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AEMPS: Agencia Espafiola del Medicamento y Productos Sanitarios
AF: Atencidn Farmacéutica

ATC: Anatomical Therapeutic Chemical Classification

BZD: Benzodiacepinas
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1. INTRODUCCION
1.1. Atenciéon Farmacéutica (AF)

1.1.1. Evolucién histérica hasta Pharmaceutical Care

La adaptacién que ha experimentado la figura del farmacéutico a lo largo de la historia es
indudable, si bien es cierto que en los inicios de la profesién se podia considerar al farmacéutico
un elaborador de remedios que proporcionaba al paciente el medicamento de manera
individualizada a través de la formulacién magistral, ese rol evolucioné y pasé a ser un
dispensador de prescripciones individualizadas de especialidades farmacéuticas (Plaza, 1999).

Esto sucede a mediados del siglo XIX donde comienza el cambio acontecido por la revolucion
industrial con las primeras fabricas quimicas farmacéuticas, lo que facilitdé la produccién de
especialidades farmacéuticas de produccidon a gran escala. Desde entonces, quedaron atras
aquellos remedios secretos del boticario y se da paso a principios del siglo XX a los primeros
medicamentos con propaganda publicitaria (Rodriguez et al.,2006). Sin embargo, el arte de la
formulacidon magistral sigue siendo en la actualidad una parte importante del papel del
farmacéutico dentro de la farmacia comunitaria.

Tras estos avances, se inicia ademas, una nueva etapa que expuso a la profesidon farmacéutica
al reto social de garantizar el suministro de los medicamentos con una planificacién y ordenacién
eficiente de las oficinas de farmacias en todo el territorio nacional. El modelo conseguido ha
resultado ser éptimo con una amplia distribucidon geografica de las oficinas de farmacia y un
sistema de distribucién por mayoristas de medicamentos que hace del medicamento un insumo
accesible a toda la poblacion (Gastelurrutia, 2005). Pero una vez mas, la profesion exigia un
sustento mayor, que nutriera y justificara que la figura del farmacéutico es importante como
agente de salud participando en la mejora de la calidad de vida de los pacientes. Hoy se puede
afirmar que la farmacia tradicional ha dado paso a la revolucién de la actividad profesional,
donde la calidad asistencial se ha convertido en una premisa de la farmacia comunitaria
construida en torno a la prestacion de servicios profesionales.

A modo resumen, en la figura 1 se pueden vislumbrar las tres etapas claras en la labor del
farmacéutico en los dos ultimos siglos. Si bien resulta muy simplificado es visualizador de la
constante evolucidn o revolucién, seglin se mire, de adaptacidon continua a la demanda
poblacional de la profesién farmacéutica.

Figura 1. Evolucidn del rol del farmacéutico en la Oficina de Farmacia.
Fuente: elaboracidn propia basado en (Gastelurrutia, 2012)
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Este cambio de orientacién, de adaptacion a los nuevos retos no es mas que la respuesta del
sector a la demanda creciente de servicios asistenciales mas cercanos y eficientes e informacién
sanitaria por parte de los pacientes. Asi, en los afios 60, con el desarrollo de la farmacia clinica,
empiezan a surgir conceptos no solo relacionados con el medicamento sino con su forma de
uso. Esta forma de ejercer la actividad farmacéutica orientada hacia el paciente nos lleva
directamente al término: Pharmaceutical Care.

Las primeras definiciones de Atencidon Farmacéutica surgen sobre 1975 (Mikeal et al.,1975) con
una célebre cita “Los cuidados que un paciente concreto requiere y recibe y aseguran un uso
seqguro y racional de la medicacion”. Se empiezan a sentar las bases tedricas de la nueva forma
de desarrollar la practica profesional, siendo Brodie pionero en la parte tedrica a principios de
los afios 80 al manifestar que “Pharmaceutical Care incluye la determinacion de las necesidades
en medicamentos para un individuo concreto y la provision, no sélo del medicamento requerido,
sino también de los servicios necesarios (antes, durante y después del tratamiento) para
asegurar una terapia lo mds segura y efectiva posibles” (Brodie et al., 1980).

El bagaje de este término que se tradujo al espafiol como Atencion Farmacéutica (AF) es
relativamente corto pues comienza en la década de los noventa del siglo XX. En 1989 Hepler y
Strand definen AF como “la provision responsable de la farmacoterapia con el objetivo de
obtener una mejora de calidad de vida en los pacientes”, siendo el término referido a los
resultados de la farmacoterapia en el paciente lo que centra el ejercicio profesional (Hepler et
al.,1990; Faus et al., 1999).

Estos mismos autores proponen dos modalidades de AF, cada uno con una visidn y orientacion
determinada. Strand apuesta por una AF global donde se realiza un seguimiento de todos los
tratamientos del paciente y Hepler por una AF destinada a los pacientes de los principales grupos
de riesgo, como pueden ser los enfermos crénicos, ancianos y polimedicados, entre otros (Faus
et al. 1999).

Por todas estas circunstancias, dentro del modelo de AF, el farmacéutico comunitario asume
responsabilidades directamente sobre el resultado de la terapia farmacoldgica del paciente, que
no implican sélo alcanzar los resultados satisfactorios en la farmacoterapia sino implicarse en la
deteccion y resolucion de los problemas que puedan derivar del medicamento, por tanto,
obtener un resultado dptimo de dicho tratamiento farmacoldgico (Hepler, 1990).

Es por ello, que surgié la necesidad de enlazar la AF con otro término estrechamente
relacionado: la farmacoterapia. Por ello, la definicién se amplia a “un sistema complejo
integrado por un conjunto de procesos interdependientes y ejecutados con la participacion de
diferentes actores, con el propdsito de conseguir, a través de la utilizacion de uno o mds
medicamentos, el mejor resultado posible en la salud de un paciente especifico.” Por
consiguiente y, de forma directa, la AF facilita el logro de los resultados esperados de la
farmacoterapia y minimiza la aparicién de los no deseados, lo que se ve reflejado en un impacto
positivo en el sistema de salud (Faus et al.,2008). La aplicacion de estandares en la AF garantiza
una terapia farmacoldgica racional, adecuada, eficaz, segura y conveniente para todos los
pacientes (Cipolle et al.,2003).
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Tabla 1. Beneficios de la AF. (Fuente: Faus et al., 2008)

Eliminar farmacoterapia innecesaria

Lograr efectividad en tratamientos inefectivos

Minimiza reacciones adversas y toxicidad

Evita costes por consultas de urgencias y hospitalizacién
Disminuye consultas médicas

oYU RWNE

Facilita y mejora la relacion con el paciente, lo que contribuye a mejorar
la adherencia y persistencia a su tratamiento.

La AF tuvo un respaldo a nivel internacional muy importante con el informe de Tokio de 1993,
donde la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) recomienda la implantacion del servicio de AF
en todos los paises haciendo al farmacéutico responsable de lograr resultados terapéuticos en
salud y en la calidad de vida del paciente. El informe va un paso mas alla, involucrando al
farmacéutico con otros profesionales sanitarios en labores de prevencidn y promocidn de la
salud (OMS, 1995).

El mensaje que establece la OMS se recibe como un revulsivo en la profesion y conlleva la
creacion de varios grupos de trabajo, grupo de investigacidn y consensos, con potentes estudios
a nivel mundial.

En Espana, el Ministerio de Sanidad y Consumo publica en 2001 el Documento de Consenso
sobre AF (Alvarez de Toledo et al., 2001), elaborado por un grupo de trabajo de expertos. Aun
no siendo una norma legal, este consenso supuso el inicio del camino y la base de las directrices
de la practica farmacéutica asistencial con una unificacion de criterios en materia conceptual
que guiarian la profesién. Este documento sigue la linea marcada previamente por la Ley
16/1997, de 25 de abril, de Regulacién de Servicios de las Oficinas de Farmacia (BOE, 1997),
donde el articulo 1 apartado 5 describe como funciones basicas “la informacion y el seguimiento
de los tratamientos farmacoldgicos”.

Por tanto, la definicion de AF queda como “Atencidn Farmacéutica es la participacion activa del
farmacéutico para la asistencia al paciente en la dispensacion y sequimiento de un tratamiento
farmacoterapéutico, cooperando asi con el médico y otros profesionales sanitarios a fin de
conseguir resultados que mejoren la calidad de vida del paciente. También conlleva la
implicacion del farmacéutico en actividades que proporcionen buena salud y prevengan las
enfermedades” (Alvarez de Toledo et al., 2001).

El documento consenso de expertos sugiere la diferenciacion de la traduccion del término
Pharmaceutical Care como AF por entender que el primero se asemeja mas al servicio
profesional de seguimiento farmacoterapéutico (SFT) mientras que el término AF engloba un
concepto asistencial mas amplio.

Ademas de los tres pilares basicos de la atencidn farmacéutica (dispensacién, indicacién y
seguimiento farmacoterapéutico), existen otras actividades no descritas inicialmente, pero
realizadas por el farmacéutico de oficina de farmacia como son la prevencién de la enfermedad
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y la promocién de la salud y el autocuidado, la educacidn sanitaria, la farmacovigilancia y las
relacionadas con el uso racional del medicamento, entre otras.

En Espafia, a raiz de los cambios mencionados se publican estudios de gran interés y progreso
en la implementacion de la AF. Entre ellos cabe sefialar los siguientes:

- Estudio TOD (2000): tuvo como objetivo mejorar el cumplimiento entre los pacientes
tuberculosos. Se realizé seguimiento, deteccion y resolucidn de Problemas Relacionados
con los Medicamentos (PRM) en 22 pacientes en un total de 13 oficinas de farmacias de
Valencia. Se concluye con una respuesta al tratamiento por parte de los pacientes del
68% (Salar et al.,2000).

- Estudio TOMCOR (2001): su objetivo principal fue evaluar, frente a la tradicional forma
de actuar en la oficina de farmacia, los efectos en los resultados en salud del modelo de
AF, en pacientes que habian sufrido previamente episodios coronarios agudos. Fue un
estudio prospectivo con un grupo control de 405 pacientes y un grupo de intervencion
con 330 pacientes, distribuidos en 83 farmacias de 4 comunidades auténomas con un
seguimiento de un ano. Concluyd que los pacientes que han recibido AF conocen mejor
las razones de su farmacoterapia, y en consecuencia hacen un mejor uso del
medicamento y de los servicios sanitarios (Alvarez de Toledo et al.,2001).

- Estudio VINTAF (2003): su objetivo era asesorar mediante intervencién farmacéutica a
los pasajeros de viajes internacionales sobre las vacunas y su quimioprofilaxis o el
correcto botiquin, entre otros. Participaron 483 pacientes y realizaba una primera visita
a los 5 dias del viaje y una segunda al mes, evaluando conocimiento sobre riesgos, sobre
el botiquin y sobre los problemas de salud durante el viaje (Barbero et al., 2003).

El movimiento profesional en Espafia sigue dando pasos para el colectivo farmacéutico siempre
con una perspectiva global. Posiblemente el paso mas relevante fue en Plan Estratégico para el
desarrollo de la AF del Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos (CGCOF) que
iniciado en 2002 se implementd en un plan de accién de 10 campafias anuales. Cada una de las
distintas acciones promovian campafias para instaurar protocolos de trabajo de AF de manera
homogénea y protocolizada. Con ello se impulsé la potenciacion de los aspectos asistenciales
con el paciente como eje principal de la asistencia farmacéutica (Pefia, 2006).

Siguiendo con la misma linea establecida por el CGCOF, en el afio 2004 se convoca el Foro de
AF, un grupo de debate que establece el objetivo de unificar y difundir la practica de servicios
de AF, estableciendo unos conceptos consensuados. Foro agrupa tanto a los gestores y
reguladores sanitarios (Ministerio de Sanidad y Consumo) como a profesionales y cientificos
(CGCOF, Sociedad Espafiola de Farmacia Clinica, Familiar y Comunitaria (SEFAC); Sociedad
Espafiola de Farmacéuticos de Atencién Primaria (SEFAP); Sociedad Espanola de Farmacia
Hospitalaria (SEFH); Fundacion Pharmaceutical Care; Grupo de Investigacion en AF de la
Universidad de Granada y Real Academia Nacional de Farmacia. Este Foro ha generado hasta la
actualidad diferentes consensos que asientan los conceptos basicos de la AF y permiten tener
referencias sdlidas a nivel cientifico en Espafa (Foro AF, 2008).
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1.1.2. Marco legal en AF

En lo referente al marco legal, y haciendo un breve recorrido por la normativa espafiola asociada

a la AF destacan los siguientes puntos:
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Constitucion Espafiola: en su articulo 43 se establece el derecho a la proteccién de la
salud y se distribuyen competencias a los poderes publicos en relacién a la salud publica,
incentivando medidas preventivas y fomentando por tanto la educacién sanitaria.

Ley 14/1986 de 25 de abril General de Sanidad (ya derogada): hacia referencia explicita
a las medidas relacionadas con la prestacidn y servicios que conforman el derecho a la
proteccién de la salud, entre los cuales se considera la ordenacion de la AF. En su articulo
103 esta Ley General de Sanidad ponia de manifiesto a la oficina de farmacia como un
establecimiento sanitario, y por lo tanto las incluia dentro de la planificacién sanitaria
en los términos legales relacionados con medicamentos y farmacias.

Ley 25/1990 de 20 de diciembre, del Medicamento (ya derogada), ya en su articulo 97,
de colaboracién entre las farmacias y el Sistema Nacional de Salud, establece que las
oficinas de farmacia como establecimientos sanitarios colaboraran con el uso racional
de los medicamentos en la atencién primaria en salud.

Ley 16/1997, de 25 de abril, de Regulacion de Servicios de las Oficinas de Farmacia
dispone un marco juridico basico que deja abierto a ser implementado por las
comunidades auténomas, siendo ellas las competentes en esa materia de AF con lo que
se gana en cierta cobertura legal.

Ley 29/2006, de 26 de julio, de garantias y uso racional de los medicamentos y productos
sanitarios si que instaura los criterios bdsicos de ordenacién en el sector farmacéutico,
tanto a nivel de establecimientos como en lo referente a un uso racional de los
medicamentos. Una novedad es el enfoque para superar las politicas mas tradicionales
y dar un paso al paciente y su relacidon con el medicamento como parte relevante de los
problemas de salud asociados a un uso indebido. La AF se incluye de manera destacable
dentro de las funciones importantes para la salud publica, citando “El trabajo que los
farmacéuticos y otros profesionales sanitarios realizan en los procedimientos de AF tiene
una importancia esencial ya que asegura la accesibilidad al medicamento ofreciendo, en
coordinacion con el médico, consejo sanitario, sequimiento farmacoterapéutico y apoyo
profesional a los pacientes”. Luego, se establece y reconoce el seguimiento de los
pacientes con los procedimientos de la AF para asegurar un uso racional y seguro de los
medicamentos.

Real Decreto Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido
de la Ley de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios, en su
articulo 86, hace referencia al uso racional de los medicamentos en las oficinas de
farmacias, velando por la labor activa e informada del farmacéutico hacia al paciente.
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- Decreto 258/1997 del Gobierno de Canarias, de 16 de octubre, de planificaciéon y
ordenaciéon farmacéutica, que contemplaba las funciones relacionadas con la AF en el
ambito estatal, en relacidn al seguimiento de los tratamientos farmacoldgicos de los
pacientes y el control de los medicamentos.

- Ley 4/2005 del Gobierno de Canarias, de 13 de julio, de Ordenacién Farmacéutica de
Canarias, que rige a nivel de la AF y dedica el titulo I, con 7 articulos en los que se
responsabiliza al farmacéutico de garantizar una adecuada asistencia al paciente,
involucrdndolo en actuaciones relacionadas con el medicamento y su uso racional, asi
como en actividades de salud publica, como son la prevencidn y promocién de la salud,
y la educacioén sanitaria (Andrés et al. 1999).

- Resolucion ResAP (2001) europea respecto al papel del farmacéutico en el marco de la
seguridad de la salud, ejecutada por el Comité de Ministros de la UE y que recomienda
a los estados miembros adaptar su ordenacién juridica para que el farmacéutico
intervenga en cuestiones de seguridad en salud, mediante el desarrollo de la AF tanto a
nivel hospitalario, como comunitario y en atencién primaria. Da valor a la AF como
elemento principal en la prevencidon y reducciéon de los riesgos asociados a los
medicamentos (Montero et al.,2004).

La Atencion Farmacéutica, por tanto, potencia la funcién sanitaria, centrando la actividad
profesional en aspectos asistenciales relacionados con el uso éptimo de los medicamentos y la
educacion sanitaria. Esta labor asistencial reforzara el reconocimiento social e institucional del
farmacéutico y generard nuevas expectativas en la carrera profesional, acordes con su
cualificacion.

1.1.3. Ladispensacidn como Servicio Profesional Farmacéutico Asistencial

La dispensacion tiene un papel fundamental en la labor farmacéutica, y se engloba dentro de
los Servicios Profesionales Farmacéuticos Asistenciales (SPFA) que Foro-AF define en la uUltima
guia practica publicada como:

“aquellas actividades sanitarias prestadas desde la Farmacia Comunitaria por un
farmacéutico que emplea sus competencias profesionales para la prevencion de la
enfermedad y la mejora tanto de la salud de la poblacion, como la de los destinatarios
de los medicamentos y productos sanitarios, desempefiando un papel activo en la
optimizacion del proceso de uso y de los resultados de los tratamientos. Dichas
actividades, alineadas con los objetivos generales del sistema sanitario, tienen entidad
propia, con definicion, fines, procedimientos y sistemas de documentacion, que permiten
su evaluacion y retribucion, garantizando su universalidad, continuidad y sostenibilidad”
(Foro AF-FC, 2019).

Tal y como se aprecia en la figura 2, los SPFA se han dividido principalmente en dos ramas bien

diferenciadas, una donde se sigue una vertiente de AF purista, diferenciando a su vez los
servicios orientados al proceso de uso de los medicamentos y otra vertiente relacionada con los
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servicios orientados a evaluar y mejorar los resultados en salud de los medicamentos. La otra
rama hace mencion a los servicios relacionados con la salud comunitaria en donde se engloban
las funciones relacionadas con la Salud Publica, como son la Promocién y Prevencién de la salud,
la educacion sanitaria, la informacidn sanitaria, entre otras.

Figura 2. Clasificacion de SPFA de la Farmacia Comunitaria. (Fuente: Foro AF-FC, 2019)

Servicios Profesionales Farmacéuticos Asistenciales de FC*

Servicios de Atencién Farmacéutica

Servicios
orientados al
proceso de uso de
los medicamentos

Dispensacién

Indicacion
Farmacéutica

Conciliacién de la
Medicacion

Adherencia
Terapéutica

Revision de
botiquines

Formulacién
magistral

Revision del Uso de
los Medicamentos

Asesoramiento sobre

medicamentos
J

Servicios orientados
a evaluar y mejorar
los resultados de
los medicamentos
en salud

Seguimiento
Farmacoterapéutico

LFarmacovigilanciaJ

\

Servicios relacionados con la salud
comunitaria

Promocion de la salud

Educacién sanitaria

Informacion
sanitaria

Medidas de
parametros clinicos:

» Peso/altura/IMC

* Perimetro toracico
* Glucosa

* Colesterol

* PA

* Etc.

Prevencion de la
enfermedad:

* Cribados

» Deteccion de
enfermedades
ocultas/riesgo de
enfermedad

* Participacion en
programas de
inmunizacién

.

Apoyo colaborativo
al diagnéstico por el
meédico

Asesoramiento
nutricional

Programa de
intercambio de
jeringuillas

Deshabituacién
tabaquica J

*Esta clasificacidén no excluye otros SPFA que pueden ser contemplados.

