 nos indicéd que la presencia de esa caracteristica se
asocid a mayor riesgo de consumo del MPI. Los datos
se procesaron a través de una planilla Excel.

Normas éticas

Este estudio unifica datos de dos investigaciones tu-
toreadas por el grupo de trabajo, desarrolladas junto a
estudiantes de grado de Medicina en el marco del curso
Metodologia Cientifica II. Ambos fueron registrados
ante la Comision Nacional de Etica de la Investigacién
de acuerdo al decreto 158/019 y fueron aprobados por
el Comité de Etica para Proyectos de Investigacion de
la Facultad de Medicina en junio de 2020.

Resultados

El vademécum de la RAP Metropolitana actualizado en
2019 contaba con 244 principios activos, de los cuales
20 (8,2%) fueron identificados como MPI (tabla 1).

El 81% de los medicamentos considerados como
inapropiados son psicofarmacos: 6 ansioliticos, 5 an-
tipsicoticos, 4 antidepresivos y 2 hipnoticos. De los 20
principios activos, 16 estaban incluidos en la escala de
Beers como “a evitar en todos los adultos mayores”, 13
en la ACB tenian puntuacion de >3 y 8 en la ARS, y 6
formaban parte de todas las herramientas como MPI.

Se estudiaron 16 principios activos de los inclui-
dos en la tabla 1. Los autores decidieron no considerar
como potencialmente inapropiado, en el contexto de
atencion primaria, el uso de 4 de ellos por las siguientes
razones: amitriptilina se dispensa de forma exclusiva
por indicacion de reumatologo, atropina ampollas se
dispensa unicamente a servicios de urgencia de la RAP,
clozapina se utiliza en pacientes seleccionados y bajo
farmacovigilancia activa y clorpromazina se encuentra
en desuso con minimos niveles de dispensacion.

Durante 2019 la RAP Metropolitana tuvo en pro-
medio 414.902 usuarios, de los cuales 55.640 eran AM
(13,4% del total). La poblacion objetivo se conformd
en su mayoria por mujeres (60,4%) y por un rango eta-
rio mayoritario entre 65-74 afos (56,4%). Las caracte-
risticas de la poblacion se describen en la tabla 2.

El consumo de MPI en la poblacion y periodo de
estudio se expone en la tabla 3. Los cinco principios
activos mas utilizados son derivados benzodiazepini-
cos y quetiapina. Cuando se considera a clonazepam en
su indicacion como ansiolitico, fue el mas consumido,
con una DHD, de 69. Para todos los MPI se encontr6
un mayor consumo en el sexo femenino, a excepcion
de clorfeniramina.
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Tabla 1. Medicamentos potencialmente inapropiados para adultos mayores disponibles en el vademécum 2019 de
la RAP
Nombre genérico DDD en mg ACB( ARS(9 Beers®
(DDD ajustada a
indicacion local)
Clonazepam 8 - - X
NO3AEOQ1
Clonazepam 1 - - X
Clorpromazina 0,3 NOSAAO1 3 3 -
Clozapina 300 NO5AH02 3 2 -
Olanzapina 10 3 2 -
- NO5AH03
Olanzapina 5 3 2 -
Quetiapina 400 3 -
. NO5AH04
Quetlaplna@ 50 3 - -
Risperidona 5 1 1 X
o NO5AX08
Risperidona, 05 1 1 X
Diazepam 10 NO5BAO1 1 - X
Lorazepam 2,5 NO5BA06 - - X
Bromazepam 10 NO5BA08 - - X
Alprazolam 1 NO5BA12 1 - X
Hidroxicina 75 N05BB01 3 3 X
Flunitrazepam 1 N05CD03 - - X
Zolpidem 10 NO5CF02 - - X
Imipramina 100 NO6AA02 3 3 X
Clomipramina 100 NO6AA04 3 - X
Amitriptilina 75 NOGAAQ9 3 3 X
Paroxetina 20 NO6ABO5 3 1 X
Clorfeniramina 6 R0O6AB04 3 3 X
Atropina 15 A03BAO1 3 3 X
Oxibutinina 15 G04BD04 3 3 X
(a) Clonazepam ansiolitico.
(s) Quetiapina, olanzapina y risperidona sedante.

