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USO DE BENZODIACEPINAS EN ESPANA" (1992-2006)

Introduccion

Las benzodiacepinas constituyen uno de los grupos farmacol6gicos mas usados
por la poblacion. La mayor parte de los adultos ha consumido de forma esporadica, o
consume habitualmente benzodiacepinas para el tratamiento de mdltiples problemas.
Algunas encuestas de salud han identificado que alrededor del 10% de la poblacion ha
consumido una benzodiacepina en el mes anterior a la encuesta. Ademas, a pesar de ser
farmacos que sélo se dispensan con receta médica, exhiben un amplio componente de
autonomia en su uso, a través de prescripcion inducida y requerida. Por otra parte son
farmacos sobre los que se tiene una gran experiencia en tiempo y amplitud de uso y
sobre los que se conoce bien su perfil de riesgo. A pesar del riesgo de dependencia
farmacoldgica, o de toxicidad conductual y rendimiento psicomotor, la realidad es que
son farmacos muy seguros y que se utilizan en periodos largos sin presentar problemas
sustanciales en la mayoria de los casos. De hecho se ha demostrado que el principal
componente de la dependencia a benzodiacepinas es comportamental, mas que
farmacologico, y que no se presentan habitualmente fendmenos de tolerancia
farmacoldgica y escalada de dosis. Aunque las recomendaciones actuales para la
prescripcion de benzodiacepinas indican que no deben sobrepasarse las cuatro —seis
semanas de consumo continuado, la realidad es que existe un gran nimero de pacientes
gue consumen dosis bajas por periodos muy prolongados de tiempo (méas de 1-2 afios).
El sindrome de abstinencia farmacologica es poco frecuente, autolimitado, y
habitualmente sin compromiso vital. Sin embargo, es evidente que el uso
indiscriminado de ansioliticos puede ser una sefial de la medicalizacion de problemas
sociales y personales que, posiblemente, deberian abordarse de otra manera, con
cambios de conducta o reajuste de las expectativas vitales. En realidad los mitos e
informaciones incorrectas sobre el uso de benzodiacepinas son muy frecuentes, también
entre los profesionales (médicos generales y psiquiatras).

Las benzodiacepinas se han clasificado en dos grandes grupos: hipnéticas y
ansioliticas. Pero ademas se utilizan en el tratamiento de otros problemas médicos; por
ejemplo, como anticonvulsivantes, en el tratamiento de la abstinencia al alcohol y otras
drogas, en la espasticidad o en el tratamiento de espasmos musculares inespecificos; en
la sedacion pre-quirurgica; en el tratamiento de algunos tipos de nauseas y vomitos;
cefaleas tensionales, temblores, etc. Por otra parte, cada vez mas, se usan otro tipo de
farmacos para el tratamiento de la ansiedad, especialmente antidepresivos del tipo ISRS
(inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina) y ISRSN (inhibidores selectivos
de la recaptacion de serotonina y noradrenalina). Por tanto, ni todos los farmacos que se
usan en el tratamiento de la ansiedad son benzodiacepinas, ni las benzodiacepinas se
utilizan exclusivamente para este tratamiento.

“ Introduccién y comentario realizado por Emilio J. Sanz Alvarez y Carlos de las Cuevas Castresana
(Universidad de La Laguna) sobre datos elaborados por Javier Garcia del Pozo (Agencia Espafiola de
Medicamentos y Productos Sanitarios). Revision de los datos y del informe por Francisco J. de Abajo
(Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios).
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El método utilizado para el presente estudio se encuentra disponible en el documento de
esta misma serie titulado “Finalidad de los informes y método”. Los grupos de la ATC
estudiados fueron el NO5B y NO5C.