La dispensacién representa una de las funciones principales en la profesion farmacéutica, si bien
estudios corroboran que es la actividad que mayor tiempo ocupa por demanda de los pacientes
que acuden a la oficina de farmacia. Si se desglosan en porcentajes, ocupa mas del 50%, seguido
del servicio de indicacién con consejo e informacidn al paciente con un 19%, la gestién ocupa el
15%, y el seguimiento farmacoterapéutico 12%, entre otros servicios (Schommer et al.,2002;
Holland et al.,1999; Schommer et al.,2006).

Foro AF-FC, 2019 define la dispensacidon como:
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“el SPFA encaminado a garantizar que los destinatarios de los medicamentos y

productos sanitarios, tras una evaluacion individual, reciban y utilicen los medicamentos
de forma adecuada a sus necesidades clinicas, en las dosis precisas segun sus
requerimientos individuales, durante el periodo de tiempo adecuado, con la informacion
para su correcto proceso de uso y de acuerdo con la normativa vigente”.

Dentro del concepto de dispensacién se incluye la participacién y responsabilidad del
farmacéutico para lograr resultados que finalmente mejoren la calidad de vida del paciente. La
actuacién clinica que lleva a cabo el farmacéutico, no se queda solo en proporcionar el
medicamento al paciente o a su cuidador, sino los servicios que lo acompafan, como mejorar el
proceso de uso del medicamento proporcionando las instrucciones correctas de uso que
requiera cada medicamento, la adherencia terapéutica y proteger al paciente de posibles
resultados negativos de la medicacion (RNM), causados por problemas relacionados con
medicamentos (PRM), entre otros. La tabla 2 resume los cinco puntos en los que debe basarse
el servicio de dispensacion.

Baixauli et al. (2019) dejan claro en su articulo que siempre resulta necesario destacar que la
mera entrega de la medicacién no se considera un servicio de dispensacién centrado en el
paciente, por ello hay que diferenciarlo de una simple “venta” de medicamentos e implementar
los conceptos de AF donde el paciente encuentre un beneficio en el SPFA.

Tabla 2. Objetivos de la dispensacién. (Fuente: Foro AF-FC, 2019)

1. Cumplir con la normativa legal vigente y entregar el medicamento en
condiciones dptimas.

2. Optimizar el uso del medicamento, garantizando que el paciente tiene la
informacion necesaria. Conoce el procedimiento de uso del medicamento.

3. Proteger al paciente mediante la deteccién y correccion de RNM y PRM.

4. Derivar a otros SPFA o a otros profesionales sanitarios cuando sea necesario.

5. Mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Un concepto que merece la pena mencionar y diferenciar y que aparece muchas veces en la
literatura es el de “dispensacién activa”. Si bien no hay diferencia de la dispensacién como tal,
incluso se puede considerar reiterativo el término, ya que como queda claro con la definicién
anteriormente expuesta, la dispensacion es activa o no es dispensacién. El farmacéutico no debe
tener una actitud mecanica, tanto en la entrega como en la demanda de informacién por el
paciente, y radica en hacer de la dispensacién un proceso individualizado, donde se tengan
aptitudes para adaptarse a las caracteristicas de cada paciente (Gastelorrutia et al., 2003).

La comunicacién es indispensable para realizar la dispensacién de manera dptima, si bien debe
existir un flujo de informacidén paciente-farmacéutico y farmacéutico-paciente. Debe ser capaz
de garantizar la transmisién de los conocimientos necesarios para lograr un correcto uso del
medicamento. Siempre debe tener un caracter bidireccional, con una informacidn sencilla, veraz
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y precisa con lenguaje claro y no redundante. Las frases cortas con la informacién completa, si

bien no exhaustiva (Baixauli et al.,2019; Bar$,2012).

1.1.1.1. Diseflo del servicio de dispensacion

Desde Foro AF-FC se propone que el proceso de dispensacién conste de cuatro procesos claves,

los tres primeros enfocados a la actuacién y el cuarto necesario para poder cuantificar y

comunicar la evaluacidn de la calidad asistencial del SPFA. Se visualiza en forma de algoritmo de

dispensacién en la figura 3.

30

a)

Obtencidn de informacion sobre el paciente/cuidador y su farmacoterapia.
El farmacéutico debe verificar los requisitos sanitarios, éticos y normativos, asi como
identificar al paciente que recibira el medicamento.

Por otra parte, tiene que verificar los criterios de no dispensacién, preguntando por la
toma de otros medicamentos, incluso automedicacion, si presenta enfermedades
asociadas y/o alergias. Situaciones que puedan afectar o no al objetivo del tratamiento
y a su salud, como embarazo, lactancia, alergia, interacciones farmacoldgicas que
supongan contraindicacion o riesgo elevado para la salud, duplicidades
medicamentosas, entre otras (Figura 3).

Siempre hay que diferenciar si es la primera vez que se va a utilizar el medicamento
(inicio de tratamiento-primera dispensacion) o no es la primera vez que lo utiliza
(continuacion de tratamiento-dispensacion repetida). El enfoque cambia y las preguntas
a plantear por el farmacéutico también. Asi, ante un inicio de tratamiento se debe
verificar que el paciente conoce el proceso de uso del medicamento, por el contrario,
en las dispensaciones de continuacién ya el paciente utiliza en medicamento y por ello
nos centramos en determinar la percepcion del paciente sobre la efectividad (si se
obtienen los objetivos terapéuticos) y la seguridad del tratamiento (si se experimenta
alguna reaccidn adversa).

Evaluacion de la informacidn.

Situaciones como falta de adherencia, nuevos sintomas o modificacion de dosis, entre
otros, conducen a la creacidn de una “Incidencia” que ha sido definida por Foro AF-FC
como “cualquier circunstancia relacionada con la farmacoterapia que, en el transcurso
del procedimiento establecido para la Dispensacion, no concuerda con una situacion
esperada o aceptada, e interrumpe el procedimiento, obligando a evaluarlo en un
Episodio de Seguimiento”.

Para la evaluacion de los posibles PRM y/o de los RNM, Foro AF-FC prioriza los SPFA
orientados a la evaluacion de los resultados en salud, por ejemplo, el SPFA de
Seguimiento Farmacoterapéutico.
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c) Actuacion o intervencion, en caso de Incidencia.

Con la informacién disponible el farmacéutico evaluara la situacién para llevar a cabo la
actuacién profesional. Actuacién se define como “es la accion que el farmacéutico
realiza tras llevar a cabo el procedimiento del servicio y consistird en la entrega o no del
medicamento”.

Hay Incidencias que no conllevan la no entrega del medicamento y que pueden ser
resueltas en el momento de la actuacién con un buena Informacién Personalizada del
Medicamento (IPM) y con educacién sanitaria adecuada y personalizada al paciente.

En otras circunstancias, el farmacéutico comunitario, debe realizar una Intervencién
Farmacéutica (IF) que se define como “la actuacion dirigida a modificar alguna
caracteristica del tratamiento, del paciente que lo utiliza o de las condiciones de uso u
que tiene como objeto resolver PRM/RNM.”

Entre esas posibles intervenciones puede estar derivar a otro SPFA, derivar al Médico
de Atencion Primaria (MAP) con la comunicacién del PRM/RNM o incluso proponer
cambios en el tratamiento o notificar a farmacovigilancia de acuerdo con la legislacion
vigente.

d) Registroy evaluacién del proceso del servicio.
Esta fase tiene una importancia crucial. Su no realizacién se puede estimar como pérdida
de la intervencién farmacéutica. Toda actividad profesional debe ser registrada y
documentada y, entre ellas, incluimos la identificacion de las incidencias y las
intervenciones y actuaciones realizadas. Si fuera posible se registrard el resultado
obtenido en la salud del paciente (mejora, empeora, sigue igual), lo que en su conjunto
permite la evaluacidn del servicio.

Se debe informar al paciente del servicio, y para registrar sus datos el cumplimiento de
los requerimientos de la normativa de proteccion de datos personales.
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Figura 3. Diagrama de procedimiento del Servicio de Dispensacién de medicamentos.
(Fuente: Foro AF-FC, 2019)
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1.1.1.2.  Protocolos de dispensacion

Los protocolos normalizados de trabajo como en cualquier profesién van a favorecer la eficacia
y eficiencia de los procesos y este puede entenderse como el caso de esta tesis en el servicio de
la dispensacion. Esa metodologia, nos da la oportunidad de agilizar el servicio y la integracidn
en la practica habitual en la farmacia comunitaria para que tenga una continuidad (Tellache,
2004).

Las preguntas que se integran en los diagramas de flujo de los protocolos deben ser abiertas y
sin condicionantes, para poder obtener del paciente informacidn suficiente y adecuada.
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Ante la realizacidén de un protocolo de dispensacién se consideran tres requisitos (Baixauli et al.,
2019):

- El proceso debe ser realizado por un farmacéutico, o bajo la supervision de este
profesional. Se debe verificar que el medicamento no es inadecuado para el paciente y
cual es el objetivo y la forma de utilizacidon del mismo. El farmacéutico actuara ante
cualquier incidencia proponiendo la mejor actuacién en cada caso segun su criterio
profesional.

- La IPM debe ser actualizada, con rigor cientifico y garantizando la comprensién del
paciente.

- Se debe contribuir a la prevencidn, deteccion y resolucion de PRM, para minimizar los
RNM.

Resulta logico pensar que todo protocolo tiene una parte comun y una parte especifica dedicada
a un grupo diferenciado de pacientes (ancianos, nifios, pacientes cronicos, entre otros) o porque
las condiciones del paciente varian, como puede ser ante una primera dispensacion frente a una
dispensacidn repetida.

Dentro de esa parte comun del protocolo y tal y como se contempla en el algoritmo de Foro AF-
FC, debe incluirse el verificar para quién va destinado el medicamento y la ausencia de criterios
clinicos que indiquen que la dispensacién no puede realizarse, como puede ser la presencia de
alergias, contraindicaciones, riesgo de teratogenia, duplicidad de dosis o interacciones de
relevancia.

La informacion que se debe transferir al paciente sobre las caracteristicas farmacoterapéuticas
del farmaco es vital, no es simplemente comentarle para qué es y qué es, sino indicar
precauciones o caracteristicas especificas y concretas de esa medicacidén, como puede ser para
el caso de las benzodiacepinas (BZD) una pauta de retirada gradual.

El conocimiento sobre el proceso de uso del medicamento es otro paso indispensable, su
posologia, su pauta de administracidn, la duracidn del tratamiento o cdmo conservarlo durante
su administracidn son esenciales en la atencién farmacéutica.

a) Inicio de tratamiento o primera dispensacion.
Los pacientes no han hecho uso del medicamento con anterioridad, por lo tanto, tal y como
muestra el diagrama de flujo (Figura 4) se debe hacer hincapié en verificar ciertos puntos:

-Preguntas de caracteristicas farmacoterapéuticas, ¢Para qué le ha dicho el médico qué
tome el medicamento? ¢ Ha de tener en cuenta alguna situacion especial durante el uso de
este medicamento?

-Preguntas sobre el grado de conocimiento del paciente sobre el proceso de uso del
medicamento, ¢ Cudnto le dijo el médico que debia tomar este medicamento? ¢ Cada cudnto
tiempo? ¢Durante cudnto tiempo? {Como va a utilizar el medicamento? ¢Ddnde va a
guardar el medicamento?
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-Preguntas sobre el conocimiento del paciente sobre indicadores de seguridad vy
efectividad, ¢ Qué debe vigilar de su tratamiento? ¢ Qué controles periddicos debe realizar?

-Preguntas relacionadas con criterios clinicos de que puedan dar lugar a la no dispensacion
del medicamento, ¢Tiene usted alergia a algun medicamento? (Estd tomando otros
medicamentos? ¢ Qué otros problemas de salud tiene?

Este tipo de preguntas permiten que el paciente exprese aspectos relacionados con el
farmaco de manera abierta, oportunidad para que el farmacéutico comunitario muestre
una actitud proactiva y pueda instruir al usuario en aspectos claves de cada fdrmaco, como
pueden ser especificaciones de toma en ayuna, interacciones con alimentos, entre otras.
Esto permite la optimizacion de los resultados terapéuticos y, por ende, de los resultados
en salud del paciente (Eyaralar, 2004).

Figura 4. Diagrama de flujo para una primera dispensacion. (Fuente: Faus et al. 2008)
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b) Continuacién de tratamiento o dispensacion repetida.
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En este caso los pacientes que acuden a la farmacia comunitaria, ya sean habituales o

eventuales van a retirar una medicacién de continuacién para una enfermedad crdnica o

bien, para un proceso agudo pero que se ha iniciado con anterioridad.

En los casos en los que el paciente comunique un cambio en la dosis, via de administracién,
etc., la dispensacion se considera como un inicio de tratamiento, siguiendo el esquema del

apartado anterior.

El farmacéutico comunitario debe centrase en dos parametros: efectividad y seguridad del
medicamento. Para ellos las preguntas claves son ¢ Cémo le va con el medicamento?, Desde

que toma el medicamento, ¢iha sentido algo extrafio? ¢Ha notado algun problema?,

siempre se va a volver a preguntar por las caracteristicas farmacoterapéuticas y por el

propio proceso de uso del medicamento (Figura 5).

Se va a obtener informacidn de la mejoria y/o control de la enfermedad o empeoramiento,
asi como de la aparicién o no de efectos adversos relacionados con el medicamento.

Figura 5. Diagrama de flujo para dispensaciones repetidas. (Fuente: Faus et al. 2008)
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1.1.4. Proceso de Uso del Medicamento

Por todo lo anteriormente expuesto, queda claro que el objetivo principal de la dispensacion es
hacer entrega del medicamento prescrito por el médico. Pero de forma simultanea se debe
informar y formar sobre cdmo utilizar los medicamentos de acuerdo a las caracteristicas
especificas de cada uno de ellos. El paciente debe conocer los objetivos del tratamiento, la
utilizacion del medicamento, en relacidn a cémo usarlo y cudnto tiempo, es decir debe conocer
el proceso de uso del medicamento y asumirlo (Gastelorrutia et al., 2003).

Estos precedentes conducen al llamado “proceso general de atencién al paciente (PGAP)” que
se inicia siempre que un paciente acude al médico. Tras la evaluacién inicial se emite un
diagndstico, con un prondstico asociado y, finalmente, se instaura un tratamiento (la mayoria
de las veces farmacoldgico). Lo que parece simple, resulta complejo, ya que esta formado por
distintos subprocesos con diversos profesionales implicados (Figura 6).

Figura 6. Esquema del proceso general de atencidn al paciente (PGAP). Elaboracion propia.
Adaptado de: Gastelurrutia et al.,2003

Proceso 1 |

Subproceso 1

Subproceso 2

Cuando el médico opta por un tratamiento farmacolégico, el paciente abandona la consulta
médica, para iniciar el subproceso “uso del medicamento”. La primera etapa es la adquisicidn
del medicamento, donde interviene el farmacéutico con el servicio profesional de dispensacion
siendo el papel del farmacéutico es esencial (Rodriguez et al.,2004). A continuacion, el paciente
comienza a utilizar el medicamento que generard resultados del proceso de uso del
medicamento.

De esta forma el farmacéutico comunitario, ante la solicitud de un medicamento y tras verificar

que el solicitante de la dispensacion es el paciente o el cuidador, debe confirmar que tienen la
informacidn suficiente para una utilizacidn efectiva y segura medicamento. Ademas, verifica,
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con lainformacién disponible, que el medicamento no es inadecuado para ese paciente, cumple
con la normativa vigente y procede o no a su entrega, junto con la informacidn necesaria para
un éptimo proceso de uso.

El farmacéutico, en este complejo entramado participa en dos actividades, la dispensaciény la
evaluacion de los resultados del proceso de uso del medicamento intimamente relacionado con
los posibles RNM y PRM. Con ello quiero realzar el SPFA de la dispensacion, que pretende
garantizar el mejor proceso de uso del medicamento, pudiendo actuar solventando anomalias
o irregularidades mediante la correcta informacion al paciente, y logrando mejorar en la calidad
de vida del paciente.

El paciente usuario de BZD durante todo el proceso de uso del medicamento, debe recibir toda
la informacion necesaria que garantice un uso seguro y eficaz de la BZD.

Para ello, el farmacéutico comunitario debe tener presente aspectos clave como la adecuacién
farmaco-terapéutica, la adherencia al tratamiento, la prevencién e identificacién de PRM y/o
RNM y la educacion sanitaria proporcionando al paciente todas las herramientas (Figura 7).

Figura 7. Vision estructural de las funcionalidades que engloba
el proceso de uso del medicamento. Fuente: elaboracidn propia.
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1.1.5. Problemas Relacionados con los medicamentos (PRM) y Resultados
Negativos de la Medicaciéon (RNM)

En los afios 90 Strand y colaboradores, aluden al término “drug-related problems” que es
traducido al espafiol como Problemas Relacionados con los Medicamentos (PRM), y lo definen
como “cualquier evento indeseable que presenta el paciente y en el que estd involucrado o se
sospecha que lo estd el tratamiento farmacoldgico y que interfiere de manera real o puede
interferir en la evolucion deseada del paciente”. A su vez establecen la primera clasificacion
formada por 8 categorias (Clpolle et al.,1998).

Por otro lado, en Espaiia en 1998 tiene lugar el Primer Consenso sobre PRM fomentado por el
Grupo de Investigacion de la Universidad de Granada, donde queda el término definido como
“un problema de salud vinculado con la farmacoterapia y que interfiere o pueda interferir con
los resultados en salud esperados en el paciente”. En el mismo documento se presenta un primer
algoritmo que permitia la identificacidn y clasificacion de los PRM. En este caso se fundamentan
en tres partes de la farmacoterapia: indicacidn, efectividad y seguridad, y de las que a su vez
surgian 6 categorias de PRM.

Aunque la definicién genera interpretaciones dispares en la profesién farmacéutica y no se
acaba de conseguir un criterio unificado de aplicacién en la farmacia comunitaria, se revisa el
término dando lugar al Segundo Consenso de Granada en el afio 2002, donde finalmente se

o

estable el término PRM como “ un problema de salud, entendido como resultado clinico
negativo, derivado de la farmacoterapia que, producido por diversas causas, conducen a la no
consecucion del objetivo terapéutico o a la aparicion de efectos no deseados”.
Complementariamente se realizé ademas una modificacion de la clasificacion de PRM en 3

categorias (necesidad, efectividad y seguridad), siendo especificas y auto excluyentes.

Nuevamente en la comunidad cientifica se genera cierto debate con esta nueva definicién y
clasificacion, y en este caso Foro AF-FC publica en 2006 un documento sobre PRM y RNM
enfocado a los resultados en salud.

Aun asi, es necesario un Tercer Consenso de Granada sobre PRM y RNM en el afio 2007, para
adaptar ciertos conceptos del documento de Foro AF-FC. En él ya se admiten las multiples
causas de RNM, con un listado no excluyente y exhaustivo (Tabla 4). En este consenso ademas
se establece una clasificacion de RNM en funcidon de varios requisitos principales de los
medicamentos, como son: necesario, efectivo y seguro. Se deja atras una clasificacién numérica
dando paso a una clasificacidon con breves definiciones. Cabe destacar las definiciones actuales
de:

- PRM: son aquellas situaciones que causan o puedan causar la aparicién de un
Resultado Negativo asociado al uso de Medicamentos. Los PRM son elementos del
proceso que suponen al usuario de medicamentos un mayor riesgo de sufrir un
RNM.
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- RNM: son los resultados negativos en la salud del paciente, no adecuados al
objetivo de la farmacoterapia, asociados o que pueden estar asociados a la
utilizacidon de medicamentos.