Al considerar la DDD ajustada segun uso preferente
local de algunos principios activos se observo que los
diez MPI mas usados fueron ansioliticos, hipnoticos o
sedantes (figura 1).

Dentro de estos, los dos ansioliticos mas utilizados
fueron clonazepam  (DHD, 69) y alprazolam (DHD
43.7); los dos hipnoticos mas utilizados fueron fluni-
trazepam (DHD 42.7) y zolpidem (DHD 36.4); y de los
sedantes los dos mas usados fueron quetiapina (DHD_
65.6) y risperidona (DHD_ 30.2), este analisis se expo-
ne en la figura 2.

Se encontrd un consumo relativamente bajo de an-
tidepresivos: todos los MPI de este grupo tuvieron un
uso <1 DHD durante 2019. También se encontrd un
bajo consumo del antiespasmoddico oxibutinina y del
antihistaminico clorfeniramina.

Al analizar los diez MPI mas utilizados segun la
franja etaria dentro de los AM (tablas 4 y 5), se observa

Tabla 2. Caracteristicas de la poblacion de adultos
mayores de la RAP en 2019

Sexo <65 anos 65-74 anos =75 anos
Masculino 176.652 13.260 8.750
Femenino 182.610 18.137 15.493
Total 359.262 31.397 24.243

para los AM de entre 65-74 afios un consumo de clo-
nazepam mucho mayor (DHD, 91). Se destaca ademas
que si se considera al nimero de AM, el alprazolam es
el MPI que mas usuarios tuvo (22,4% de las mujeres y
9,8% de los hombres). Este mismo andlisis en la franja
de adultos >75 afios muestra a la quetiapina como el
MPI mas utilizado (DHD, 85.6) y al alprazolam como
el que mayor nimero de usuarios tuvo (19,9% de las
mujeres y 10,3% de los hombres).

Al determinar el riesgo de exposicion a los MPI
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Tabla 3. Consumo de medicamentos potencialmente inapropiados en adultos mayores de 65 afos usuarios de la
RAP Metropolitana de ASSE durante 2019.
Principio activo Consqmq totg( DHD (DHD en Consumo' en mujgres DHD Consumo‘en'hon.rpres DHD
indicacion local*) (DHD en indicacion local*) (DHD en indicacion local*)
1 Clonazepam@ 69,0 90,3 36,4
2 Quetiapina(s) 65,6 81,1 419
3 Alprazolam 43,7 51,6 25,5
4 Flunitrazepam 42,7 54,8 241
5 Zolpidem 36,4 45,5 22,5
6 Diazepam 36,2 44,6 23,4
7 Risperidona 30,2 33,8 24,8
8 Lorazepam 18,9 24,6 10,2
9 Bromazepam 13,5 18,3 6,2
10 Clonazepam 8,6 11,3 4,6
11 Quetiapina 8,2 10,1 52
12 Olanzapina, 7,6 9,0 54
13 Olanzapina 3,8 45 2,7
14 Risperidona 3,0 3,4 2,5
15 Oxibutinina 2,8 4,0 1,2
16 Clorfeniramina 1,8 2,1 3,1
17 Paroxetina 0,56 0,85 0,15
18 Hidroxicina 0,089 0,082 0,099
19 Imipramina 0,11 0,16 0,023
20 Clomipramina 0,04 0,068 0
(a) Clonazepam ansiolitico.
(s) Quetiapina, risperidona y olanzapina sedante.
Orden decreciente por DHD en indicacion local en el total de adultos mayores.

mas consumidos segun sexo y edad, se encontré que
los AM tuvieron mayor riesgo de consumo de MPI que
los menores de 65 afos (OR entre 1,78 para clonaze-
pam y 5,05 para zolpidem), con riesgo no significativo
para risperidona (tabla 6). Los adultos entre 65-74 afios
tuvieron mayor riesgo de consumo que los menores de
65 afios para todos los MPI a excepcion de risperidona
(OR entre 2,23 para clonazepam y 4,39 para zolpidem).
Los adultos de 75 anos o mas tuvieron mayor riesgo
de consumo que los menores de 65 afios para todos los
MPI (OR entre 1,22 para clonazepam y risperidona y
para zolpidem 5,99). Teniendo en cuenta el sexo, las
mujeres adultas mayores presentaron mayor riesgo que
los varones para todos los MPI (entre 1,70 para risperi-
dona y 2,49 para flunitrazepam).