Comentario

Durante el periodo estudiado, la utilizacién de ansioliticos e hipnéticos paso de
32,73 DHD en 1992 a 69,92 en 2006, lo que supuso un incremento de un 113,6%. Es
destacable que, pese a que la utilizacion de ansioliticos e hipn6ticos ha permanecido en
niveles diferentes, sin embargo, los porcentajes de crecimiento han sido muy similares.
Sin embargo, no todos los subgrupos incluidos han evolucionado de la misma manera,
asi, se puede apreciar como el crecimiento en el consumo ha tenido lugar, sobre todo, a
costa de los ansioliticos de vida media intermedia, por una parte, y de los hipnéticos de
vida media corta e intermedia.

Respecto a los principios activos, hay varias apreciaciones relevantes: en primer
lugar el incremento de algunos farmacos como alprazolam, lorazepam o lormetazepam,
que constituyen mas del 50% del consumo de estos farmacos en 2006. Por otra parte,
resulta relevante el descenso en la utilizacion de flunitrazepam, principio activo de
importante utilizacion al comienzo del periodo estudiado y cuyo empleo ha descendido
un 80% en estos afios. La utilizacion de ansioliticos e hipnéticos no benzodiacepinicos
es apenas perceptible con las Unicas excepciones de clometizol e hidroxizina.

Los datos globales de consumo en Espafia son similares a los de otros paises de
nuestro entorno®. Pero hay una diferencia significativa. Habitualmente el porcentaje de
benzodiacepinas hipnoticas (N0O5C2) es superior al de ansioliticas (N05B) en casi todos
loa paises, mientras que en Espafia el consumo de benzodiacepinas ansioliticas (46,5
DDD 1000h /dia) es superior al de hipnéticas (22,2 DDD 1000 h/dia). En realidad es
dificil encontrar una justificacion farmacodinamica a esta division de las
benzodiacepinas en los dos grupos mencionados, aparte de las caracteristicas
farmacocinéticas, especialmente relacionadas con la semivida plasmatica.

En concreto, un estudio realizado en Espafia® ha mostrado cémo hasta el 48,6%
de las benzodiacepinas “ansioliticas” (NO5B) fueron prescritas en dosis Unica nocturna
y hasta el 65% en una dosis al desayuno y otra por la noche. Ademas las
benzodiacepinas mas usadas son las de semivida plasmatica corta 0 media, y la dosis
prescrita (DDP) es inferior a la DDD en el 77,1% de las prescripciones de
benzodiacepinas ansioliticas, mientras que coincide con la DDD en el 90% de las
prescripciones de benzodiacepinas hipndticas, que también se usan en dosis Unica
nocturna. Por tanto, el mayor uso de benzodiacepinas ansioliticas en nuestro entorno
hay que matizarlo con sus condiciones de uso: dosis baja, Gnica nocturna y de semivida
plasmatica corta/media en la mayor parte de los casos, lo que se corresponde mas bien
con una indicacién como hipnéticas. Por tanto, con estos datos es dificil justificar una
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clasificacion muy estricta de estas moléculas en los dos grupos mencionados. En
realidad, el consumo de farmacos hipndticos puede estar sefialando un déficit de
atencién y educacion sanitaria en relacién con los habitos de suefio.
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Tabla la. Evolucidn de la utilizacion de ansioliticos benzodiacepinicos en Espafia. Datos expresados en DDD/1.000 hab. y dia. Sistema

Nacional de Salud.