- Sospecha de RNM: la situacidn en la que el paciente estd en peligro de sufrir un
problema de salud asociado al uso de medicamentos, generalmente por la
existencia de uno o mas PRM, a los que podemos considerar como factores de
riesgo de este RNM.

La ultima actualizacidn de Foro AF-FC, 2019 los clasifica seglin se muestra en la tabla adjunta
(Tabla 3). La asignacidon de PRM no es excluyente, es decir, una determinada incidencia puede
aunar uno o mas PRM. Tampoco es exclusivo en el sentido de que podrian incluirse mas
categorias en funcién de las situaciones que puedan aparecer en la practica diaria farmacéutica.

Tabla 3. Listado de PRM. Fuente: Foro AF-FC, 2019

Administracion erronea del medicamento
Alta probabilidad de efectos adversos
Caracteristicas personales

Conservacion inadecuada
Contraindicacion

Desabastecimiento temporal

Dosis, pauta y/o duracién no adecuada
Duplicidad

Errores en la dispensacion

© %O NSUL A WNR

=~
(=)

. Errores en la prescripcion

=~
=

. Errores en la utilizacion de la medicacion

=~
N

. Falta de conciliacion entre niveles

=~
[*Y)

. Falta de conocimiento del uso del medicamento

=~
L

. Falta de conocimiento del uso del medicamento

=~
(5]

. Interacciones con otros medicamentos, plantas medicinales, complementos
alimenticios o alimentos

16. Medicamento no necesario

17. No toma de la medicacion/falta de adherencia

18. Otros problemas de salud que afectan al tratamiento

19. Precaucion de uso

20. Problema de salud insuficientemente tratado

21. Otros
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Tabla 4. Clasificacion de los RNM. Fuente: Tercer Consenso de Granada. 2007

Necesidad
-Problema de salud no tratado: el paciente sufre un problema de salud asociado a no

recibir una medicacién necesaria.

-Efecto de medicamento innecesario: el paciente sufre un problema de salud asociado

a recibir un medicamento que no necesita.
Efectividad
-Inefectividad no cuantitativa: el paciente sufre un problema de salud asociado a una

inefectividad no cuantitativa de la medicacion.

-Inefectividad cuantitativa: el paciente sufre un problema de salud asociado a una

inefectividad cuantitativa de la medicacidn.
Seguridad
-Inseguridad no cuantitativa: el paciente sufre un problema de salud asociado a una

inseguridad no cuantitativa de un medicamento.

-Inseguridad cuantitativa: el paciente sufre un problema de salud asociado a una

inseguridad cuantitativa de un medicamento.

En cuanto a si un RNM es cuantitativo o no, se tendra en cuenta la relacidn con la dosis utilizada,
ya sea por exceso o por defecto.

Muchos son los estudios que ponen de manifiesto la evitabilidad de los RNM sobre todo a nivel
hospitalario, que se minimizan con una buena intervencion farmacéutica. De los primeros
estudios desarrollados en Canarias en el Hospital Nuestra Sefora de Candelaria sobre PRM, se
obtienen cifras de prevalencia en los servicios de urgencias del 33%, siendo evitables el 70% de
los mismos (Ramos et al., 2007). Otro estudio en el mismo hospital sobre PRM realizado en el
servicio de urgencias donde se incluyeron 2544 pacientes determind que el 33,5% de los
pacientes sufria un RNM, principalmente de eficacia y se determind que el 74,8% de los casos
de RNM podria ser evitable con un buen seguimiento farmacoterapéutico (Merino et al.,2015).
Siguiendo la misma linea en 9 hospitales espafoles, durante 3 meses y con 4611 pacientes se
determind la prevalencia total de RNM en 35,7% y la posibilidad de prevenir RNM del 81%, se
concluye que un tercio de las visitas a los servicios de urgencias estan relacionadas con los RNM,
por lo que la AF ayuda a prevenir estos problemas (Baena et al., 2014). Cifras similares se
obtienen en un estudio observacional descriptivo donde se establece que la evitabilidad es del
87,7% y las intervenciones farmacéuticas tuvieron una aceptacién del 95,3% (Calvo-Salazar et
al., 2018).

La evitabilidad de los RNM fue evaluada a través de un cuestionario realizado por un

farmacéutico y contrastado con un médico. Se detectaron un 71% de RNM prevenibles lo que
indica la necesidad de un seguimiento farmacoterapéutico mas estrecho (Castro et al., 2013).
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Realizando ahora un breve analisis sobre los PRM y RNM en la farmacia comunitaria, destacamos
un potente estudio en farmacia comunitaria para estandarizar la deteccion de PRM en pacientes
en edad avanzada en Francia. Con la participacidon de 55 farmacias y 892 pacientes con una
entrevista de 30 minutos se registran distintos parametros. Se observan 334 PRM asociados a
259 intervenciones farmacéuticas con derivacion al médico prescriptor. El principal problema es
el incumplimiento, la fragilidad y el excesivo numero de farmacos (Rhalimi et al., 2018).

En una farmacia comunitaria de Lanzarote se evaluaron en 512 pacientes los RNM asociados a
la toma de anticonceptivos orales, y tras realizar un seguimiento farmacoterapéutico se
consiguid una reduccion de la incidencia del 91,1% tras la intervencion farmacéutica, siendo los
PRM principalmente por no adherencia al tratamiento (Acufia et al., 2017).

Un estudio realizado en Finlandia, sobre medicamentos de venta libre y los PRM asociados,
conté con 52 farmacias participantes e identific6 339 PRM. En el 87% de los casos, la
intervencidn consistié en el asesoramiento farmacéutico de los pacientes, ejerciendo una accién
preventiva (Yld-Rautio et al., 2020).

Por ultimo, el estudio de Mongaret et al. (2020) sienta precedentes al poder acceder a las
historias electrénicas compartidas de los pacientes y poder intervenir en pardmetros clinicos
para la deteccion de PRM. Participaron 70 farmacéuticos comunitarios que comprueban los
valores de filtracion glomerular estimada de 442 pacientes. Se detectaron 99 PRM, siendo los
mas frecuentes los de dosificacion y las contraindicaciones, dejando patente la relevancia de la
actuacién farmacéutica para una posterior evaluacién clinica por expertos (Mongaret et
al.,2020).

1.1.6. Adherencia al tratamiento farmacolégico

La evolucion del concepto ha sufrido una transformacién en los ultimos afos. Si bien, en un
primer momento, el termino cumplimiento terapéutico podia ser sinénimo de adherencia
terapéutica, surge una marcada divergencia entre ambos. Ya no se considera como un simple
cumplimiento del régimen posoldgico por parte del paciente, sino que se necesita del
compromiso del paciente en su enfermedad, empoderando al paciente como parte de su
tratamiento.

En la Reunidn sobre Adherencia Terapéutica de la OMS (Sabate, 2001) se establecia la primera
definicidn de adherencia terapéutica como “el grado en que el paciente sigue las instrucciones
médicas”. Sin embargo, en 2004, la OMS complementa esta definicién ampliando la establecida
por Haynes y Rand como “el grado en que el comportamiento de una persona -tomar el
medicamento, seguir un régimen alimentario y ejecutar cambios del modo de vida- se
corresponde con las recomendaciones acordadas por un prestador de asistencia sanitaria”
(Haynes et al., 1976).

La adherencia terapéutica resulta uno de los temas mas relevantes dentro de los servicios
sanitarios, pudiendo influir en varios aspectos, desde lo econdmico, a la eficacia de los
tratamientos y la seguridad de los mismos (Miles et al., 2017). Distintos estudios asocian su
déficit con un peor control de la enfermedad y un incremento de la morbimortalidad,
produciendo una reduccién de la calidad de vida de los pacientes y el consecuente incremento
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del gasto sanitario (Gonzalez-Bueno et al., 2016). La OMS la identifica como el factor modificable
con mayor impacto directo sobre la efectividad de los tratamientos. Se estima que
aproximadamente la mitad de los pacientes crénicos en paises desarrollados no son adherentes
al tratamiento (OMS, 2004).

Cifras de Estados Unidos estiman que la falta de adherencia genera un coste un coste de 100
billones de ddlares al afio, derivado de la toma incorrecta de la medicacion. De este coste, 25
billones corresponden a ingresos hospitalarios y 70 billones a la pérdida de productividad y
muerte prematura (Pringle et al., 2015).

La determinacién de la adherencia acarrea cierta discusion cientifica en articulos, revisiones o
libros para intentar llegar a un consenso sobre el método de eleccidn para su determinacion. Se
pueden dividir en métodos directos e indirectos (Sieverink et al., 2017).

a) Meétodos directos.
En determinados casos lo que se determina son los niveles plasmaticos del farmaco sobre
todo en los medicamentos de estrecho margen terapéutico, como anticoagulantes o
inmunosupresores en el trasplante de drganos. Esta medicion genera cierto debate ya que
como bien quedaba claro en la definicidon no incluye al paciente como parte del proceso
(co-responsabilidad del paciente), y pueden influir factores externos farmacocinéticos,
como un metabolizador rapido, mala eliminacion renal, entre otros.

Otra alternativa es el control de la toma directa de la medicacién delante de un profesional
sanitario que lo certifica. Es una medida dificil de aplicar fuera de un entorno clinico,
aunque puede rondar el 100% de adherencia.

b) Métodos indirectos.
Estos métodos in situ no miden la adherencia en el amplio sentido, sino que interpretan
situaciones o comportamientos que permiten estimarla y clasificarla en objetivos y
subjetivos (De las Cuevas et al.,2016). Son métodos que estan relacionados con la toma de
la medicacion y el grado de control de la enfermedad. Destaca el recuento de comprimidos
que se realiza en citas programadas con el paciente o sin aviso previo en el domicilio del
paciente, donde el profesional sanitario realiza el contaje de los comprimidos.
Otro de los métodos indirectos es la estimacion de la eficacia terapéutica alcanzada, es
decir si un paciente no consigue los objetivos se considera un fracaso terapéutico y, por
tanto, no adherente. Por ultimo, destaca el registro de dispensaciones, sencillo y facil, y
que recurre a las bases de datos de las farmacias, analiza las fechas de retirada del
medicamento, su régimen posolégico y estima una adherencia.
Las encuestas que se registran para su posterior analisis, son los mas empleados y permiten
una interaccion directa con el paciente. Es una buena herramienta para identificar
actitudes y creencias de los pacientes en la adherencia. Surge una limitacion y es suponer
la condicién del paciente a responder lo que se espera, y que esto conlleve una
sobrestimacién de la adherencia.

El test mas conocido es el de Morisky-Green en la tabla 5 (Page et al., 2018), validado para
diferentes patologias crénicas por Morisky, Green y Levine en 1986, convirtiéndolo en el
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método mdas empleado para practica clinica e investigacion. La versién original esta
formada por cuatro preguntas de respuesta dicotémica, si 0 no. Aporta informacién sobre
las posibles causas de no adherencia por medio de las preguntas en una conversacion
cordial y fluida con el paciente. Se considera paciente adherente cuando se responde
No/Si/No/No (Ortega et al., 2018).

Tabla 5. Test validado de Morisky-Green para adherencia terapéutica

¢Olvida alguna vez tomar el medicamento?

¢é¢Toma la medicacion a la hora indicada?

Cuando se encuentra bien, {deja de tomar el tratamiento?

P W N R

. Sialguna vez le sienta mal, ¢deja de tomar la medicacion?

Pueden identificarse distintos condicionantes de la adherencia, en algunas circunstancias se
pueden reconocer los aspectos que influyen negativamente, y en los casos que sea posible
corregirlos, va a proporcionar una mejora en los resultados en salud. La clasificacién de la
OMS hace que se puedan dividir en cinco dimensiones que interactlan unas con otras
(Garcia et al.,2017; Dilla et al., 2009).

- Factores socioecondmicos: se considera el principal la pobreza, siendo destacables la
accesibilidad a la atencion de salud y medicamentos, el analfabetismo, entre otros.

- Factores relacionados con el tratamiento: se pueden considerar aspectos como la
complejidad del régimen posoldgico, la duracidn del tratamiento, los posibles cambios
en el tratamiento, los efectos adversos, entre otros. Es por ello que la adaptacién de
los tratamientos a las necesidades de cada paciente va a lograr mejoras en la
adherencia.

- Factores relacionados con el paciente: resultan diversos y complejos (creencias
religiosas, la falta de recursos, el nivel escolar, la confianza en su médico, ente otros).

- Factores relacionados con la enfermedad: se considera principal la gravedad de los
sintomas, el grado de discapacidad en el dmbito fisico, social y psicolégico, la
disponibilidad de los tratamientos.

- Factores relacionados con el sistema o el equipo de asistencia sanitaria:
infraestructuras no adecuadas o recursos médicos deficientes, cargas de trabajo
excesivas que disminuyen la calidad, falta de conocimiento en adherencia e
intervenciones erréneas, entre otras.

Conscientes de todos estos factores, se han disefiado e implementado diversas estrategias para
promover y mejorar las cifras de adherencia en los pacientes (Gonzalez-Bueno et al., 2016;
Pringle et al.,2015):

- Estrategia educativa/ conductual.
e Se ofrece una informacidn oral o escrita personalizada sobre la enfermedad y
posibles los efectos adversos, identificando las deficiencias del paciente. Se
refuerza la actitud positiva hacia la enfermedad, la medicacién y la adherencia
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con la perspectiva de motivar y educar al paciente. Son estrategias que
consisten en cambiar o reforzar el comportamiento de los pacientes,
empoderarlos para que se hagan participes de su propio cuidado. La entrevista
clinica de tipo motivacional es una estrategia con buenos resultados. Existen
recursos como los sistemas de recordatorios como pueden ser las alarmas, las
apps de salud, los sistemas personalizados de dosificacién (SPD), los calendarios
de medicacidn, entre otros.
- Estrategia de apoyo familiar y social.
e Esuntratamiento integral, implicando a toda la familia para reforzar al paciente.
- Estrategia en técnica.

e Se intenta realizar un esquema sencillo, facil de comprender, reduciendo el
nuimero de tomas al dia, sin cambios en su tratamiento, cambios en la
formulacion que le facilite las tomas o la prescripcién de medicamentos co-
formulados en un Unico comprimido.

- Estrategia para el profesional sanitario.

e Conseguir trasmitir conocimiento al sanitario en relacidn a la enfermedad para
que pueda adaptarlo al paciente con buenas técnicas de comunicacion por
medio de programas especificos. Es importante la implicacién del profesional
sanitario para favorecer el seguimiento y el control de la adherencia.

En la farmacia comunitaria se vienen realizando distintos estudios donde se evalua la
importancia dentro de un equipo multidisciplinar del farmacéutico para mejorar la adherencia.
Pringle et al. (2015) establecen las premisas para que las intervenciones farmacéuticas sean
efectivas, y como realizar programas mantenidos en el tiempo con la formacién adecuada son
sinénimo de éxito.

En Quebec, Canadd, un estudio con encuesta on line ha investigado, en 342 farmacéuticos, los
métodos que usan en su dia a dia para identificar pacientes no-adherentes, siendo el mas comun
comprobar los intervalos de recogida entre medicamentos (98,8%) seguido del asesoramiento
al paciente (82,5%). Las barreras mas comunes sefialadas por parte de los farmacéuticos son la
falta de tiempo (73,1%) y la falta de informacidn sobre la prescripciéon médica (65,8%) (Fénélon-
Dimanche et al.,2020).

Cutler et al. (2019) estimaron de manera indirecta el coste que supone la no adherencia antes y
después de una intervencién farmacéutica sobre 20335 pacientes, con tres farmacos en
particular. El coste total de la falta de adherencia es de 10400 millones de délares, tras la
intervencidn realizada por el farmacéutico. El sistema sanitario australiano obtendria un ahorro
de 1900 millones de ddlares en caso de intervencion farmacéutica. Estos autores defienden la
posicion ideal del farmacéutico para mejorar la adherencia y reducir la carga financiera.

En Australia, Carter et al. (2021) investigaron si los pacientes que experimentan una baja calidad
del servicio en las farmacias comunitarias son menos adherentes a su medicacién habitual. Para
ello se contd con la participacidon de 319 encuestados de 8 farmacias comunitarias, 5 farmacias
tenian estrategias de promocion de precios y 3 farmacias estrategias centradas en el servicio de
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AF donde los pacientes participaban en encuestan electrénicas.2,25 puntos diferenciaban a las
farmacias con prestacidn de servicios tanto en calidad percibida como en adherencia.

1.1.7. Adecuacién farmacoterapéutica

El término adecuacidon farmacoterapéutica lo define la Sociedad Espaiola de Farmacéuticos de
Atencidn Primaria (SEFAP) como “el proceso de revision clinica de la medicacion”. Una definicidn
mas amplia propuesta por Villafaina et al. (2011), “el proceso de eleccion de la terapia del
paciente en el que, mediante la indicacion, la prescripcion, la dispensacion, la administracion y
el seqguimiento, el profesional puede conseguir unos resultados apropiados a las condiciones y
circunstancias del propio paciente y del conjunto de la comunidad”, incluye la sobremedicacién,
la inframedicacidn y el uso inapropiado como utilizacién inadecuada del farmaco, estableciendo
la polimedicacion (mayor consumo de farmacos) con una mayor probabilidad de uso
inadecuado.

Valora los criterios que concretan qué farmaco es el mds seguro y eficaz para un determinado
paciente en las condiciones ideales y se ajustan al paciente. Esa toma de decisién se basa en
criterios de evidencia, protocolos y guias de practica clinica para el grupo terapéutico, aunque
también se tienen en cuenta las circunstancias especificas del paciente con las limitaciones que
pudiera tener (edad, pluripatologia, polimedicacién, falta de adherencia, motivacion en el
tratamiento o apoyo familiar, entre otros) (Arroyo et al., 2019).

La falta de adecuacion terapéutica tiene importantes repercusiones clinicas que van asociadas
a un aumento del deterioro de la salud del paciente, y el consecuente aumento de ingresos
hospitalarios, institucionales y de mortalidad. Esa falta de adecuacién se produce con relativa
frecuencia en la practica clinica y, por ello, resulta importante implementar intervenciones que
permitan mejorar la adecuacién de los tratamientos, con un correcto plan terapéutico para cada
paciente y la revision periédica del mismo (Arroyo et al., 2019).

Se han trazado diferentes lineas a la hora de evaluar o medir la adecuacion de la terapia, si bien
es cierto que en la cadena farmacoterapéutica el primer paso es la prescripcidn y es este paso
para el cual se han desarrollado métodos para su estimacién haciendo referencia al término
prescripcion inapropiada o inadecuada.

Se define como Prescripcion Potencialmente Inadecuada (PPI) “aquella cuyo riesgo de efectos
adversos es mayor que el beneficio clinico”. También se considera potencialmente inadecuado
el uso de farmacos con una dosis o duracién superior a la éptima, con potenciales interacciones
entre si o con las enfermedades del paciente, o las duplicidades terapéuticas. Por otra parte, la
omision de medicamentos con indicacién establecida puede ser inadecuada (Hefner et al.,
2020).

Una revision sistematica de 19 estudios demostré que los farmacos con mayor frecuencia
ponderada de PPl son las BZD debido a su uso prolongado (Salgueiro et al., 2018). Un estudio
comparativo entre criterios de deteccion de PPI establecié que las BZD son los farmacos con
mayores cifras de PPl seguidos de los inhibidores de la bomba de protones (Ryan et al.,2013).
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Un estudio descriptico transversal llevado a cabo en Lleida con 45408 personas, establecié que
el 58% de los pacientes de 70 afios 0 mas, tiene al menos una PPI. Los grupos terapéuticos mas
implicados fueron las BZD (70,7%), seguidas de AINE (34,2%) e inhibidores de la bomba de
protones (24,5%) (Cruz-Esteve et al., 2017).