Discusion

La prevalencia de adultos mayores en la RAP Metropo-
litana de ASSE durante 2019 fue del 14%, a predominio
del sexo femenino (casi 60%) y con igual distribucién

entre las franjas de 65-74 afios y >75afios.
El vademécum de la RAP Metropolitana de ASSE

incluye entre sus principios activos un bajo porcentaje
(8%) de MPI para adultos mayores, lo cual pone en evi-
dencia la importancia del trabajo de un Comité de Te-
rapéutica en la seleccion de medicamentos. Si bien las
herramientas utilizadas en el presente trabajo estan di-
sefladas para la prescripcion individual, consideramos
que también pueden ser un insumo Util para la identifi-
cacion y seleccion de MPI a utilizar en los prestadores
de salud.

La amplia mayoria de los MPI son psicofarmacos, y
de hecho los diez mas consumidos suelen utilizarse por
su efecto ansiolitico, hipnoético y sedante en este grupo
etario, por lo que fue necesario ajustar los calculos de
la DHD en base a una DDD que fuese un reflejo mas
fiel de la realidad local, tanto en indicacion como en
dosis de uso en esta poblacion®®??. Para todos los MPI
estudiados, el consumo fue mayor en el sexo femenino.

Los cinco MPI mas consumidos en orden decre-
ciente (segin las DDD propuestas por la OMS) fue-
ron alprazolam, flunitrazepam, zolpidem, diazepam y
lorazepam. Considerando habitos de prescripcion local,
los dos MPI mas consumidos fueron clonazepam (an-
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Figura 1. Consumo de medicamentos potencialmente inapropiados en adultos mayores de la RAP Metropolitana de

ASSE durante 2019.
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74 anos 'y =75 anos durante 2019.

siolitico) y quetiapina (sedante), seguidos por alprazo-
lam, flunitrazepam y zolpidem.

Un estudio previo nacional publicado en 2014 por
Speranza y colaboradores evidencioé un gran consumo
de benzodiazepinas'®, donde el promedio entre las su-
matorias de DHD entre 2010 y 2012 fue de 110 DHD,
considerando el clonazepam como ansiolitico. Otro es-
tudio previo con un disefio y poblacion similar al pre-
sente trabajo, realizado en 2016 por Misa®”, encontrd
un consumo de BZD con una sumatoria de DHD de
benzodiazepinas de 168, considerando al clonazepam
como ansiolitico. En nuestro estudio la sumatoria de
DHD para benzodiazepinas evidencié un consumo ma-
yor al objetivado por Misa (en adultos mayores) y al de
Speranza (en poblacion general), con 224 DHD tam-
bién considerando DDD ansiolitica para clonazepam.

En un estudio publicado en 2017 por Halfdanarson

y colaboradores®”, en donde se analizd el consumo de
antipsicoticos cuantificado por franjas etarias en 16 pai-
ses entre 2006-2014, se evidencio6 que quetiapina, olan-
zapina y risperidona fueron los mas utilizados. En los
adultos de 65 afios 0 mas se observo una tendencia a un
cambio en el consumo de risperidona a quetiapina, po-
sicionando a este ltimo como el mas consumido en la
mayoria de los paises. Aunque dicho trabajo no utilizé
ala DHD como unidad de medida de consumo, va en el
mismo sentido de lo hallado en nuestro estudio respec-
to a una mayor tendencia al consumo de quetiapina en
adultos mayores sobre otros antipsicoticos.