1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006
Ansioliticos vida media corta (<8 h.)
Bentazepam 0,32 032 033 033 032 031 029 028 026 025 0,23 022 020 018 0,17
Clotiazepam 0,30 030 0,32 034 034 036 036 036 037 035 033 032 031 029 0,28
Cloxazolam 0,00 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - - - - -
Total Ansioliticos vida media corta (<8 h.) 062 062 065 067 066 066 065 064 063 060 057 054 051 048 0,46
Ansioliticos vida media intermedia (8-24 h.)
Alprazolam 3,10 3,71 4,47 542 6,57 7,97 9,29 10,32 11,44 12,07 12,44 12,76 13,19 13,29 14,02
Bromazepam 137 146 160 1,75 188 1,97 2,06 214 217 217 219 222 223 220 2723
Camazepam 0,02 001 0,01 001 0,01 000 0,00 0,00 - - - - - - -
Clobazam 044 044 043 043 042 042 041 038 037 036 034 033 034 033 033
Ketazolam 136 135 137 137 133 127 123 124 133 1,40 150 152 151 147 144
Lorazepam 501 542 6,07 681 762 848 9,46 10,39 11,72 12,69 13,63 14,50 15,28 15,87 16,85
Oxazepam 0,06 006 0,06 004 003 001 001 001 001 001 001 0,00 0,00 0,00 0,00
Oxazolam 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - - - - - -
Pinazepam 0,08 0,07 0,07 0,07 0,07 006 006 006 006 006 004 003 003 003 0,03
Total Ansioliticos vida media intermedia (8-24 h.) 11,43 12,52 14,08 15,90 17,94 20,19 22,51 24,54 27,09 28,75 30,14 31,37 32,57 33,19 34,91
Ansioliticos vida media larga (>24 h.)
Clorazepato dipotasico +piridoxina +gabob 039 041 045 051 058 063 066 063 067 070 0,71 0,72 0,72 0,72 0,73
Clorazepato dipotasio 3,35 345 368 390 4,11 414 416 4,15 4,23 4,17 411 411 4,07 4,02 4,02
Clordiazepoxido 0,14 0,12 0,11 0,21 o021 0,0 0,20 0,09 0,06 001 001 001 001 0,01 0,01
Clordiazepoxido +piridoxina 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 - - - - - -
Diazepam 296 292 299 313 331 347 366 390 4,14 425 442 463 487 511 544
Diazepam (d.o.e.)+g-amino-b-hidroxibutirico acido 0,33 0,22 0,18 0,05 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - -
Diazepam (d.o.e.)+piridoxina 152 137 128 122 114 106 09 084 0,76 069 064 058 053 049 0,46
Halazepam 0,37 039 041 045 047 048 049 050 052 046 046 047 047 047 048
Medazepam 0,00 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - - - - -
Prazepam 0,02 0,02 0,02 002 001 0,00 0,00 0,00 - - - - - - -
Total Ansioliticos vida media larga (>24 h.) 9,08 891 913 939 9,73 9,90 10,04 10,12 10,38 10,28 10,34 10,52 10,67 10,81 11,14
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Tabla 1b. Evolucion de la utilizacion de hipnoticos benzodiacepinicos y similares en Espafia. Datos expresados en DDD/1.000 hab. y dia.

Sistema Nacional de Salud.

1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006
Hipnoticos vida media corta (<8h.)
Brotizolam 0,24 0,24 0,25 0,26 0,26 0,25 0,24 023 0,22 0,21 020 0,18 0,17 0,16 0,16
Midazolam 0,24 0,24 0,23 0,21 0,19 0,29 0,18 0,28 0,28 0,17 0,17 0,17 0,17 0,17 0,18
Triazolam 0,24 0,20 0,26 0,27 0,25 0,23 0,212 0,19 0,17 0,15 0,24 0,13 0,12 0,11 0,10
Zolpidem 091 147 182 212 241 2,72 3,04 3,49 4,05 444 482 510 517 549 6,02
Zopiclona 0,73 0,76 0,75 0,74 0,79 0,77 0,74 0,71 069 066 0,62 058 056 0,54 0,54
Total Hipnéticos vida media corta (<8h.) 2,35 2,92 332 360 390 4,16 441 480 531 563 595 6,16 620 647 6,99
Hipnoticos vida media intermedia (8-24h.)
Flunitrazepam 2,32 2,20 2,13 2,14 2,10 169 1,07 09 080 067 060 055 051 048 0,46
Loprazolam 106 1,06 1,12 1,19 1,22 120 1,19 1,16 1,14 101 09 089 085 0,78 0,73
Lormetazepam 3,63 3,89 452 514 578 6,49 7,23 8,04 899 975 10,41 11,04 11,43 12,22 13,27
Temazepam 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - - -
Total Hipnéticos vida media intermedia (8-24h.) 7,01 7,15 7,76 8,47 9,10 9,38 9,49 10,17 10,92 11,43 11,96 12,48 12,79 13,48 14,46
Hipnoticos vida media larga (>24h.)
Flurazepam 0,93 0,88 0,89 091 09 0,88 086 083 0,73 0,74 0,72 0,71 0,70 0,70 0,69
Nitrazepam 0,28 0,25 0,15 0,20 0,20 0,08 0,07 0,02 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 -
Nitrazepam (d.o.e.)+meprobamato 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - - - - - -
Quazepam 0,20 0,16 0,14 0,12 0,11 0,11 0,20 0,09 0,09 0,08 0,07 006 0,06 0,05 0,05
Total Hipndticos vida media larga (>24h.) 140 129 118 1,12 1,10 1,07 103 094 082 082 0,79 0,78 0,76 0,75 0,74
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Tabla 1c. Evolucion de la utilizacion de ansioliticos e hipnéticos no benzodiacepinicos en Espafia. Datos expresados en DDD/1.000 hab. y