Un estudio multicéntrico en 6 centros de salud de Asturias con 400 personas determing, tras la
aplicacion de los criterios STOPP (Screening Tool of Older Persons Potentially) -START (Screening
Tool to Alert doctors to the Right Treatment), que el 94,2% de los pacientes presentaba alguna
PPI (Rodriguez-Blanco et al.,2019). La comparativa de diferentes métodos de evaluacién de PPI
realizada en 38 centros de salud de Atencién Primaria detectd 57% de pacientes con criterios
STOPP y 42,8% con criterios START, siendo la PPl mas frecuente la ingesta de BZD durante mas
de cuatro semanas, seguido nuevamente de los inhibidores de la bomba de protones (Roguero-
Blanco et al., 2020). Ya previamente, un estudio similar también realizaba una comparativa
observando que las BZD son el grupo terapéutico con mayor porcentaje de PPl (Blanco-Reina et
al., 2016).

Otra revision sistemdtica que incluye 28 articulos obtuvo para las BZD cifras superiores de PPI
en pacientes en residencias de ancianos (59%) que en pacientes hospitalizados (47%) (Thomas,
2016). En los Paises Bajos, los PPI fueron estudiadas en pacientes que sufren caidas y sincopes
observando que el 98% de los pacientes presenta PPl y siendo los farmacos vasodilatadores y
las BZD los mds frecuentes en estos pacientes (De Ruiter et al., 2020).

Se han propuesto una serie de pautas de trabajo con mediciones de indicadores para evaluar la
adecuacion farmacoterapéutica. Principalmente se distinguen dos tipos de métodos:

- Explicitos: basados en criterios establecidos por consenso de expertos y datos
cientificos. No es necesaria demasiada informacién clinica para aplicarlos. Se
consideren sencillos de utilizar y reproducibles en la practica clinica diaria.

- Implicitos: basados en el juicio clinico de quien los realiza en el momento de la
evaluacidn. Requieren de mayor informacidn clinica para tomar decisiones, hecho
que los hace mas laboriosos. Precisan de un profesional sanitario mas entrenado.
Se recomiendan para trabajos que impliquen una revisidon exhaustiva de toda la
medicacidn del paciente ya que se evalla cada medicamento en funcién de las
caracteristicas del paciente y la adecuacién de la prescripcién.

Dentro de los métodos explicitos destacan los criterios STOPP/START que van a ser de aplicacion
directa en esta tesis. Fueron establecidos en 2008 por la Sociedad Europea de Geriatria gracias
a los trabajos previos de Gallagher et al., donde STOPP significa Screening Tool of Older Persons
Potentially y START proviene de las siglas inglesas Screening Tool to Alert doctors to the Right
Treatment. Como se puede deducir de sus siglas, los criterios STOPP implican la interrupcion del
tratamiento, y los criterios START su inicio.

Son criterios establecidos basados en la evidencia clinica, tras una técnica de consenso Delphiy
son organizados por sistemas fisioldgicos. Su aplicacion es rapida, entre 5-15 minutos, y permite
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agrupar los errores mds comunes de tratamiento o la omision en la prescripcién, siendo facil su
relacidn con los farmacos prescritos en la medicacidn del paciente.

La ultima versién espafiola de estos criterios (Delgado et al., 2015) proporciona esa herramienta
de cribado para detectar los tratamientos farmacoldgicos potencialmente por exceso o por
defecto en los pacientes mayores. Entre los criterios STOPP permite la deteccion de
duplicidades, prescripciones con duracién superior a la indicada, asi como prescripcidon de
medicamentos sin evidencia clinica. Los criterios STOPP constituyen un listado de 65 PPl donde
se tienen en cuenta interacciones farmaco-farmaco y farmaco-enfermedad. Cada criterio va
seguido de una explicacién precisa de la razdn por el cual la prescripcién se considera PPI.

Los criterios START por otra parte, estan constituidos por una lista de 22 criterios que reflejan la
omisidon de la prescripcién de medicamentos que podrian beneficiar al paciente mayor en
determinadas ocasiones clinicas.

Los criterios STOPP para las BZD se recogen en una seccién de las dedicadas al sistema nervioso
central y psicotropos (Tabla 6):

Tabla 6. Criterios STOPP para BZD. (Fuente: Delgado et al., 2014)

5. Benzodiacepinas durante mayor o igual a 4 semanas (no hay indicacion para
tratamientos mds prolongados; riesgo de sedacion prolongada, confusion, pérdida
de equilibrio, caidas, accidentes de trdfico; todas las benzodiacepinas deberian
suspenderse de forma gradual si el tratamiento ha superado las 4 semanas, ya que
al suspenderse de forma brusca existe riesgo de sindrome de abstinencia.

Asi pues, los métodos explicitos, pueden adecuarse en la practica diaria farmacéutica dado que
se analiza la conveniencia de la prescripcién en la cadena farmacoterapéutica, y la posibilidad
de corregir algln problema y evitar que se asocie a consecuencias negativas para el paciente es
mayor.

Todos estos criterios, comparten un fin comun. Es decir, buscan que el paciente gane en
seguridad, efectividad y uso adecuado de la medicacidn. Hay que destacar que estos criterios
tienen un enfoque directo sobre la poblacién mayor, donde conceptos como polimedicacion y
cronicidad se encuentran unidos. Durante el envejecimiento ocurren cambios fisioldgicos que
pueden producir alteraciones farmacocinéticas y farmacodindmicas importantes, es por ello los
tratamientos deben adecuarse para lograr el efecto terapéutico y minimizar los efectos
indeseables. Asi, algunos farmacos como las BZD pueden producir sedacién prolongada y
aumento del riesgo de caidas (Gallagher et al., 2008).

1.1.8. Deprescripcion
La longevidad de la poblacién, la morbilidad y el consumo de medicamentos, genera un

incremento de los efectos adversos, interacciones farmacoldgicas, entre otros, que incluso
puede afectar al deterioro funcional del paciente (Page et al., 2016).
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La literatura recoge al paciente polimedicado, como “aquel que, de forma concomitante,
consume un numero determinado de medicamentos”. Si bien el consenso no es concreto, la
mayoria de estudios consideran polimedicacion la toma de 5 0 mds medicamentos diariamente,
englobando a los prescritos por un médico o bien adquiridos en la farmacia comunitaria por
venta libre (Esteban et al.,2018).

Un determinado régimen terapéutico puede ser apropiado y conveniente en unas determinadas
circunstancias, pero el paciente puede cambiar sus condiciones de salud, prioridades o su
calidad de vida, pudiendo adaptar esa polimedicacién de una forma mas coherente y adaptada
al paciente (Gavilan et al., 2013).

Es por ello que aparece el término de deprescripcidon (DP), inicialmente definido por un grupo
de investigadores australianos como “el cese de un tratamiento de larga duracion bajo la
supervision de un profesional médico” (Le Couter et al.,2011). Un reajuste de la definicion con
un matiz mas alla de la retirada Unicamente del fdrmaco como “el proceso de desmontaje de la
prescripcion de medicamentos por medio de su revision, que concluye con la modificacion de
dosis, sustitucion o eliminacion de unos fdrmacos y adicion de otros”. El termino DP puede
extenderse tanto a pacientes polimedicados como no, siempre que se considere que el
tratamiento es inapropiado siendo siempre una decision compartida con el paciente y el
profesional sanitario (Gavilan-Moral et al., 2012).

Algunos de los condicionantes que hacen que la DP sea segura y aceptada por el paciente son
de manera destacada, la evidencia cientifica (balance riesgo/beneficio), la funcionalidad fisica y
social, la calidad de vida, la comorbilidad y las preferencias del paciente, los factores
farmacolégicos de los medicamentos (farmacocinética y farmacodinamica, indicaciones vy
contraindicaciones e interacciones) y los factores no farmacoldégicos, como pueden ser el
contexto social y familiar, aspectos psicoldgicos, relacién médico-paciente, entre otros (Gémez
et al., 2015).

Para determinados pacientes la DP puede no sea efectiva, por la aparicién de nuevos sintomas
y, por tanto, haya que reintroducir el farmaco retirado. De ahi la importancia de realizar una
fase de seguimiento por la posible aparicién de sintomas tales como (Moreno et al.,2020):

- Sindrome de retirada: suele ser el mas frecuente en los fdrmacos que actian a nivel del
sistema nervioso central.

- Efecto de rebote: consiste en una sobreexpresion de los sintomas que controlaba el
farmaco.

- Desenmascaramiento de interacciones: al retirar un farmaco que interaccionaba con
otro, o que formaba parte de un efecto cascada.

- Reaparicidn de los sintomas iniciales o factores de riesgo que controlaba ese farmaco
retirado pudiendo agravarse el proceso de base.

Como cualquier tratamiento médico, la DP no esta exenta de barreras como se muestra en la

tabla 7. La DP es un proceso complejo en determinadas circunstancias (Gavilan-Moral et al.,
2012).
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Tabla 7. Barreras asociadas a la deprescripcion. Fuente: (Gavilan-Moral et al., 2012)

Barreras del propio sistema sanitario y de la sociedad

-Receta electrdnica y otros métodos que reactivan automaticamente la continuidad de
las prescripciones.

-Guias clinicas y protocolos intervencionistas

-Sistemas de salud impersonales

-Prescripcion inducida

Sobremedicalizaciéon y mercantilizacién de la salud

-Prescripcion, intimamente asociada a acto clinico

-Muiltiples profesionales involucrados en la atencidn sanitaria de un mismo paciente
Barreras del médico

-Inercia sobreterapéutica

-Educacién médica centrada en el medicamento

-Falta de destrezas para cambiar actitudes

-Reticencias a cambiar medicamentos prescritos por otros facultativos
Barreras en la relacion médico- paciente

-No discutir posibilidades de deprescripcidn con el paciente/familia

-No tener en cuenta perspectiva del paciente

Barreras del paciente

-Percepcién de abandono

-Miedos, vivencias pasadas desagradables

-Resistencias a abandonar medicamentos que vienen tomando largo tiempo

Como ya se comentard en los sucesivos epigrafes de la introduccidon de forma mas detallada,
entre las indicaciones clinicas de las BZD, se encuentran principalmente su uso para el
tratamiento de la ansiedad y el insomnio, si bien no se debe sobrepasar las 4 semanas de
tratamiento. Su uso prolongado se asocia con tolerancia y dependencia, por lo que su retirada
puede generar un cuadro de abstinencia, y ademds su consumo se asocia a un posible deterioro
cognitivo, riesgo de caidas y fracturas y accidentes de trafico.

De forma genérica tal y como establece el Boletin Canario de uso racional del medicamento del
SCS de desprescripcion de BZD e hipnéticos Z (2017), la retirada de estos farmacos implica unos
factores importantes a la hora de considerar el abordaje de la retirada farmacoldgica, como
pueden ser el ambito de actuacidn, el tiempo que lleva el paciente en tratamiento, BZD de
potencia alta y vida media corta, via de metabolizacién, posibles duplicidades de estos farmacos,
interacciones farmacoldgicas y los signos y sintomas de dependencia.

El Servicio Canario de la Salud (SCS) permite en la historia clinica electréonica del paciente
herramientas informaticas para alertas de las duplicidades, la presencia de BZD en personas
mayores y posibles interacciones graves, facilitando la labor de la deprescripcion por parte del
facultativo médico.

La pauta de retirada mas comun es la de reducir un 10-25% cada una a 3 semanas de la dosis
total diaria, disminuyendo la dosis del medicamento consumido, o sustituyéndolo por la dosis
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equivalente de diazepam. Esta pauta siempre serd ajustada a cada paciente, segln la dosis y el
tiempo de consumo (Esteban et al., 2018; Moreno et al., 2020; Lee et al. 2018).

En lo referente al grupo farmacoldgico de las BZD que aborda esta tesis, la deprescripcién es una
técnica muy utilizada en la practica clinica, con distintas estrategias renovadas en las diferentes
guias clinicas y se pueden comprobar con la multitud de articulos que se encuentran recogidos
en la bibliografia. Si se realiza un analisis de diferentes estudios donde el papel del farmacéutico
resulta relevante en la deprescripcidn de BZD, si bien es cierto que es una practica que en Espafia
no se lleva a cabo, determinados paises ya estan introduciendo a la figura del farmacéutico
comunitario como coadyuvante en la deprescripcion de BZD, tal es el caso de Canada (Pottie et
al.,2018).

El estudio EMPOWER llevado a cabo en Canada en mayores de 65-95 afios y realizado
integramente en farmacias comunitarias destaca la importancia de la educacion sanitaria
personalizada. En este caso se establecen dos grupos, un grupo que no recibe informacion
especifica de BZD (riesgo de uso prolongado y protocolo de reduccién gradual) formado por 15
farmacias con 155 participantes y otras 15 farmacias con 148 participantes que si reciben la
intervencién educativa. Los resultados demuestran que el 27% del grupo con intervencién habia
interrumpido el uso de BZD en relacidn al 5% del grupo control. La reduccién de la dosis se
produjo en un 11% de los participantes (Tannenbaum et al., 2014).

Siguiendo la misma linea de estudios en la farmacia comunitaria en Quebec se realiza el estudio
D-PRESCRIBE, muy similar al anterior donde se incluye a poblacion mayor de 65 afios segun
criterios de PPI, con un seguimiento de 4 afios, y con dos grupos, uno control de 35 farmacias y
241 pacientes y otro de intervencidon educativa con 34 farmacias, 248 pacientes y un equipo
multidisciplinar de médicos, farmacéuticos y evaluadores. Se incluian varios grupos
terapéuticos, y para el caso de las BZD el grupo de intervencién redujo un 43,2% la PPI frente al
9% del grupo control (Martin et al., 2018).

El rol de los farmacéuticos comunitarios, por la accesibilidad, conocimientos y habilidades se ve
reflejado en el Programa Bloom en Canadd tanto en zonas urbanas como rurales y su papel en
las enfermedades mentales. El programa se basa en la rueda de cambio de comportamiento,
como se afrontan las adicciones y donde el farmacéutico comunitario mediante entrevistas de
seguimiento interviene en la deprescripcién de BZD, reduccidn de la politerapia y optimizacion
del tratamiento (Murphy et al., 2018).

En Australia el estudio RedUse donde intervienen 12157 residentes de 150 centros de ancianos
se centra en una intervencién multidisciplinar llevada a cabo por farmacéuticos focalizados en
la educacién del personal de los centros y los farmacéuticos comunitarios con el control de las
prescripciones. En lo referente a las BZD durante los 6 meses de la intervencion, la prescripcién
disminuyd un 21% en los residentes. En el 39% de los residentes que tenian prescrito la BZD al
inicio de la intervencidn, en los 6 meses posteriores a la intervencidn habian sido suspendidas o
reducido sus dosis de BZD. (Westbury et al.,2018).
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La deprescripcién de BZD en busqueda de minimizar los efectos indeseables que provoca su uso
a largo plazo. En India al estudiar las PPI, el analisis de la calidad del suefio y el ahorro en costes
de los pacientes deprescritos se observa que el 30,69% de los usuarios redujo la dosis, siendo
clonazepam con el 87,5% la BZD mas deprescrita (Shilpa et al., 2019).

Canada ya establece guias de evidencia especificas para la retirada de las BZD consensuadas por
un equipo multidisciplinar, donde el farmacéutico esta incluido. Se ofrecen unas pautas de
cuando y cémo reducir las dosis y/o suspender la BZD con un acompafiamiento conductual
(Pottie et al., 2018; Croke, 2019).

En Espaia se estdn desarrollando estudios para deprescribir BZD como el BenzoRed a nivel de
los médicos y los centros de salud, en comunidades como Baleares, Catalufia y Comunidad
Valenciana. Este estudio promueve la formacion del paciente e incluye talleres de 2 horas,
material informdtico especifico de apoyo y medicion de pardmetros de la actuacidn durante 12
meses (Vicens et al., 2019).

1.1.9. Educacion Sanitaria en la Farmacia Comunitaria

Otra de las intervenciones farmacéuticas que realiza en su practica diaria el farmacéutico
comunitario es la educacién sanitaria, al igual que el resto de los servicios farmacéuticos tiene
un papel relevante dentro de las acciones dirigidas al paciente en la farmacia comunitaria
ofreciendo una asistencia complementaria a la AF integral (Anderson, 2000). Ya en 2001, con el
Documento Consenso Espafiol sobre AF mencionaba de forma clara la implicaciéon del
farmacéutico en actividades que proporcionen buena salud y prevengan enfermedades. Asi lo
reiteraba la OMS en el informe de Tokio en 1993, donde la definicidn expuesta de AF implica la
realizacion de educacidn sanitaria dentro del proceso asistencial del farmacéutico (Castillo-
Garcia et al., 2011).

Tal y como establece la OMS, 1998 la educacidn sanitaria, también denominada educacién para
la salud comprende “las oportunidades de aprendizaje creadas conscientemente destinadas a
mejorar la alfabetizacion sanitaria que incluye la mejora del conocimiento de la poblacion y el
desarrollo de habilidades personales que conduzcan a la mejora de la salud” . Esta actividad esta
enfocada al paciente desde la farmacia comunitaria implica una mejora en los conocimientos
sobre la enfermedad, aumenta la motivacién y capacidad de autocuidado, creando entornos
saludables y favoreciendo habitos y estilos de vida saludables, lo que se asocia con un mejor
manejo de la enfermedad. Todo ello desde una perspectiva donde el paciente asuma la mayor
responsabilidad posible sobre su propia salud, tomando sus propias decisiones y asi contribuya
a mejorar los resultados en salud. Se trata de un proceso continuado no es una intervencién o
actividad meramente puntual para lograr cambios en actitudes y comportamientos del paciente
(Faus et al. 2008).

Entre los 17 objetivos de desarrollo sostenible (ODS) que instara las Naciones Unidas dentro de
la agenda para 2030, hay una relacidn directa que se establece con la educacidn sanitaria que
ofrece el farmacéutico y el objetivo 3: “garantizar una vida sana y promover el bienestar para
todos en todas las edades”. Se puede entender que la relacion es solo a través del medicamento
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como Unica manera de contribuir a ello, pero la capacidad de empoderar al paciente por la
trasmision de los conocimientos cientificos trasladada por el farmacéutico en la practica
asistencial es fundamental (ONU, 2015).

El farmacéutico comunitario realiza Educacién Sanitaria y el paciente recibe Educacién para la
Salud. Un buen servicio de Educacién Sanitaria va a comprender dos pilares basicos, uno referido
a las actividades de Promocidn de la Salud potenciando los determinantes de salud (factores
personales, sociales, econdmicos y ambientales) y promoviendo capacidades y habilidades para
mejorar su salud. El otro pilar de la Educacién Sanitaria donde el farmacéutico comunitario va a
interferir en medidas es la Prevencién de la enfermedad, disminuyendo los posibles factores de
riesgo evitando las consecuencias de la enfermedad, capacitando a los pacientes sobre la
actuacién ante posibles situaciones de riesgo y proporcionado los conocimientos adecuados
sobre la efectividad y seguridad facilitando los tratamientos farmacoldgicos (Arias et al.,2010;
Cabezas, 2004).

Desde Foro FC-AF definen la Informacidn personalizada del Medicamento (IPM) como “aquella
informacion que el farmacéutico aporta al paciente sobre su tratamiento, en el proceso de
dispensacion, con el objetivo de alcanzar un uso efectivo y sequro”.

En el servicio de dispensacion, por tanto, resulta fundamental una breve entrevista donde se
proporcione la IPM necesaria para un uso seguro y racional del medicamento. Entre esos
componentes hay que educar al paciente en el conocimiento sobre las caracteristicas
farmacoterapéuticas del medicamento (indicacidon, precauciones, contraindicaciones), el
proceso de uso del medicamento (preparacién, conservacién) y el conocimiento de indicadores
y controles de evolucion del tratamiento (efectividad y seguridad).