Por otra parte, el consumo de hipndticos en esta
poblacion (suma de DHD flunitrazepam y zolpidem de
79,1) podria estar evidenciando una importante preva-
lencia de prescripciones para alteraciones del suefio. El
diseno del estudio no permite establecer qué proporcion



Uso de medicamentos en adultos mayores durante 2019 | Cabral S et al

Tabla 4. Consumo de medicamentos potencialmente inapropiados en adultos de entre 65-74 afos y por sexo,
expresado en DHD y en frecuencia relativa.

Principio activo Consumo en Proporcion de Consumo en Proporcion de Consumo en Proporcion de
hombres (DHDen ~ AM hombres mujeres (DHD en AM mujeres AM (DHD en AM
indicacion local) indicacion local) indicacion local)
Clonazepam 43,4 6,4% 125,8 1% 91,0 8,1%
Flunitrazepam 26,8 5,4% 66,6 13,8% 49,8 10,2%
Alprazolam 25,8 9,8% 61,1 22,4% 46,2 17,1%
Diazepam 26,6 6,9% 56,2 15,0% 43,7 11,6%
Quetiapina 31,4 4,2% 64,2 7,6% 42,6 6,2%
Zolpidem 19,2 5,4% 41,6 11,4% 32,1 8,9%
Risperidona 22,5 0,9% 34,7 2,1% 30,6 1,7%
Lorazepam 8,9 2,6% 20,6 5,8% 15,7 4,5%
Bromazepam 6,4 1,9% 22,2 6,4% 15,5 4,5%
Clonazepam 54 6,4% 15,7 11% 11,4 8,1%
OIanzapina@ 75 0,9% 11,9 1,8% 10,1 1,4%
Quetiapina 3,9 4,2% 8,0 7,6% 53 6,2%
Olanzapina 3,7 0,9% 59 1,8% 51 1,4%
Risperidona 2,2 0,9% 35 2,1% 3,0 1,7%

(a) Clonazepam ansiolitico
(s) Quetiapina, olanzapina y risperidona.
En negrita se resalta el valor mas elevado para cada subgrupo.

Tabla 5. Consumo de medicamentos potencialmente inapropiados en adultos de entre =75 afnos, por sexo,
expresado en DHD y en frecuencia relativa.

Principio activo Consumo en Proporcion de Consumo en Proporcion de Consumo en Proporcion de
hombre (DHD en AM hombres mujeres (DHD en AM mujeres AM (DHD en AM
indicacion local) indicacion local) indicacion local)