dia. Sistema Nacional de Salud.

1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006
Otros (No BDZ)
Amobarbital 0,00 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - - - - -
Amobarbital +hidroquinidina 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - - - -
Buspirona 0,03 0,02 0,01 001 o001 002 002 002 002 002 0,02 002 002 002 0,02
Clometiazol 0,09 0,10 0,2 0,24 0,15 0,18 0,08 0,19 020 0,20 0,20 0,21 0,21 0,22 0,23
Crataegus oxiacanta tintura+passiflora incarnata 0,04 0,04 0,04 004 003 003 003 003 003 003 003 002 0,03 0,03 0,02
Doxilamina+sodio bromuro+sodio sulfato+sodio fosfato 0,03 0,03 0,03 0,01 0,00 0,00 0,00 - - - - - - - -
Febarbamato 0,01 0,01 001 0,01 001 001 0,00 000 0,00 0,00 - - - - -
Fenobarbital +meprobamato 0,18 0,16 0,14 0,13 0,12 0,10 0,06 - - - - - - - -
Fenobarbital (d.o.e.) 0,00 0,00 0,00 0,00 000 0,00 0,00 000 0,00 000 0,00 0,00 000 0,00 0,00
Glutamato magnesio +prometazina 0,01 001 0,01 001 001 o000 0,00 0,00 o000 o000 0,00 000 000 0,00 0,00
Hidroxizina 0,24 0,26 030 034 037 040 042 045 053 059 064 068 0,73 0,76 0,81
Meprobamato 0,056 0,04 004 004 004 003 003 002 001 0,01 0,01 - - - -
Metacualona 0,04 0,03 0,03 0,03 002 0,00 0,00 0,00 0,00 - - - - - -
Piritildiona +difenhidramina 0,05 0,06 006 0,08 009 010 0,02 - - - - - - - -
Secobarbital +hidroxizina+bralobarbital 0,02 0,02 0,02 0,02 002 0,02 0,01 - - - - - - - -
Tetrabamato 0,06 0,06 0,07 0,07 008 0,08 0,08 008 008 0,07 0,03 - - - -
Zaleplon 0,0 0,16 0,15 0,15 0,15
Total Otros (No BDZ) 0,84 083 088 092 09 09 085 0,78 087 093 1,03 109 1,14 1,17 1,22
TOTAL GENERAL 32,73 34,24 37,01 40,08 43,38 46,31 48,97 51,99 56,03 58,44 60,78 62,94 64,64 66,35 69,92
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Figura 1. Evoluciodn de la utilizacidon de ansioliticos e hipnéticos en Espafia. Datos expresados en DDD/1.000 hab. y dia.
Sistema Nacional de Salud.
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Figura 2. Hipndticos y ansioliticos mas utilizados en Espafia durante el afio 2006.
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