Las intervenciones educativas deben estar adaptadas a las necesidades y demandas de cada
paciente (creencias, valores, entorno social, experiencias, motivacion, gravedad de la
enfermedad, entre otras) beneficiando la relacién profesional sanitario-paciente. Es por ello
que, el farmacéutico comunitario por su formacién y accesibilidad, adquiriendo las habilidades
de comunicacién necesarias, es un profesional de la salud adecuado para informar y educar a
los pacientes sobre los medicamentos (Serrano, 2002).

Para lograr una buena estrategia educativa es necesario apoyarse en material y recursos
didacticos, ya sea escrito y grafico (tripticos, folletos, otros), o interactivo y audiovisual (videos,
tweets, otros) basados en las herramientas informaticas con la que se cuenta hoy en dia en el
campo de la salud.

La educacién como tal, incluso en la salud comprende una trasmisién de informacion por parte
del que posee el conocimiento y una interiorizacion e integracién de ese conocimiento por parte
del receptor. Esta transferencia de conocimiento se puede hacer de manera pasiva, con la
informacidn oral o escrita donde es el paciente el que entienda los contenidos, o de una manera
participativa y bidireccional que ha demostrado mayor eficacia (Jorda et al., 2012).

Castillo-Garcia et al., (2011) miden una intervencidon en educacion sanitaria en la provincia de
Castellon y ponen de manifiesto el grado de satisfaccion de los pacientes con la formacion que
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reciben en las farmacias comunitarias. Es un estudio en el que participan 14 farmacias, 7 de
grupo control y 7 de intervencion, donde se realizan 5 campafias de educacion sanitaria frente
a ninguna, midiendo los resultados con una encuesta al paciente.

Un estudio estructurado con 20 actividades grupales y 13 talleres individualizados, impartidas
por 9 docentes (6 farmacéuticos comunitarios) sobre diferentes temas sanitarios, pone de
manifiesto que el 60,3% de los asistentes quedé satisfecho, un 95,3% recomendaria la accién
educativa a otros pacientes y un 87,8% de los pacientes asegura que le aporté nuevos
conocimientos (Jorda et al., 2012)

Una intervencidn desde la farmacia comunitaria enfocada a la salud bucal fue implementada en
Australia. Se invitd a participar a 5700 farmacias, con una respuesta del 58,5%. La falta de
conocimientos especificos de salud bucal fue observada en el 80% de los participantes por lo
qgue el fomento de recursos para desarrollar educacién sanitaria se sefiala como una
oportunidad y una necesidad (Taing y col., 2020). En el caso concreto de las BZD, una
intervencidn especifica en un hospital geridtrico en Francia recurre a la entrevista y la entrega
de un triptico informativo sobre BZD para optimizar el tratamiento en relacién a la reduccién de
dosis, cambio a otra BZD de vida media corta o interrupcion total. Con un seguimiento mensual
telefénico a lo largo de 6 meses, se logra una optimizacion del tratamiento en un 33% de los
pacientes, donde ademas un 17% consigue una interrupcion total de la BZD (Beérard et al., 2018).

En Etiopia 51 estudiantes del ultimo curso de farmacia recogieron datos usando cuestionarios
sobre la percepcidn del servicio de 7 asesoramientos (asma, tabaco, salud bucal, cancer,
inmunizacion, diabetes, obesidad) prestados en farmacias comunitarias a la poblacion. Entre los
obstdculos encontrados en la profesidn farmacéutica se sefialan la falta de tiempo y la falta de
interés de los usuarios (Gelayee et al., 2018).

Redfern et al. (2019) muestran la implicacién del farmacéutico comunitario en actividades de
educacion sanitaria y ponen de manifiesto la importancia de los recursos y la identificacion de
barreras a nivel de promocién de la salud del colectivo transgénero dentro de la farmacia
comunitaria (Redfern et al., 2019).

1.1.10. Cuestionario de recogida de datos (CRD)

El objetivo de la investigacion en salud es conseguir un instrumento de medida adecuado, que
genere escalas e indices que permitan la medicion de la hipdtesis planteada, pudiendo
responder a la pregunta de investigacion original (Story et al., 2019). En esta tesis doctoral se ha
optado por hacer uso de este soporte para determinar la recogida de datos de los pacientes
usuarios de BZD.

Un cuestionario es “un instrumento soporte o esqueleto de la investigacion por encuesta,
especificamente disefiado para poder cuantificar y universalizar la informacion de los sujetos, asi
como controlar la estandarizacion del procedimiento de realizacion de la entrevista” (Francés et
al.,, 2004). En esta definicién intervienen dos términos relacionados con el cuestionario, la
encuesta y la entrevista. El primero de ellos nos permite obtener las mediciones cuantitativas
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de las caracteristicas de la poblacién de estudio, y el segundo es la conversacion verbal que nos
lleva a la recopilacién de los datos finales.

De forma general, la encuesta alude el método mientras que cuestionario es el instrumento de
medida que se aplica (Pozzo et al., 2018). La encuesta actia como técnica de recogida datos a
través de la interrogacién de los sujetos para obtener de manera sistemdtica medidas sobre los
conceptos de la problematica de investigacidn construida. La encuesta ha ido un paso mas all3,
para convertirse como ya se ha comentado en un método de investigacion (Lopez-Roldan et al.,
2015).

El objetivo del cuestionario es proporcionar resultados reproducibles (fiables), medir lo que se
supone que se quiere medir (validas) procurando reducir el tiempo de cumplimentacién con
preguntas de investigacidn claras, utilizando el menor nimero posible de preguntas de alta
calidad y esenciales para la poblacién objetivo (Garcia, 2003; Safdar et al., 2016). Otros factores
a tener en cuenta son la comparabilidad de la informacién y posibilitar la reproduccién de la
recogida de la informacién de manera estandarizada. La ventaja del cuestionario a la hora de
construir una base estadistica, lo convierte en una herramienta de investigacién cuantitativa
potente (Pozzo et al., 2018).

El cuestionario como técnica de investigacidn tiene ciertas ventajas frente a otros métodos.
Permite tratar muchos temas con un mismo instrumento de medicién, haciendo mas facil la
estructuracion de los resultados de la investigacion, facilita la comparativa de datos y su
generalizacidn y se consigue recopilar mucha informacidn en un rapido periodo de tiempo. Por
otro lado, entre sus limitaciones se encuentra el problema en la comunicacion con el paciente,
no pudiendo recopilar informacién extra. Ademds, no resulta eficaz en mediciones complejas a
nivel personal (Francés et al., 2004).

El cuestionario es el resultado final de un proceso global, donde resulta importante conocer la
audiencia y los investigadores. Resulta un proceso largo y estructurado donde las fases para su
construccion suelen ser (Casas et al., 2003; Garcia, 2004; Garcia et al., 2006; Story et al., 2019;
Corral, 2010):

1. Generaruna pregunta de investigacidon y/o una hipdtesis clara tras una revisidn y analisis
del tema a abordar con objetivos especificos a obtener con el cuestionario.

2. Definir claramente la poblacion de estudio.

3. Discutir las posibles preguntas con colegas o grupos de expertos, incluso con
representantes del publico objetivo de la investigacion.

4. Garantizar la aprobacién ética de la investigacion con seres humanos conforme a la
normativa y el consentimiento informado por parte de los encuestados.

5. Considerar el enfoque. Deberd ser breve, relevante, no ambiguo, especifico y objetivo
al construir las preguntas. Minimizar la carga del encuestado haciendo el menor nimero
de preguntas como sea posible con un lenguaje sencillo, frases completas, y sin
abreviaturas, jerga o acronimos evitando las preguntas negativas.
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6. Eleccidn de criterios especificos del cuestionario, como la extensién, el orden, tipo de
preguntas, entre otros. Considerar las respuestas cerradas, las listas de opciones de
respuesta deben ser exhaustivas y mutuamente excluyentes.

7. Realizar una prueba piloto de la carta de presentacion, las instrucciones y la encuesta
antes de su aplicacién completa. Perfeccionar aspectos como comprension, sencillez y
extensién, orden de las preguntas, entre otras.

8. Considerar el disefio para el andlisis estadistico. Precisar las variables. Codificacion y
tabulacién (paso técnico a simbolos numéricos y escalas de medidas con la creacién de
una base informatizada de datos que permita el tratamiento estadistico y el analisis de
datos).

9. Calcular un tamano de muestra con un margen de error maximo del 95% del IC de +5%
en la pregunta principal.

10. Utilizar tantas estrategias como sea posible para maximizar las tasas de respuesta y
mitigar el sesgo causado por la falta de respuesta.

11. Analisis de resultados. Los andlisis estadisticos, incluidas las pruebas de fiabilidad y
validez, deben basarse en el tipo de datos recogidos (cualitativos y/o cuantitativos) y en
los objetivos de la encuesta.

Un cuestionario de recogida de datos (CRD) es capaz de proporcionar una puntuacion en
aspectos de salud como una escala de medicién, que nos permite comparar a diferentes
individuos o el mismo individuo en momentos diferentes gozando de parametros de fiabilidad
y validez. Realizar un cuestionario implica cumplir con el proceso de investigacién donde todos
los aspectos estdn ligados a la encuesta y se integran con el objetivo final de producir
informacidn cientifica de calidad (Lopez- Roldan et al., 2015).

Otro punto a destacar es la valia comunicativa para realizar ese CRD en medio de una entrevista
clinica con el paciente que asegure buenos resultados en la busqueda de informacidn. Resulta
necesario que el farmacéutico conozca técnicas y procedimientos y adquiera habilidades para
poder lograr las mejores condiciones posibles y poder registrar los datos del paciente mejorando
los resultados en salud, la satisfaccién del paciente y un buen uso del medicamento (Campman,
2006; Baixauli, 2019).

1.2. Benzodiacepinas (BZD)
1.2.1. Historia de las BZD

Desde mediados de 1800 comienza la busqueda y la preocupacion por farmacos utiles en el
abordaje de las enfermedades mentales. Los inicios llevan al uso de bromuros, pero dada su alta
toxicidad, son reemplazados por los barbitlricos a principios del siglo XX. Varias moléculas son
representativas en este grupo farmacoldgico pero el fenobarbital es el agente mas utilizado. Sin
embargo, sus inconvenientes aparecen inmediatamente (elevada dependencia y sobredosis
frecuentes) y se desestima como tratamiento ansiolitico.

El meprobamato como alternativa menos adictiva y con un efecto mas limpio sobre la ansiedad,

y a su vez efecto relajante muscular, anticonvulsivo y calmante consigue la aprobacion de la
Food and Drug Administration (FDA) en 1950. Sus expectativas clinicas y éxitos de ventas caen
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rapidamente al ser retirado tras cinco afios por problemas de tolerancia, abuso, sobredosis y
dependencia (LOopez-Muiioz et al.,2011).

Por lo tanto, la industria farmacéutica se encontraba en la misma tesitura que afios antes, no se
contaba con un arsenal terapéutico seguro y eficaz para tratar los trastornos de ansiedad
asociados a otras patologias mentales. En 1958 se patenta el clordiazepdxido surgiendo asi una
nueva familia de farmacos: las benzodiacepinas (Wick, 2013). Tras varios estudios vy
publicaciones relevantes la FDA aprueba su comercializacidon en 1960. En 1963 se sintetiza el
diazepam, mds potente, pero con un efecto mas breve y ya en la década de 1970 surge la tercera
generacion de BZD que incluye al alprazolam entre otros.

En total se han comercializado mas de 100 BZD en varios paises por su accién principalmente
ansiolitica y/o hipnética (Froestl, 2011). Su impacto terapéutico los convirtié en los farmacos
mas recetados del mundo, creciendo las prescripciones hasta un 110% (Wick, 2013) pero como
en toda historia, aparecen los problemas y su calificacidon por parte de la FDA y de la OMS como
“drogas adictivas”. Por su capacidad de generar dependencia tras multiples estudios cientificos
pasan a ser incluirlas en la lista de sustancias controladas (lista IV).

El programa del Departamento de Salud de Nueva York (1989) establece las mismas medidas de
control que para opidceos, barbituricos y anfetaminas, y con un tratamiento prescrito limitado
para 30 dias a los pacientes, a fin de prevenir el sindrome de abstinencia ya detectado, asi como
distorsiones en la funcién motora, el comportamiento y la personalidad. Sin duda supuso la
antesala una reducciéon del consumo en un 50% y su actual control a nivel mundial (Lopez-Mufioz
et al.,2011; Atkin et al.,2018).

1.2.2. Estructura quimica y mecanismo de accién de BZD

La clasificacion Anatomical Therapeutic Chemical Classification (ATC) de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) que se establece en funcién del érgano diana, el efecto farmacoldgico, las
indicaciones terapéuticas y la estructura quimica de cada farmaco, incluye a las BZD en dos
subgrupos terapéuticos: NO5BA (indicacidon ansiolitica) Y NO5CD (indicacién hipnotica y
sedante) (BOT PLUS, 2021).

Todos las BZD disponen de un nucleo comun que es el anillo benzodiazepinico, con los
nitrégenos del anillo en posicion 1,4, y algunos en posicién 1,5. Normalmente tienen un radical
en posicion 7 (Cl o NOy), y sustituciones en la posicidn 1,3. La introduccidon de anillos adicionales
da lugar series derivadas de BZD. Las posibles sustituciones en las diferentes posiciones
provocan cambios tanto en la potencia como en la duracién del efecto (Rang et al., 2016).

Figura 8. Estructura quimica de las BZD. Fuente: researchgate.net

R2
SQ\/NZ
B
R N
R
|C
56 =



Introduccion

En relacidon a su mecanismo de accién, la accién terapéutica de las benzodiacepinas esta
relacionada con el sistema acido gamma amino butirico (GABA), neurotransmisor del sistema
nervioso central, cuya actuacién se traduce en potenciales postsinapticos inhibidores. El sistema
GABA cuenta con tres tipos de receptores: los receptores GABA,, GABAc (ionotrépicos) y los
receptores GABAg (metabotrépicos). El conocimiento de los subtipos de receptores GABA,
responsables de las acciones principales de las BZD, como ansiolitico e hipndtico suponen el
disefio cada vez mds selectivo de nuevas moléculas (Duke et al.,2018).

Las BZD se unen a un sitio especifico del receptor GABA y la consecuencia de esta unién es una
mayor afinidad del GABA por su sitio de accién que se traduce en un aumento de la frecuencia
de la apertura del canal de cloro y, por lo tanto, un incremento de la transmision inhibitoria
GABAérgica (figura 9).

A su vez este receptor es una proteina pentamérica transmembrana que contiene cinco
subunidades (a, B, v, 6, 0 y p) que se conforman con un centro permeable al cloro. Esto le
confiere una diversidad estructural en los receptores con hasta siete tipos de subunidades,
donde la mayoria de los receptores estan compuestos por la combinacidn de dos subunidades.

La combinacién mas abundante con el 60% es la o, P2, 72 localizada a nivel cerebral. Los
receptores que contienen la subunidad a4 se relacionan con la accién sedante, amnésica,
anticonvulsivante, la adiccién y la potenciaciéon de los efectos del alcohol con un consumo
asociado, pero no parecen implicados en la accién miorrelajante ni ansiolitica. Los receptores
que contienen la subunidad a; y, posiblemente la a3, median en la accién ansiolitica. Las
subunidades as se localizan en el hipocampo con acciones en el aprendizaje y memoriay con la
tolerancia a la accion sedante que presentan las BZD. Por ultimo, se ha sugerido que las
subunidades B>y B3 son las que producen la perdida de conciencia e inmovilidad en una
anestesia general (Tan et al., 2011).

Figura 9. Estructura sistema GABA,. Fuente: Bertram et al., 2019
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El flumazenilo es el Unico antagonista a las BZD dentro del arsenal terapéutico. Ejerce en el
receptor el efecto de un agonista parcial con minima actividad intrinseca, pudiendo ocasionar,
a dosis elevadas, accién anticonvulsivante. Sus propiedades farmacocinéticas son: buena
absorcién oral, marcado efecto de primer paso y disponibilidad del 15%. Por ello, su
administracién intravenosa es la habitual metabolizandose en su totalidad. La duracion del
efecto es aproximadamente de 4 horas. En la practica se usa para revertir la sedacién provocada
por la anestesia, y para el diagndstico diferencial por intoxicacidon benzodiazepinica. Tiene efecto
también con otros farmacos hipnéticos Z como zalepldn y zolpidem (Hurlé et al. 2014).

1.2.3. Farmacocinética y farmacodindmica

Las BZD son moléculas liposolubles que se absorben bien via oral y atraviesan la barrera
hematoencefalica, alcanzando la tmax Yy €l inicio de accién por su velocidad de absorcién
rapidamente. Tienen alta afinidad por el sitio Il de la albdmina humana, y la fraccién libre es
independiente de la concentracion plasmatica total. Asumen un modelo bicompartimental de
distribucidn (central a periféricos) (Whalen et al., 2015).

El metabolismo hepatico es el encargado del aclaramiento de todas las BZD, por medio de los
sistemas microsomales de enzimas metabolizadoras de farmacos. Su metabolizacion es
compleja siendo las principales reacciones metabdlicas de fase | las de oxidacién por oxidasas
mixtas microsémicas hepaticas (ocasionando metabolitos intermedios activos) y algunas por
nitrorreduccion, catalizadas ambas por las isoenzimas del citocromo P450, en especial de la
CYP3AA4. En las reacciones de fase Il se van a obtener metabolitos de tipo hidroxilado para las
BZD, que sufren conjugacién con el acido glucurdnico o con sulfato.

Esta formacidn de metabolitos inactivos tiene importancia en la farmacocinética del farmaco,
ya que la semivida de eliminacion original puede tener poca relacién al final con el tiempo que
permanece y los efectos farmacoldgicos, implicados en la mayor probabilidad de efectos
acumulativos con dosis multiples (tabla 8).

La oxidacién es una via que puede verse afectada por factores como la edad, la insuficiencia
hepatica o inhibidores metabdlicos, por el contrario, sin efectos sobre la conjugacidn que siguen
BZD como lorazepam, oxazepam y temazepam (Lorenzo et al., 2008).

La principal clasificacidn que siguen las BZD se hace en funcidn de la vida media plasmatica (t1/2)
que se define como el tiempo que tarda la concentracién plasmatica en reducirse a la mitad de
sus niveles iniciales.

Esta vida media tiene un papel relevante en las BZD usadas en tratamientos prolongados, si bien
no se obtienen niveles plasmaticos estables, sobre todo en las BZD de vida prolongada como el
diazepam, hasta que han trascurrido varios dias de la administracién. Hecho que explica efectos
secundarios en los tratamientos produciendo fendmenos de sedacién, miorrelajacién y suefio
excesivo al producirse el acimulo de dosis.
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Tabla 8. Perfil farmacoldgico de las BZD. Fuente: (Bolcan, 2014)

Principio activo Potencia* Metabolismo
2,5-4,5 h bentazepam (Tiadipona®) oxidacion
1-3h brotizolam (Sintonal®) oxidacion
1-3h midazolam (Dormicum®) A oxidacion
2-4h triazolam (Halcion®) oxidacion
11-13 h alprazolam (EFG®, Trankimazin®) A oxidacion
8-32h bromazepam (Lexatin®) | oxidacién
4-18 h clotiazepam (Distensan®) oxidacion
12 h lorazepam (Donix®, Idalprem®, EFG®, Orfidal®, Placinoral®) A conjugacion
10 h lormetazepam (Aldosomnil®, Loramet®, Noctamid®, EFG®) conjugacion
4-15 h loprazolam (Somnovit®) conjugacion
7-10 h oxazepam (Suxidina®) B conjugacion
30-60 h clorazepato potasico (EFG®, Dorken®, Tranxilium®, Nansius®) oxidacion
36-79 h clobazam (Noiafrem®) oxidacion
20-60 h clonazepam (Rivotril®) oxidacion
15-60 h diazepam (EFG®, Valium®) B oxidacion
51-100 h flurazepam (Dormodor®) oxidacion
52 h ketazolam (Sedotime®) oxidacién
25-41 h quazepam (Queidorm®) oxidacion

A: alta; I: intermedia; B: baja ** Las dosis varian segln la documentacion consultada, se sefiala en negrita la que obtiene mas coincidencias.