Quetiapina,, 57,6 9,6% 1014 15,9% 85,6 13,6%

Zolpidem 21,7 7,9% 50,2 14,0% 42,0 11,8%

Alprazolam 24,9 10,3% 49,5 19,9% 40,6 16,4%

Clonazepam, 25,9 3,0% 48,9 5,5% 40,6 4,6%

Flunitrazepam 20,1 4.5% 41,2 9,3% 33,5 7,6%

Risperidona 24,4 2,1% 32,9 3,2% 29,8 2,8%

Diazepam 18,7 5,5% 31,1 9,7% 26,6 8,2%

Lorazepam 12,1 3,9% 29,4 9,3% 23,1 7,4%

Bromazepam 59 2,0% 13,8 4,7% 11,0 3,7%

Quetiapina 72 9,6% 12,7 15,9% 10,7 13,6%

Clonazepam 3,2 3,0% 6,1 5,5% 51 4,6%

Olanzapina(s) 1,9 0,32% 57 0,99% 43 0,74%

Risperidona 2,4 2,1% 33 3,2% 3,0 2,8%

Olanzapina 0,94 0,32% 2,8 0,99% 2,2 0,74%

(a) Clonazepam ansiolitico
(s) Quetiapina, olanzapina y risperidona.
En negrita se resalta el valor mas elevado para cada subgrupo.
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Tabla 6. OR como estimativo de la fuerza de asociacién entre sexo, edad y riesgo de consumo de MPI en adultos
mayores de 65 anos en la RAP Metropolitana de ASSE en 2019*.
Principio activo Factor OR IC 95% OR Factor OR IC 95% OR
<65 afnos 1,00
Sexo masculino 1,00 >65 anos 1,78 1,71-1,85
Clonazepam
Sexo femenino 2,43 2,24-2,63 65-74 anos 2,23 2,13-2,33
>75 anos 1,22 1,15-1,30
<65 afios 1,00
Sexo masculino 1,00 >65 anos 417 4,06-4,28
Alprazolam
Sexo femenino 2,43 2,31-2,56 65-74 afios 4,26 4,12-4,40
>75 anos 4,05 3,90-4,20
<65 anos 1,00
Sexo masculino 1,00 >65 afos 3,89 3,76-4,03
Quetiapina
Sexo femenino 1,89 1,77-2,01 65-74 anos 2,47 2,35-2,60
>75 afios 5,89 5,65-6,14
<65 anos 1,00
Sexo masculino 1,00 >65 anos 0,98 0,92-1,04
Risperidona
Sexo femenino 1.70 1,50-1,93 65-74 afios 0,76 0,70-0,83
=75 afos 1,22 1,13-1,32
<65 anos 1,00
Sexo masculino 1,00 >65 anos 2,50 2,42-2,59
Flunitrazepam
Sexo femenino 2,49 2,32-2,67 65-74 anos 2,87 2,76-2,99
=75 anos 2,06 1,96-2,17
<65 anos 1,00
Sexo masculino 1,00 >65 anos 5,05 4,87-5,23
Zolpidem
Sexo femenino 2,10 1,97-2,24 65-74 anos 4,39 4,20-4,59
>75 anos 5,99 5,73-6,27
*Se exponen los dos principios méas consumidos para cada grupo entre los ansioliticos, hipnoticos y sedantes.

de estas prescripciones pueden corresponder a trastor-
nos del suefio o a una medicalizacion del acortamiento
fisiologico del tiempo de suefio en el adulto mayor.

Al describir el consumo de MPI mediante el nime-
ro de usuarios para cada principio activo, alprazolam
fue el mas prescrito en cada género (a 1 de cada 5 mu-
jeres y 1 de cada 10 hombres) y en cada franja etaria
(aproximadamente 1 de cada 6 adultos mayores de
cada franja). El riesgo de consumo de un MPI para las
adultas mayores fue de aproximadamente 117% mas,
en relacion al riesgo de los varones. El riesgo de consu-
mo segun la edad evidencia gran variabilidad segun la
franja y segun el MPI, pero para todos se cumplié que
el riesgo de consumo en los adultos mayores fue am-
pliamente mayor en relacion a los menores de 65 afos.

Si bien estos niimeros parezcan en primera instan-
cia elevados, deben ser interpretados con cautela a la
luz de la correlacion con la historia clinica de cada indi-
viduo, lo cual excede los objetivos del presente trabajo.

A diferencia de estudios previos que sefialan un con-
siderable consumo de antidepresivos en nuestra pobla-
cion®, el presente trabajo evidencid bajos niveles de
exposicion poblacional en adultos mayores a los MPI
dentro de este grupo terapéutico. Esto podria explicarse
por un preferente uso de inhibidores selectivos de la
recaptacion de serotonina incluidos en el vademécum
que no se consideran MPL.

Como limitaciones de nuestro estudio podemos co-
mentar que los datos de consumo obtenidos son indi-
rectos, en base a dispensaciones. El retiro del medica-
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mento de la farmacia no garantiza su consumo. Debido
a que los calculos se realizaron en base a datos no iden-
tificatorios, no fue posible discriminar entre uso agudo
o cronico, considerar el uso concomitante de mas de
un MPI, asi como tampoco correlacionar el uso de los
farmacos con su indicacion. No se obtuvieron datos de
combinaciones a dosis fijas con MPI porque solo se es-
tudiaron principios activos individuales.