1.2.4. Indicaciones clinicas

Las indicaciones terapéuticas autorizadas de las BZD son para el insomnio, la ansiedad
generalizada y los trastornos de angustia de grado severo e incapacitante. También de forma
puntual en la desintoxicacion alcohélica, como medicaciéon sedativa en procesos diagndsticos o
quirurgicos intervencionistas, y como anticonvulsivantes y relajantes musculares. Viendo cada
una de ellas de manera mas especifica (Bertram et al., 2019; Hurlé et al., 2014):

-Ansiolitica. Un ansiolitico eficaz debe reducir la ansiedad y ejercer un efecto calmante. Las BZD
suponen el tratamiento de eleccidon para los trastornos de ansiedad generalizada para un
tratamiento inmediatico de los sintomas, mientras se esperan resultados del tratamiento
depresivo o la terapia cognitivo-conductual. Se utilizan también como tratamiento agudo de las
crisis de angustia o ansiedad social debido a su inmediatez en la respuesta ansiolitica, y para
determinados casos de trastorno obsesivo-compulsivo y estrés postraumatico. Van a reducir los
sintomas fisicos que producen los cuadros ansiosos como el temblor, la taquicardia o la
sudoracion.

A pesar de estas breves indicaciones clinicas su eleccién en funcion del tipo y la dosis para un
paciente varia en funcion de la duracidon del efecto y de su relacidn o posibilidad de separacion
del efecto sedante, segln la patologia o sintoma que se requiera tratar.
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Hay que sefialar que la mayor parte de los trastornos por ansiedad responden a tratamiento con
antidepresivos, si bien se produce un solapamiento entre los trastornos por ansiedad y
depresion que coexisten en la practica diaria (Offidani et al.,2013).

-Hipnética. Un hipndtico debe producir somnolencia y estimular el inicio y mantenimiento de un
estado del suefio. Los efectos hipndticos de las BZD afectan en una disminucién del sueio no
REM, del tiempo de vigilia después del comienzo del suefio, del tiempo total de vigilia y del
numero de despertares. Esto hace que aumente el tiempo total del suefio y por tanto la calidad
y eficiencia del suefio.

-Anticonvulsivante. Van a ser capaces de inhibir el desarrollo y la diseminacién de la actividad
eléctrica epileptiforme en el sistema nervioso central (SNC). La BZD de eleccidn es el diazepam
ya por su elevada liposolubilidad alcanza rapido concentraciones cerebrales, si bien hay que
repetir las dosis a pesar de tener altas concentraciones plasmaticas (Bertram et al. ,2019).

-Otras aplicaciones. Se emplean en distonias (trastornos del movimiento en el que los musculos
se contraen involuntariamente y causan movimientos repetitivos o de torsion) y discinesias
(condicién que se caracteriza por la realizacién de movimientos involuntarios y anormales)
ideopaticas o provocadas por farmacos. Es por ello de su aplicacién como relajante muscular,
secundarios a traumatismos e inflamaciones, esta accién se debe al ejercer efectos inhibitorios
sobre los reflejos polisindpticos y la trasmision internuncial.

También se administra como medicacidn preanestésica y para la sedacion llegando a lo que se
conoce como estadio Ill de anestesia general. En casos de alcoholismo agudo es buen
tratamiento para el sindrome de abstinencia, por excitacién excesiva o convulsiones, siendo el
tratamiento de eleccion el diazepam (Lorenzo et al., 2008).

Las recomendaciones de uso de las BZD se establecen en relacidn a distintas guias de practica
clinica y consideran la excesiva duracién de los tratamientos y las altas dosis prescritas (BOLCAN,
2017). Se deben restringir los tratamientos a periodos maximos de 2 a 4 semanas para el
insomnio y no mas alld de 8 a 12 semanas para la ansiedad incluidas el periodo de
deshabituacidn, si bien la tendencia general es que para ambos casos no superen las 2 y 4
semanas de tratamiento (British Nacional Formulary, 2015; NHSG, 2016; MHRA, 2018).

1.2.5. Reacciones adversas, contraindicaciones e interacciones

De forma general las BZD son medicamentos con un buen perfil de seguridad, pero resulta
evidente que pueden presentar ciertos efectos adversos, y dada su alta tasa de prescripcién
pueden es frecuente su deteccidn en la oficina de farmacia. Si bien el riesgo es bajo incluso en
usos agudos y con las especificaciones de duracion del tratamiento adscritas a la ficha técnica,
a medida que se prolonga su uso son mayores los riesgos pudiendo llegar a concluir una relacion
riesgo/beneficio desfavorable.

Se consideran efectos adversos frecuentes la excesiva sedacién, somnolencia, la falta de

concentracién, resaca diurna residual, ataxia, los trastornos cognitivos, la alteracién en la
coordinacién motora e incapacidad para de coordinar movimientos finos o para responder
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verbal o motora a estimulos que requieren respuesta rapida, insomnio o trastorno ansioso de
rebote, amnesia anterégrada (limitada a hechos recientes que suceden tras la administracién) y
el sindrome de abstinencia tras su retirada. Paraddjicamente pueden producir conducta agresiva
y hostil, o un estado inicial de nerviosismo antes de que se establezca el efecto ansiolitico o
sedante (The Ashton Manual, 2002; Hurlé et al., 2014).

Las contraindicaciones que aparecen en la ficha técnica del CIMA-AEMPS para las diferentes BZD
son, en términos absolutos: insuficiencia respiratoria grave/enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) grave, sindrome de apnea del sueio, insuficiencia renal o hepatica grave y
lactancia. Las contraindicaciones relativas recogidas son: miastenia gravis, glaucoma de dngulo
estrecho, retencién urinaria, alcoholismo o toxicomania (riesgo de intoxicacion aguda vy
dependencia) y embarazo.

Por otra parte, las interacciones de cardcter farmacodindmico derivadas de sus efectos son
frecuentes en las asociaciones de BZD con otros psicofarmacos y con determinadas sustancias
de abuso. Los fendmenos de euforia, asi como los de depresidon pueden ser potenciados por el
alcohol, barbitdricos, opioides, antihistaminicos sedantes, entre otros. Las interacciones de
caracter farmacocinético, derivadas de su metabolismo las producen medicamentos como
anticonceptivos, omeprazol (sobre todo con diazepam) o determinados antibidticos que afectan
a al metabolismo oxidativo, pero no a la conjugacion (Danza et al.,2009).

Otras posibles interacciones (Tabla 9) generan el aumento de las concentraciones plasmaticas
de otros farmacos, caso de los beta-bloqueantes y los inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA) y su efecto hipotensor, siendo recomendable vigilar la tensidn arterial con
un inicio de tratamiento. También se manifiesta ese efecto con la fenitoina y digoxina y litio
(Losada et al., 2008).
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Tabla 9. Principales interacciones de las BZD. Fuente: elaboracién propia
adaptado de (Losada et al., 2008; Danza et al., 2009)

Interacciones
Farmacocinéticas

Aumentan la
concentracion
plasmatica de BZD

Digoxina

ISRS (fluoxetina, escitalopram, paroxetina, sertralina, fluvoxamina)
Eritromicina

Isoniacida

Ketoconazol

Omeprazol

Betabloquantes (carvedilol, bisoprolol, propanolol, metoprolol)
Anticonceptivos

Valproato

Disminuyen la
concentracion
plasmatica de BZD

Antiacidos
Carbamazepina
Levodopa
Cafeina

Tabaco

Interacciones
Farmacodinamicas

Aumentan los efectos
depresores en SNC

Antidepresivos

Antipsicéticos (haloperidol, quetiapina)

Antiepilépticos (clozapina, fenitoina, lamotrigina)

Anticonvulsivantes (levetiracetam, topiramato, zonisamida, valproato)
Relajantes musculares

Antihistaminicos H1(bilastina, ebastina, rupatadina, loratadina, cetirizina,
doxilamina, dexclorfeniramina)

Analgésicos opiaceos (morfina, codeina, tramadol, buprenorfina,
fentanilo, oxicodona, tepentadol)

Antitusivos opiaceos (codeina, dihidrocodeia, noscapina)

Teofilina

Alcohol

1.2.6. Riesgos asociados al tratamiento

1.2.6.1. Dependencia

Entre los efectos adversos mas relevante observados durante el uso de las BZD, hay que destacar

la dependencia fisica y psiquica. El riesgo de dependencia se incrementa sobre todo con la dosis

utilizada (aunque también se produce a dosis bajas), la duracién del tratamiento (mayor a partir

de las 2 semanas), y cuanto menor sea la vida media y mayor potencia de la BZD. Una

prescripcidon a dosis bajas y la administracidon intermitente, aunque no asegura que no se

produzca el cuadro de dependencia, lo minimiza.

El sindrome de abstinencia es un cuadro en que muchas veces cuesta diferenciar pues se

confunde con una recaida del cuadro ansioso original. En funcion del grado se puede diferenciar:

- Sindrome mayor: se acompanfa de delirio, alucinaciones, confusidn y convulsiones.

- Sindrome menor: cursa con ansiedad, insomnio, despersonalizacién, alteraciones

sensoriales, principalmente. Aparece ademds una sintomatologia somatica con
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palpitaciones, sudoracién, fatiga, nduseas, hiperventilacién, intestino irritable,
pérdida de apetito, entre otras.

Una de las posibles alternativas para controlar las secuelas de la abstinencia a las BZD, tanto
agudas como a largo plazo es el uso del antagonista flumazenilo (Hood et al., 2014).

La dependencia a ciertas sustancias y fdrmacos se debe a una disfuncién neurobioldgica de las
estructuras cerebrales mesencefdlicas, limbicas, corticales y de los circuitos cerebrales que estdn
implicados en la motivacion y el reforzamiento de la conducta. La farmacodependencia es una
forma especial de adiccién, derivada del consumo reiterado de farmacos, de cualquier sustancia
gue sirva para prevenir, curar, aliviar o reparar sus consecuencias (Lopez et al., 2010).

En el caso de las BZD se ha encontrado el mecanismo de adiccién y su similitud con otras drogas,
lo cual conducira al desarrollo de nuevas BZD menos adictégenas (Rosas-Gutiérrez et al., 2013).

La dependencia estd asociada, ademads, a distintos riesgos que van a depender de la persona
usuaria y las caracteristicas farmacocinéticas de la BZD (Busto,2000). En adultos mayores el uso
inapropiado de BZD tiene un patron de consumo diferente al de los jovenes. Sin embargo, el
patrén mas comun de consumidores se corresponde con el género femenino, personas en
aislamiento social y con historia de abuso de sustancias (Minaya et al., 2009; Mataud et al.,
2017).

Una revision sistematica evidencia el beneficio de técnicas combinadas en relacién a las BZD
para evitar la dependencia. Entre ellas estd demostrado el beneficio de los esquemas de
disminucién gradual en el momento de la prescripcion, cartas de motivacion al paciente, la
psicoterapia y la terapia cognitivo-conductual junto con los enfoques motivacionales que
proporcionan informacion y psicoeducacién de todos los profesionales sanitarios en contacto
con el paciente dependiente. Por ello, el farmacéutico comunitario debe implicarse en la
prevencion y abordaje de la dependencia a BZD (Soyka, 2017; Aguiluz et al., 2018).

En la India, un estudio con 950 pacientes que acuden a un centro de adicciones situa a las BZD
como las drogas de abuso mas frecuentes, tras la dependencia al alcohol y a los opioides (Shukla
et al., 2017).

Por todo lo anterior expuesto, se han establecido distintas formas de medir el grado de
dependencia de un paciente a BZD para conseguir un mejor control y poder minimizar los
efectos asociados a su dependencia. Uno de los test validados con mayor uso en atencién
primaria fue desarrollado por Tyrer (Tyrer et al.,1993) y establece cuatro escalas de dependencia
y se conforma con 6 preguntas de rapida respuesta tal y como se muestra en la tabla 10 adjunta.
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Tabla 10. Test validado de dependencia a BZD. Fuente: Tyrer et al.,1993

1. BZD 3

2. Dosis elevadas (superiores a la media) 2

3. Duracion del tratamiento superior a 3 meses 2

4. Personalidad dependiente o antecedentes a drogas o 5
alcohol

5. BZD vida media corta

Evidencia de tolerancia o aumento de dosis
PUNTUACION TOTAL

0: no dependencia

1-4: cierto grado de dependencia

5-8: elevado riesgo de dependencia

8-13: dependencia presente

1.2.6.2. Tolerancia

La tolerancia se produce cuando se administran las BZD durante periodos prolongados, y se
manifiesta de forma mads acentuada en los efectos sedantes y anticonvulsivantes. El paciente
necesita cada vez mayores dosis para lograr el mismo efecto inicial. Muchas veces ya el farmaco
no responde como tratamiento para tratar la enfermedad, pero no por el medicamento en si,
sino porque el paciente ha generado una resistencia por la presencia continua del farmaco.

La relativa rapidez con que las BZD desarrollan tolerancia a sus efectos terapéuticos, mientras
persisten los efectos secundarios, se establece en funcidon de la indicacidn terapéutica. Asi, para
el insomnio aparece en dias o semanas, para los efectos miorrelajantes en semanas, para los
efectos anticonvulsivantes en semanas o meses y para los efectos ansioliticos en meses. La
tolerancia explica porque los pacientes deben aumentar las dosis de la BZD que tienen prescrita
e incluso necesitan la combinacién de mas de una BZD en su tratamiento (Guina et al., 2018).

El papel del farmacéutico en la dispensacidn al paciente dependiente queda definido en el
articulo de Mofizul et al., (2016), que la define como un paso crucial en el proceso asistencial al
contar con procedimientos y controles adecuados y practicas profesionales protocolizadas con
informacidn y recursos, estableciendo comunicacidn con los prescriptores cuando se sospeche
gue puedan estar desarrollando un uso dependiente.

Otro articulo pone de manifiesto que una estrategia util con el paciente dependiente a BZD es
que farmacéutico comunitario pueda realizar una dispensacion por etapas, tanto diaria como
quincenal ya sea para mantenimiento de la prescripcién como en periodos de retirada de BZD
(Brett et al., 2015). En la misma linea que el articulo anterior, Schmitz et al (2016) invitan al
farmacéutico comunitario a utilizar programas de monitorizacién de farmacos con receta,
limitacion de dosis y cantidad, tomando las medidas oportunas para mitificar los riesgos en estos
pacientes (Schmitz et al., 2016).
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1.2.6.3. Personas mayores de 65 afios

Hay que destacar y tener en cuenta que los mayores de 65 afios constituyen una poblacién de
riesgo para el uso de BZD. Entre los factores que condicionan este potencial riesgo destacan la
existencia de patologias asociadas y el alto grado de polimedicacidn en estos pacientes, con el
posible riesgo asociado de interacciones. A esto se suman los factores intrinsecos de las BZD en
este grupo de pacientes como mayor sensibilidad al efecto depresor en relaciéon a la
farmacodinamia y una reduccién en su capacidad de transformacion hepatica (farmacocinética)
con posible acumulacidn del farmaco, entre otros.

El efecto relajante muscular que ejercen las BZD, sumado al deterioro de la coordinacion motora
y al retraso en el tiempo de reaccion a estimulos supone para los mayores de 65 afos un grupo
de riesgo. Se produce con mayor frecuencia en BZD de vida media prolongada, a dosis elevadas
y las que siguen una via de metabolizacidn ligada al citocromo P-450.

Por todo lo anterior, se recomiendan seguir dos principios basicos en estos pacientes (Danza et
al., 2009):

- Ajuste progresivo de la dosis de la BZD, incluso que las dosis puedan ser reducidas a la
mitad de una dosis estandar para aun adulto joven.

- Seleccion BZD que no sufran biotransformacion hepatica por el citocromo P-450,
minimizando el riesgo de acumulacion. Por lo tanto, son de eleccién aquellas BZD que
se metabolizan via glucurénico: lorazepam, oxazepam y temazepam.

Revisiones sistematicas confirman la posible asociacidon en un aumento de las caidas en ancianos
que hacen uso de BZD, siendo preferibles las BZD de accidn corta y en los tiempos indicados en
ficha técnica (Xing et al. 2013; Diaz-Gutiérrez et al., 2017; Seppala et al.,2018). Otra revision
sistematica intenta ir un poco mas alld y decide analizar el riesgo de caidas con el uso de BZD,
pero diferenciando las de vida media corta y las de vida media prolongada. En todas ellas
aumenta el riesgo de caidas, pero sin significacion entre las vidas medias (Masudo et al., 2019).

Bastantes estudios ponen de manifiesto la relacion establecida entre BZD-caidas (Donnelly et al.
2017; Marron et al., 2020). Asi destacamos un estudio realizado en 654 pacientes mayores de
65 afios que acuden al servicio de urgencias por caidas y donde el 40% de los ancianos estaban
tomando BZD, siendo principalmente mujeres, con dosis superiores a las recomendadas y con
BZD de vida media prolongada (Martinez-Cengotitabengoa et al.,2018). Un estudio realizado en
Australia con 1412 pacientes establece que las caidas en personas mayores de 65 afios, se dan
mas frecuentemente con la toma de diazepam, siendo importante la revisién de los
tratamientos en este grupo de riesgo (Ballokova et al.,2014).

1.2.6.4. Deterioro cognitivo

Las BZD tienen la capacidad de afectar la memoria reciente, no a los hechos ocurridos previos a
su administracion, siendo un efecto dosis dependiente, y mas frecuente con BZD de vida media
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corta y mayor potencia. Otra relacién a la memoria es la afectacion que se produce en la llamada
memoria episédica o contextual (Picton et al., 2018).

Un estudio reciente realizado en Taiwan con 260.502 sujetos usuarios de BZD diferencidandolas
por su vida media como factor de impacto diferencial, establece que el uso de BZD estd
fuertemente asociado con el riesgo de desarrollar demencia especialmente en las de vida media
cortay con un uso concomitante de dos o mas BZD (Tseng et al., 2020). Un metaanalisis reciente
sobre 10 estudios concluye que se aumenta el riesgo de demencia en la poblacién anciana y
establece una mayor prevalencia en usuarios de BZD de vida media prolongada y entre quienes
han estado en tratamiento durante mas de tres afios (He et al., 2019). Otro metaanalisis sugiere
la asociacion entre desarrollo de demencia y BZD, pero sin poder establecer diferencias entre
tipos, como Alzheimer y demencias vasculares, tipos de BZD o las dosis y la duracién (Lucchetta
et al.,, 2018). La relacién entre las BZD y afectaciones cognitivas fue analizada con pruebas
moleculares y biomarcadores de las BZD. Sobre la relacidn con enfermedad de Alzheimer se
concluye con la recomendacién de buscar alternativas con un perfil mayor de seguridad para el
grupo de edad avanzada (Ettcheto et al., 2020).

Es por ello importante sefalar la utilidad de los cribados de deterioro cognitivo con test breves
validados en el dmbito asistencial. La demencia suele estar precedida de una situacién de
disfuncidn cognitiva que se define como una alteracidn cognitiva leve. Supone la antesala a un
elevado riesgo de desarrollo de demencia y es la situacidn ideal para promover intervenciones
preventivas (Olazaran et al., 2016).

Entre los posibles test desarrollados, el cuestionario de Pfeiffer (Short Portable Mental Status
Questionnaire: SPMSQ) es excelente para el dmbito geriatrico, atencidn primariay especializada.
Esda compuesto de 9 preguntas y lo que se puntian son los errores, en lugar de los aciertos, con
variacion en los pacientes con bajo nivel de estudios (Pfeiffer, 1975) (Tabla 11).

Tabla 11. Test validado de Pfeiffer para deterioro cognitivo. Fuente: Pfeiffer, 1975

¢Qué dia es hoy? -dia, mes ano

¢Qué dia de la semana es hoy?

é¢Doénde estamos ahora?

éCual es su n° de teléfono?

éCual es su direccion? -sélo si no tiene teléfono
éCuantos ainos tiene?

¢Cual es su fecha de nacimiento? -dia, mes, afio

éQuién es ahora el presidente del Gobierno?

© 0N WU A WN K

éCuales son los dos apellidos de su madre?
PUNTUACION TOTAL

Deterioro cognitivo positivo > 3 errores (4 analfabetos)
Deterioro cognitivo negativo < 3 errores
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1.2.6.5. Accidentes de trafico

Las BZD implican un incremento del riesgo de sufrir accidentes de trafico por alteracién en la
capacidad y rendimiento psicomotor y los posibles accidentes laborales o domésticos. El mayor
riesgo se asocia al uso de BZD de vida media larga y aparece tanto en las primeras semanas de
uso como cuando se han aumentado las dosis (Elvik et al., 2013; Herrera-Gémez et al., 2020).
Una revision sistematica que incluia meta-analisis, reitera la asociacion accidentes de trafico-
consumo de BZD siendo mds pronunciada en jévenes y con la administracién conjunta de alcohol
(Dissanayake et al., 2011).

Las advertencias del etiquetado y prospecto de los medicamentos deben servir para

complementar una informacion que debe proporcionar el farmacéutico comunitario sobre los
riesgos asociados a las BZD (Herrera-Gomez et al., 2018).
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2. JUSTIFICACION

Desde los afios 90 se observa un incremento progresivo en el consumo de ansioliticos a nivel
mundial y las BZD destacan por su alta tasa de prescripcion (Gili et al.,2014; OECD,2020). A nivel
europeo distintos estudios han sido publicados alertando sobre los riesgos derivados (Lagnaoui
et al., 2004; Alonso et al., 2004; Huerta et al., 2016; Jacob et al., 2017).

En Espaia, entre 2000y 2007, el consumo de ansioliticos fue un 37% superior a la media europea
ocupando el quinto puesto tras Portugal, Francia, Luxemburgo y Hungria (Simd et al., 2012;
Sempere et al., 2014). Mientras la ultima Encuesta Nacional de Salud apunta que 1 de 10
personas toma BZD (ENSE,2017), el informe de la AEMPS sobre la utilizacion de medicamentos
ansioliticos e hipndticos en la poblacién espaiola durante el periodo 2000-2012, refleja un
incremento del 46,8% en el grupo de ansioliticos y del 81.8% en el grupo de hipndticos y
sedantes durante el periodo de estudio. El dltimo informe publicado por la AEMPS el 27 de enero
de 2021 para fdrmacos ansioliticos e hipndticos, confirma el problema de Salud Publica que
supone este grupo terapéutico con cifras en continuo ascenso. Ademds, las cifras que se
obtienen de la reciente Encuesta sobre alcohol y drogas en Espaiia muestran un incremento en
el consumo con el maximo en la serie histdrica en 2019 (22,5%) que toma hipnosedantes alguna
vez en la vida. Analizando las variables edad y sexo: las prevalencias son mayores en mujeres y
el tramo de edad de 35 a 64 afios (EDADES,2021).

Desde la Consejeria de Sanidad de Canarias, a través de la Direccion General de Salud Publica, se
impulsé una campafia informativa a la poblacion general en el afio 2013 para concienciar sobre
el riesgo del consumo abusivo de farmacos tranquilizantes, que consumian diariamente mas de
124.000 personas en Canarias.

Como reflejan los datos de la encuesta EDADES 2011 (ediciones posteriores de esta encuesta no
disgregan los datos por Comunidades Autéonomas), las BZD son la tercera sustancia psicoactiva
mas generalizada en Canarias tras el alcohol y el tabaco. Los datos reflejan que un 23,9% de la
poblacion ha consumido hipnosedantes alguna vez en su vida y que el 4,8% de la poblacidn
canaria los consume diariamente, siempre predominante en mujeres de 55-64 afios. Esto se
corresponde a su vez, con los datos de la prescripcion y dispensacidon proporcionados por el
servicio de uso racional del medicamento y control de la prestacién de la Direccién General de
Programas Asistenciales del Gobierno de Canarias que comunica un consumo diario del 5,9%.

El aumento en el consumo de hipndticos y ansioliticos (2001-2016) ha sido calificado de
preocupante en la poblacidn canadiense (Belleville et al., 2010; Brandt et al., 2019). También en
EEUU (Maust et al., 2018) la prescripcidon de ansioliticos en adultos aumentd un 50% en los
ultimos afos, siendo resefiable en la poblacién mayor de 65 afios. En Australia (Hollingworth et
al.,, 2010) constataron el aumento en las prescripciones en la Ultima década, siendo el uso
maximo en el grupo de edad de 85-89 afios.

Desde el informe del European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction (EMCDDA,

2020) destaca el aumento del uso de alcohol y, entre los medicamentos recetados, las BZD en
tiempo de pandemia Covid-19. Datos que coinciden con el informe provisional de la encuesta
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mundial sobre drogas (Winstock et al.,2020) que cita la soledad, la depresidn y el estrés vivido
en estos tiempos como las razones para hacer un mayor uso de BZD.

Los datos aportados en este escenario colocan al farmacéutico comunitario en una situacién
estratégica como agente de salud implicado en el uso racional del medicamento a través de la
transferencia de conocimientos al paciente, favoreciendo la consecucion de los objetivos
terapéuticos y minimizando los riesgos asociados al uso de BZD.

La oficina de farmacia relne una serie de requisitos valorados muy positivamente por los
pacientes como son la cercania y accesibilidad, la confianza y seguridad que les proporciona un
equipo de profesionales cualificados y la calidad de la atencidn asistencial que destaca por su
colaboracidn multidisciplinar con otros agentes sanitarios.

El proceso de uso del medicamento se inicia tras la dispensacién farmacéutica del tratamiento
prescrito por el médico. Toda dispensacién ademas de verificar aspectos diversos, se acompafia
de informacion personalizada (transferencia de conocimiento) con la misién de promover la
adecuacion de los resultados en salud del medicamento a los objetivos terapéuticos, si bien
éstos dependerdan en gran medida de la corresponsabilidad del paciente en el uso del
medicamento. Es por ello, que el conocimiento del paciente sobre su medicacion ha sido
sefialado como un factor clave para la optimizacion del uso del medicamento y sus resultados.

Diversos estudios espafioles abordan aspectos clave en la dispensacidon de este grupo de
medicamentos con restricciones especificas y su relacién con otros farmacos, si bien la figura
del farmacéutico en el control y prevencidn de un uso inapropiado es clave en el sistema de
salud. El consumo de BZD en la poblacién ha sido ambito de estudio, tanto en atencién primaria
y en farmacia comunitaria, en busca de la mejora de un uso seguro y eficaz, logrando mejorar la
calidad de vida del paciente. Algunos estudios plantean los aspectos anteriormente sefalados,
(Garcia et al.,2004; Velert et al.,2012; Vicente et al.,2013; Garcia et al.,2013; Dou et al.,2018;
Vicens et al.,2019; Toral et al.,2019; Rubio et al.,2020; Hernandez et al.,2021; Garcia et al.,2021)
si bien es cierto que los estudios hasta ahora publicados sobre uso y seguridad de las
benzodiacepinas en farmacia comunitaria son escasos.

Por todo lo anterior, esta tesis doctoral se centra en hacer de la dispensacién farmacéutica de
BZD un procedimiento asistencial que, a través de un protocolo especifico de dispensacion de
BZD, impacte en los pacientes usuarios de estos farmacos optimizando el uso de estos principios
activos a través de la atencidon farmacéutica personalizada y su conocimiento.
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3. OBJETIVOS

El farmacéutico comunitario es el profesional sanitario experto en el medicamento mas
accesible a la poblacién por lo que la Atencién Farmacéutica en la Oficina de Farmacia puede
contribuir a la optimizacién del uso y resultados en la salud de los usuarios de BZD. La
intervencién farmacéutica no solo impacta favorablemente en el uso racional, eficaz y seguro
de BZD, el nivel de conocimiento y la corresponsabilidad que el paciente tiene sobre su
tratamiento y el cumplimiento terapéutico, sino que mejora la calidad de vida del paciente al
tiempo que detecta, previene y resuelve PRM, RNM y PPl en colaboracidn con el resto del equipo
sanitario multidisciplinar que asiste al usuario de BZD.

3.1. Objetivo principal

Disefar un protocolo de Atencién Farmacéutica para dispensacion integral de BZD en farmacia
comunitaria basado en estrategias de optimizacion de sus resultados en salud a través de la
intervencién farmacéutica y la educacién sanitaria colaborativa, para el usuario de BZD que
pueda ser transferible a la practica asistencial.

3.2. Objetivos especificos

1. Registrar y evaluar la dispensacién de BZD, identificar y clasificar los principios activos
dispensados, asi como sus dosis, formas farmacéuticas y vida media.

2. Conocer los parametros sociodemograficos y del tratamiento de los usuarios de BZD.

3. Investigar el grado de conocimiento que sobre las BZD tienen los pacientes usuarios con
objeto de definir su perfil y determinar sus necesidades.

4. Determinary contribuir a la mejora potencial de la adherencia terapéutica, la percepcion de
la calidad de vida y el posible deterioro cognitivo.

5. Medir la prevalencia y cuantificar las prescripciones de BDZ potencialmente inapropiadas
en base a los criterios STOPP.

6. Perfilar e identificar el perfil del paciente dependiente a BZD.

7. Detectar, analizar y clasificar el nimero y tipo de PRM y RNM identificados durante la
Atencidon Farmacéutica a los pacientes usuarios de BZD. Tipificar las intervenciones
farmacéuticas.

8. Promover el conocimiento sobre las BZD con educacidn sanitaria y comunicacién en salud
mediante el disefio de material informativo en diversos formatos y fomentar de la
corresponsabilidad del paciente en los objetivos terapéuticos de las BZD.

9. Caracterizar el grado de satisfaccidon y aceptacidon de la Intervenciéon Farmacéutica del
paciente usuario de BZD con el servicio profesional farmacéutico asistencial de dispensacion
de BZD, a fin de mejorar la labor asistencial en la Farmacia Comunitaria.
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4. MATERIALY METODOS

4.1. Diseio del estudio

Estudio observacional descriptivo transversal prospectivo con componente analitico
monocéntrico de un protocolo de intervencion farmacéutica en Oficina de Farmacia
Comunitaria. No hay grupo control.

4.2. Poblacion y ambito del estudio

La poblacidon susceptible de participar en este estudio han sido 127 pacientes de ambos sexos
entre los 18 y 90 afios con prescripcion médica de BZD en vigor, que acuden a la oficina de
farmacia de manera habitual para retirar la BZD y son susceptibles de recibir intervencion
farmacéutica personalizada. Para ello, se realizara un cuestionario de recogida de datos (CDR)
a cada paciente que acepta la participacion en el estudio.

Se han seleccionado 10 principios activos mas dispensados (lorazepam, lormetazepam,
alprazolam, diazepam, bromazepam, clorazepato potasio, clonazepam, ketazolam, clobazam y
flurazepam) de los grupos terapéuticos del sistema de clasificacion ATC NO5BA y NO5CD en la
OF centro de estudio segun un estudio retrospectivo de las dispensaciones en la oficina de
farmacia entre 2015y 2018 (17493 dispensaciones) realizado usando los informes periddicos de
las bases de datos del programa informatico Unycop®.

Debido a la baja de comercializacion con fecha 12 de diciembre de 2018 del Centro de
Informacién de Medicamentos de la AEMPS-CIMA del clotiazepam, se excluye del estudio a
pesar de estar en los 10 principios activos mas dispensados.

Se han considerado las prescripciones de BZD procedentes del Sistema Nacional de Salud (SNS)
(atencion primaria y especializada) asi como las prescripciones de mutualidades y recetas
privadas de todos los pacientes cumplan los criterios de inclusion (5.2.1 Criterios de inclusién).

Se han incluido al 100% de los pacientes que soliciten la dispensacion de la BZD en la oficina de
farmacia, previa firma del consentimiento informado, en el turno de trabajo de la investigadora
principal, que se establece en una semana de tarde y otra de mafiana durante el periodo de
recogida de datos establecido de 6 meses desde agosto de 2020 hasta febrero de 2021.

En caso de que lo solicitasen dos pacientes al mismo tiempo, se requerird a uno de ellos que
pudiera esperar unos minutos al farmacéutico responsable del estudio y, en caso negativo, se
consideraba una pérdida.

4.2.1 Criterios de inclusion

e Pacientes que inicien o continden un tratamiento con BZD como monofarmaco.

e Pacientes con edad comprendida entre los 18 y 90 afios.

e Ambos sexos.

e Pacientes que acepten participar voluntariamente en el estudio y que firmen el
consentimiento informado (adjunto como anexo lll).
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e Pacientes que no tengan mermadas sus capacidades de comunicacién y/o decision.
e Cuidadores que acudan a la oficina de farmacia a retirar una BZD prescrita para el
paciente a su cargo.

o Se entiende por cuidador, aquellas personas que se responsabilizan de la
adquisicion y administracién de la medicacidén a un paciente dependiente, sea
familiar o no. El cuidador quedard excluido en el cuestionario de recogida de
datos en los Test de Pfeiffer y de Dependencia a BZD por considerarse no
evaluables en terceros.

4.2.2 Criterios de exclusidn

e Pacientes que, aun cumpliendo los criterios de inclusidén, no aceptan participar en el
estudio.

e Pacientes que no aceptan firmar el consentimiento informado.

e Pacientes con prescripcion de BZD con combinaciones de principios activos.

e Pacientes no evaluables por una multiplicidad de causas, a criterio de la doctoranda,
incluyendo registros incompletos, sospecha de errores de transcripcidén en la base de
datos, sospecha no verificada de criterio de exclusion, entre otros.

e Pacientes con dificultades de comunicacién, psicoldgicas o lingliisticas o sin capacidad
de decision.

e Pacientes que decidieran abandonar el estudio voluntariamente.

e Mujeres embarazadas o en periodo de lactancia.

e Pacientes derivados desde otros servicios profesionales farmacéuticos asistenciales
(SPFA) como la revisidn de uso de medicamento (RUM), conciliacién de la medicacién o
el seguimiento farmacoterapéutico (SFT), dado que pueden segar los resultados, ya que
en cada uno de estos servicios los pacientes han recibido informacion personalizada
sobre su medicamento, por lo que su conocimiento puede ser mayor al de otro paciente
que no lo haya recibido y los datos contener un sesgo.

A los pacientes que cumplan todos los criterios de inclusidn y ninguno de exclusion se solicitara
el consentimiento informado por escrito.

4.3. Periodo del estudio

Los datos del estudio se obtendran por medio de un CRD disefiado y elaborado especificamente
para el estudio de los pacientes usuarios de BZD. El CDR se cumplimenta durante una breve
entrevista clinica a los usuarios de BZD en la Oficina de Farmacia durante un periodo de recogida
de datos de 6 meses que se establecid como ya se comentd desde agosto de 2020 a febrero de
2021 tras obtener los avales de la AEMPS en relacién a la clasificacion del estudio, aprobado por
el Comité de Etica de la Investigacién con medicamentos (CEIm Hospital Universitario de
Canarias) y autorizado por la Direccion del Servicio Canario de la Salud dentro de Ordenacion
Farmacéutica de la Consejeria de Sanidad del Gobierno de Canarias.
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4.4. Disefio muestral
4.4.1. Tamafio muestral tedrico

Teniendo en cuenta que el periodo de recopilacidn de datos serd de seis meses y que en los
ultimos cuatro afos se han dispensado 17493 cajas de medicamentos de BZD en el centro de
estudio (Oficina de Farmacia de Guamasa), se procedid a calcular el tamafio muestral del
estudio.

Como en 4 afios hay 8 periodos de 6 meses se estimd que se dispensa una media de 2187
(17493/8) cajas de medicamentos cada seis meses.

Definimos la poblacidon como el conjunto de pacientes que compran estos medicamentos en un
periodo de seis meses. Suponemos que el tamafio de la poblaciénes 2187 (N=2187).

Elegimos un nivel de confianza para el estudio del 95% y un margen de error del 5%(e=5).

Segun la tabla de distribucién normal estandar N (0,1), el valor Z, asociado al nivel deconfianza
esZq, =1,96.

Siendo p la proporcion de individuos de la poblacién que poseen la caracteristica delestudio y g
la proporcion de individuos que no la poseen, suponemos p = q = 50.

La férmula para determinar el tamano de la muestra n es:

NZzpq 2187 - 1,962 - 50 - 50
T e2(N—1)+Zpq 5%-2186+ 1,962-50 - 50

= 326,89 = 327

Luego, el tamafio de la muestra debe ser como minimo de 327 para un nivel de confianza del
95%.

Nota: Cabe destacar que un paciente puede comprar mas de una caja de medicamentos.En ese
caso la poblacién seria inferior a 2187, pero no es un problema, ya que la precision aumenta
cuando disminuye el tamafio de la poblacion.

4.4.2. Tamarfio muestral final

La muestra disponible de 127 pacientes proporciona al estudio una potencia del 90% para la
inferencia de resultados en forma de intervalos de confianza con una confiabilidad del 95% y un
error maximo de precision del 5% considerando los PRM y sus tipos mas prevalentes, RNM y sus
tipos mas prevalentes, asignaciéon de criterios STOPP, tipo de intervencién farmacéutica,
aceptacion por usuarios y médicos y satisfaccion de la intervencidn farmacéutica presentaran
una prevalencia de al menos el 90%, y la del valor medio del nimero de PRM y RNM en intervalos
de confianza con seguridad del 95% y error del 1% para una supuesta varianza poblacional de
hasta 30 en estos nimeros.
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Este tamafo de muestra proporciona al estudio una potencia del 90% en pruebas bilaterales de
contraste de hipdtesis a un nivel de significacién p<0,05 para captar diferencias de frecuencias
relativas de una relevancia de al menos un 15% entre los grupos comparados y del 95% en
pruebas bilaterales de contraste de hipdtesis de diferencias de medias o medianas a un nivel de
significacidén p<0,05 capaces de detectar diferencias de al menos una relevancia de 2,25 puntos
para la varianza poblacional preestablecida en las variables de escala numérica cantidades de
PRM y RNM. Para la estimacion de coeficientes de correlacidn lineales entre variables de escala
cuantitativa (nUmero de PRM y afios en tratamiento, por ejemplo) de Pearson o Spearman segun
sea la distribucion de las variables, el estudio mantiene una potencia del 90% en la deteccion
como significativas a un nivel p<0,05 de coeficientes de correlacién de una magnitud con
relevancia de al menos 0,28 en pruebas bilaterales de contraste de hipdtesis.