Conclusiones

Se logré identificar cuales medicamentos disponibles
en el vademécum de la RAP Metropolitana de ASSE
durante 2019 son considerados potencialmente ina-
propiados (MPI) en adultos mayores, gracias a la apli-
cacion de herramientas de apoyo a la prescripcion en
geriatria. Del total de principios activos disponibles
para ser prescritos, solo un 8% se consider6 MPI, lo
cual evidencia la importancia de contar con un Comité
de Terapéutica para la seleccion de los medicamentos.
Adicionalmente se pudo describir el consumo y pres-
cripcién (dado que para cada despacho se requiere
una prescripcion) de estos farmacos durante 2019 y se
encontré que los diez mas utilizados son psicofarma-
cos: ansioliticos (clonazepam, alprazolam, diazepam,
lorazepam y bromazepam), hipnoticos (flunitrazepam
y zolpidem) o antipsicéticos atipicos sedantes (quetia-
pina, risperidona y olanzapina).
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Abstract

Introduction: older adults are at higher risk for deve-
loping adverse drug reactions. Potentially inappropriate
medications are drugs that have more risks than bene-
fits in this age group. There are a number of tools to
support the prescription of medication in geriatrics that
allow the identification of these medications, and by
applying studies developed on the use of medications
we may describe or analyze their impact on a given po-
pulation.

Objectives: to recognize availability of potentially
inappropriate medications in older adults in ASSE’s

10

Metropolitan RAP during 2019 and to draw conclu-
sions about the current situation in terms of the con-
sumption of this kind of medications.

Method: an institutional analysis of medications
available in each healthcare provided was conducted
through the application of Beers Criteria 2019, and two
anticholinergic risk scales were used to identify poten-
tially inappropriate medications. Subsequently, the use
of the medications identified was studied by applying
pharmacy dispensing data between January 1 and De-
cember 31, 2019. Consumption was expressed in defi-
ned daily doses every 1000 adults per year (DHD).

Results: 16 potentially inappropriate medications
were identified, the most widely used of which were
clonazepam (DHD 69), quetiapine (65.6), alprazolam
(DHD 43.7), flunitrazepam (DHD 42.7) and zolpidem
(DHD 36.4). Conclusions: Applying explicit tools
makes it easier to identify potentially inappropriate me-
dications for older adults. An increased consumption of
these kinds of drugs was noticed during 2019, as a re-
sult of benzodiazepine derivatives and quetiapine.

Resumo

Introducao: os idosos sdo uma populagio de risco para
o desenvolvimento de reagdes adversas a medicamen-
tos. Medicamentos potencialmente inapropriados sido
aqueles que apresentam maiores riscos do que benefi-
cios nessa faixa etaria. Existem ferramentas de apoio a
prescrigdo em geriatria que permitem identificar esses
medicamentos e, por meio da aplica¢dao de estudos de
utilizacdo de medicamentos, descrever ou analisar seu
uso em uma populagao.

Objetivos: reconhecer a disponibilidade de medi-
camentos potencialmente inapropriados para idosos na
RAP metropolitana da ASSE durante o ano de 2019 e
estabelecer um diagnostico de consumo durante esse
ano.

Método: o formulario institucional foi analisado
utilizando os Critérios de Beers 2019 e duas escalas
de risco anticolinérgico para identificar medicamentos
potencialmente inapropriados. Posteriormente, foi rea-
lizado um estudo de consumo dos medicamentos iden-
tificados, através dos dados de dispensacdo da farmacia
entre 1 de janeiro e 31 de dezembro de 2019. O consu-
mo foi expresso em Doses Didrias Definidas por 1000
idosos-ano (DHD).

Resultados: foram identificados 16 medicamen-
tos potencialmente inapropriados, sendo clonazepam
(DHD 69), quetiapina (65,6), alprazolam (DHD 43,7),
flunitrazepam (DHD 42,7) e zolpidem (DHD 36,4) os
mais utilizados

Conclusdes: a aplicacdo de ferramentas explicitas
facilita a identificacdo de medicamentos potencialmen-
te inapropriados para idosos; foi observado um alto
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consumo dos mesmos em detrimento dos derivados
benzodiazepinicos e da quetiapina durante o periodo
do estudo.
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