En los andlisis multivariables, empleando modelos de regresion lineal para las variables de
efecto con formato de escala numérica (cantidad de PRM y RNM) y de regresidn logistica binaria
o multinomial para las de efecto de tipo nominal en dependencia del nimero de sus categorias
(tipos de PRM, tipos de RNM, asignacidn de criterios STOPP, tipo de intervencion farmacéutica,
aceptacion por usuarios y facultativos y satisfaccidn), se podran emplear un maximo de 5
potenciales factores explicativos para mantener la potencia del estudio a un nivel del 80% al
menos y evitar la hiperparametrizacién de los modelos acorde al criterio de Hosmer-Lemeshov,
empleando hipdtesis de contraste bilaterales en la estimacion de coeficientes de regresién lineal
o de OR, segun el caso, en intervalos de confianza al 95% con un nivel de significacién p<0,05.
La seleccién de los potenciales factores explicativos en estos modelos se decidird por la
significacidn estadistica de sus diferencias o correlaciones entre los valores de la variable de
efecto a un nivel de al menos el 5%.

4.5. Recursos necesarios
4.5.1. Recursos materiales

Entre los recursos que han sido necesarios, la oficina de farmacia contaba con una zona de
atencion personalizada (ZAP) en el interior de la farmacia, diferenciada y aislada donde quedé
garantizada la privacidad para realizar la entrevista clinica entre el farmacéutico-paciente y la
cumplimentacion del CRD de forma tranquila y privada.

Como recursos mas técnicos se requirid de un sistema de gestion informatica como el programa
informatizado de procesamiento estadistico de datos SPSS 25.0™ que permitié el registro de los
datos del estudio una vez recopilada la informacion. Asi como de un equipo informatico tanto
en el Area de Toxicologia de la Universidad de La Laguna (ULL) como personal, con el acceso a
bases de datos y buscadores bibliograficos anexos a la biblioteca de la ULL.

También se necesité de material impreso de ayuda y explicativo que consiste en un triptico
disefado especificamente para el paciente usuario de BZD entregado en cada una de las
entrevistas realizadas ademas de hojas de informacion al paciente en formato papel y fotocopia
del consentimiento firmado por el paciente. Estos recursos conllevan un gasto econdmico
asociado asumido por la doctoranda.
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4.5.2. Recursos humanos

La doctoranda, como responsable del estudio debia informar claramente al paciente y/o
cuidador del objetivo de la investigacion, en qué consistia y de la relevancia de su participacién
con el apoyo de la hoja de informacién al paciente al tiempo que explicar el contenido del
consentimiento informado, el CDR y de la entrevista a realizar. La doctoranda también
entregaba el triptico informativo para ofrecer una completa informacién personalizada del
medicamento a usar.

Por otro lado, el equipo de la farmacia comunitaria ha participado como cooperador en la
captacion de los pacientes con criterios de inclusién en el estudio, derivando estos usuarios al
farmacéutico responsable (la doctoranda).

Asimismo, el equipo humano del Area de Toxicologia entre los que se incluyen otros
doctorandos del programa ha participado en la discusion de varias fases de la tesis aportando
una perspectiva multidisciplinar.

4.6. Fuentes de informacion
4.6.1. Método empleado para la recogida de datos

El principal método para la recogida de los datos, se basa en la entrevista clinica estructurada
de la doctoranda (entrevistadora) con el paciente en la zona ZAP de la OF. El soporte para la
recogida de la informacién lo proporciona el CRD (Anexo ).

El CRD se sometid a una fase piloto durante un mes a un grupo de pacientes (n=25) que acuden
a retirar su medicacion de BZD a la farmacia comunitaria tras la firma del consentimiento
informado acceden a participar en el estudio. Para su optimizacidén antes de su posterior uso a
lo largo de todo el estudio, se analizaron los resultados en relacién al nivel de complejidad de
las preguntas, correlacion entre items, capacidad de respuesta de las preguntas en contenido y
tiempo para la realizacion del cuestionario. Se realizaron las modificaciones oportunas, entre las
qgue se modificaron 4 preguntas y se incluyeron 2 preguntas mas para proporcionar informacion
complementaria relacionada con aspectos de interés en el uso de las BZD. Del mismo modo, se
realizaron cambios en el orden de dos preguntas y finalmente se establecid la versién 2 y
definitiva del cuestionario para BZD. La técnica conversacional para la entrevista clinica también
ha sido disefiada y ensayada para conseguir una comunicacién efectiva con el paciente.

Los pasos que se siguen para la cumplimentacion del CRD son:

1. Presentacidn del proyecto de investigacion al paciente seleccionado, explicando en qué
consiste el estudio y cual sera su participacion en él. Se complementa esta informacion
entregando la hoja de informacidn a los pacientes y a los cuidadores diferenciada para
cada uno de ellos (Anexo 1), se ha dado el caso de pacientes que han preferido leerlo
en su casa y volver para incluirlos en el estudio.

2. Peticién de conformidad para participar en el estudio y firma del consentimiento
informado especifico para pacientes y cuidadores (Anexo lll). Se le adjunta una
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fotocopia del consentimiento firmado para que lo custodien y puedan acceder a él en
cualquier momento.

Recogida de datos con la lectura literal de las preguntas y test validados del cuestionario
por parte del entrevistador y la trascripcion de las respuestas dadas por los pacientes
gue acudieron a la farmacia en el periodo de estudio. Se realizé una Unica entrevista
por paciente con un cédigo Unico, pudiendo tener mas de una BZD prescrita en su plan
de tratamiento médico. El CDR se estructura en secciones que incluyen varias variables
dentro de cada una de ellas y abordan distintos aspectos entre los que destacan:

Parametros sociodemograficos: se recogen datos referidos al sexo, edad, estado
civil, nivel de estudios, estado laboral, afios en tratamiento con BZD, tipo de
tratamiento (puntual o crénico), quién solicita el medicamento, n? de medicamentos
y médico prescriptor.

Datos relacionados con la BZD: principio activo prescrito, forma farmacéutica, Dosis
Diaria Definida por la OMS (DDD) y por ultimo, la vida media del farmaco.

Uso y conocimiento del paciente sobre la medicacion: relacion de principales
patologias, efectos secundarios (somnolencia y sedacién) y contraindicaciones
recogidas en las fichas técnicas de los principios activos, principales interacciones con
otros farmacos recogidas en el capitulo de la introduccién, lectura del prospecto, uso
de maquinaria y conduccion, consumo de bebidas alcohdlicas, caidas, revisién del
tratamiento en relacidn a la dosis y quién la efectua, posible tolerancia, uso previo
de tratamientos alternativos y satisfaccidén con su tratamiento.

Test de Morisky-Green: determina con eficiencia si el paciente es adherente o no
adherente al tratamiento mediante cuatro sencillas preguntas.

Test de calidad de vida Euroqol: evalla la percepcién del paciente sobre su calidad
de vida. A su vez se realiza una escala visual analdgica de 0 a 100, donde el paciente
autoevalla su estado de salud.

Test de Pfeiffer: detecta la existencia de deterioro cognitivo a través de la evaluacién
de 10 preguntas breves. No se aplica a cuidadores por no ser evaluables los
pacientes.

Test de Dependencia a BZD: mide el grado de dependencia del paciente a la BZD,
pudiendo ser psicoldgica, fisica o ambas. No se aplica a cuidadores por no ser
evaluables los pacientes.

Criterios STOPP: detecta si el paciente es mayor de 65 afos se aplica este criterio
especifico para las BZD. Determina una posible prescripcion potencialmente
inadecuada de la medicacién.

Intervenciéon farmacéutica (IF) oportuna y personalizada para cada uno de los pacientes
del estudio. Esta IF queda estructura en los distintos apartados citados:

Analisis y decision de la IF: consiste en la deteccién y prevencion de PRM y/o RNM,
si se ha facilitado informacién personalizada del medicamento (IPM), educacion
sanitaria, derivacion a seguimiento farmacoterapéutico, derivacién al médico
comunicando incidencia o para deprescripcion y notificacién a farmacovigilancia de
acuerdo con la legislacién vigente.
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En los casos de derivacidn al médico se entrega al paciente una carta de derivaciéon
al médico (Anexo VI) donde se explica el motivo por el cual se considera oportuna
una revision del tratamiento con BZD.
Siendo una de las lineas que promueve la tesis la colaboracién con equipos
multidisciplinares en salud, se ha establecido el contacto y reuniones previamente a
la recogida de datos con los dos médicos del consultorio médico mas préximo a la
oficina de farmacia para hacerlos participes y conocedores de la tematica de la tesis
doctoral. Se ha generado un feed back positivo para poder trabajar conjuntamente
con los pacientes y optimizar los resultados en salud. Se complementd con una carta
dirigida a todo el equipo de salud del consultorio médico de manera oficial (Anexo
V).
Es apartado se complementa con la medicidn del grado de aceptacidn de esta IF
desde dos ambitos: el médico y el paciente.

- Entrega de material informativo: Siempre se finaliza como complemento a la IF con
el triptico elaborado especificamente para las BZD (Anexo ll), reforzando la
educacion sanitaria y la IPM.

5. Satisfaccion del paciente con la IF. Se valora el servicio recibido y la utilidad y calidad de
la educacidn y material recibido.

4.6.2. Registro de datos

El registro de los datos se ha efectuado en formato papel con la impresién del CRD para cada
uno de los pacientes con codificacion especifica. Se ha establecido el mismo formato de papel
para la entrega al paciente de la copia del consentimiento informado firmado, la hoja de
informacidn del estudio, la carta de derivacién al médico (en caso de que fuera necesario) y el
triptico de informaciéon de BZD elaborado como completo a la intervencién farmacéutica. Si bien
es cierto, que la via informatizada cuenta con ventajas a la hora de evitar pérdida de datos y
agilizar el estudio, se considerd oportuna su desestimacion.

4.6.3. Evaluacidn de los datos
4.6.3.1. Datos sobre BZD

Se analizan los datos sobre principio activo prescrito, forma farmacéutica, Dosis Diaria Definida
por la OMS (DDD), pauta posoldgica del paciente y la vida media del farmaco en relacién a la
clasificacidon expuesta en el capitulo de la introduccion (Tabla 12).
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Tabla 12. ATC/DDD Index 2021 (WHO Collaborating Centre for
Drug Statistics Methodology) y vida media.

1. Lorazepam NO5BA 2,5mg intermedia
2. Lormetazepam NO5CD 1mg intermedia
3. Alprazolam NO5BA 1mg intermedia
4. Diazepam NO5BA 10 mg prolongada
5. Bromazepam NO5BA 10 mg intermedia
6. Clorazepato NO5BA 20 mg prolongada
7. Clonazepam NO5BA 8 mg prolongada
8. Ketazolam NO5BA 60 mg prolongada
9. Clobazam NO5BA 20 mg prolongada
10. Flurazepam NO5CD 30 mg prolongada

4.6.3.2. Test de adherencia Morisky-Green

El test de Morisky-Green (Alencastro et al., 2017), validado para diferentes patologias cronicas
por Morisky, Green y Levine en 1986, lo convierte en el método mdas empleado para practica
clinica e investigaciéon y, por ello, se incluye en el CRD. La versién original estd formada por
cuatro preguntas de respuesta dicotdmica, si o no. Nos aporta la informacién al estudio sobre
las posibles causas de no adherencia por medio de las preguntas en una conversacion cordial y
fluida con el paciente. Se considera paciente adherente cuando se responde No/Si/No/No y
paciente no adherente cuando hay algun error en las respuestas (Morisky et al., 1986).

Tabla 13. Test validado de Morisky-Green para adherencia terapéutica

¢Olvida alguna vez tomar el medicamento?
é¢Toma la medicacion a la hora indicada?
Cuando se encuentra bien, ¢ deja de tomar el tratamiento?

O NS W

Si alguna vez le sienta mal, ¢deja de tomar la medicacion?
Buena adherencia (No, Si, No, No)
No adherencia

4.6.3.3. Calidad de vida por Eurogol 5D3L y escala visual

La medicion de la calidad de vida requiere la utilizacién de un cuestionario donde evaluamos la
percepcion del paciente de manera rdpida y sencilla. El Euroqol 5D3L, es un instrumento
genérico validado que puede utilizarse tanto en individuos sanos como en grupos de pacientes
con diferentes patologias (Little et al.,2014).

El paciente valora su estado de salud, primero en niveles de gravedad por dimensiones y luego
en una escala visual analdgica, donde el paciente autoevallia su estado de salud de O (el peor
estado de salud posible) a 100 (el mejor estado de salud posible). Esta segunda parte estd
compuesta de 5 dimensiones de salud: facilidad para su movilidad, para llevar su cuidado
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personal, para realizar actividades cotidianas, la presencia de dolor y/o malestar y los posibles
estados de ansiedad y/o depresion y cada una de ellas tiene tres niveles de gravedad: sin
problemas, problemas moderados, problemas graves lo que proporciona la informacién del
estudio (Balestroni et al.,2012). Esto va a permitir obtener resultados de utilidad para el disefio
del protocolo de dispensacién de BZD objetivo de esta tesis.

Tabla 14. Test validado Euroqol 5D 3L para calidad de vida

1. MOVILIDAD
-No tengo problemas para caminar
-Tengo algunos problemas para caminar
-Tengo que estar en la cama
2. CUIDADO PERSONAL
-No tengo problemas con el cuidado personal
-Tengo algunos problemas para lavarme o vestirme
-Soy incapaz de lavarme o vestirme
3. ACTIVIDADES COTIDIANAS
-No tengo problemas para realizar mis actividades cotidianas
-Tengo algunos problemas para realizar mis actividades
cotidianas
-Soy incapaz de realizar mis actividades cotidianas
4. DOLOR/MALESTAR
-No tengo dolor ni malestar
-Tengo moderado dolor o malestar
-Tengo mucho dolor o malestar
5. ANSIEDAD/DEPRESION
-No estoy ansioso ni deprimido
-Estoy moderadamente ansioso o deprimido
-Estoy muy ansioso o deprimido

4.6.3.4. Test de Pfeiffer para deterioro cognitivo

Entre los multiples cuestionarios para la evaluacion del deterioro cognitivo, se ha utilizado el
test de Pfeiffer (Short Portable Mental Status Questionnaire, SPMSQ), un cuestionario validado
muy breve, pero con buenos indices de sensibilidad y especificidad, donde se valora
fundamentalmente la memoriay la orientacién (Huerga et al.,2017). Examina la memoria a corto
y largo plazo, asi como la orientacion, la informacién sobre hechos cotidianos y la capacidad de
calculo. No se aplica a cuidadores (Martinez de la Iglesia et al.,2001).

El test esta compuesto por 10 items, y el punto de corte esta en 3 o mds errores en caso de
personas que el menos sepan leer y escribir, y de 4 o mas para las que no. Tengan un nivel
cultural y de escolarizacién minimo. A partir de esa puntuacidn existe sospecha de deterioro
cognitivo positivo o deterioro cognitivo negativo que es lo se registra (Pfeiffer et al.,1975).
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Tabla 15. Test validado de Pfeiffer para deterioro cognitivo

¢Qué dia es hoy? -dia, mes ano

¢Qué dia de la semana es hoy?

é¢Doénde estamos ahora?

éCudl es su n2 de teléfono?

éCudl es su direccion? -sélo si no tiene teléfono
éCuantos ainos tiene?

éCual es su fecha de nacimiento? -dia, mes, afo
éQuién es ahora el presidente del Gobierno?

© ® N O VA WN K

éCuales son los dos apellidos de su madre?
PUNTUACION TOTAL

Deterioro cognitivo positivo > 3 errores (4 analfabetos)
Deterioro cognitivo negativo < 3 errores

4.6.3.5. Test de dependencia a BZD

Otro de los test validados aplicados a los pacientes, es el que se conoce también como el test de
prediccién de dependencia a hipndticos de Tyrer (Tyrer et al.,1993), de amplio uso en Atencidn
Primaria como paso previo para conocer al paciente. Estd compuesto de 6 items en donde se
asigna la puntuacién correspondiente en funcién de cada paciente y se establece un grado de
no dependencia, cierto grado de dependencia, elevado riesgo de dependencia y dependencia
presente en escala gradual. Este test nos va a diferenciar a los pacientes en su grado de
dependencia lo cual selecciona a la muestra con la que se va a generar el perfil de pacientes
dependientes a BZD.

Tabla 16. Test validado de dependencia a BZD

1. BZD 3

2. Dosis elevadas (superiores a la media) 2

3. Duracion del tratamiento superior a 3 meses 2

4. Personalidad dependiente o antecedentes a drogas o 5
alcohol

5. BZD vida media corta

6. Evidencia de tolerancia o aumento de dosis

PUNTUACION TOTAL

0: no dependencia

1-4: cierto grado de dependencia
5-8: elevado riesgo de dependencia
8-13: dependencia presente
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4.6.3.6. Criterios STOPP

De igual manera se considera de relevancia para el paciente la deteccidn una posible
prescripcion potencialmente inadecuada (PPI). Dentro de los métodos explicitos para su
determinacion, destacan los criterios STOPP/START. Fueron establecidos en 2008 por la
Sociedad Europea de Geriatria gracias a los trabajos previos de Gallagher y col. (Gallagher et
al.,2008) donde STOPP significa Screening Tool of Older Persons Potentially y viene determinado
para las BZD de manera especifica. Son criterios establecidos basados en la evidencia clinica,
tras una técnica de consenso Delphi y son organizados por sistemas fisioldgicos.

En esta tesis doctoral solo se miden criterios STOPP que cuentan con una seccidn para Sistema
nervioso central y psicofarmacos para personas mayores de 65 afios que establece como criterio
STOPP (Delgado et al., 2015): “Benzodiacepinas durante mayor o igual a 4 semanas (no hay
indicacion para tratamientos mds prolongados; riesgo de sedacion prolongada, confusion,
pérdida de equilibrio, caidas, accidentes de trdfico; todas las benzodiacepinas deberian
suspenderse de forma gradual si el tratamiento ha superado las 4 semanas, ya que al
suspenderse de forma brusca existe riesgo de sindrome de abstinencia” . Por lo tanto, no procede
evaluar a los pacientes del estudio menores de 65 afios. Los pacientes a evaluar se clasifican en
pacientes criterios STOPP si y pacientes criterios STOPP no.

4.6.3.7. PRM y RNM

En este ultimo apartado del cuestionario CDR, el farmacéutico comunitario debe indicar la
presencia o no de Problemas Relacionados con los Medicamentos (PRM) y la posibilidad de
Resultados Negativos asociados a la Medicacién (RNM) en el paciente. Para ello se sigui6 la guia
y clasificacién que establece el Tercer Consenso de Granada.,2007 y las propuestas por el Foro
de Atencion Farmacéutica en Farmacia Comunitaria del Consejo General de Colegios Oficiales
de Farmacéuticos (Foro AF-FC, 2019). Se puede dar la posibilidad de que un mismo paciente
tenga varios PRM, que a su vez provoquen distintos RNM.

La clasificacidn que se sigue para la deteccidn y registro de los PRM es la siguiente:

- Administracién errénea del farmaco
- Medicamento no necesario

- Caracteristicas personales

- Conservacién inadecuada

- Contraindicacion

- Dosis, pauta y/o duracién no adecuada
- Duplicidad

- Errores en la dispensacion

- Errores en la prescripcion

- Falta de adherencia

- Interacciones

- Otros PS que afectan al tratamiento
- Probabilidad e efectos adversos

- PSinsuficientemente tratado
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Los RNM se clasifican en 3 categorias: Necesidad, Efectividad y Seguridad. Los medicamentos
deben ser Necesarios: haber sido prescritos para un problema de salud concreto presente en la
paciente; Efectivos: deben alcanzar satisfactoriamente los objetivos terapéuticos planteados;
Seguros: no deben producir ningln problema de salud nuevo ni agravar otros ya existentes.

Para registrar y analizar de manera eficaz la informacién del paciente durante la entrevista
clinica se elaboré la Tabla 17 que establece la relacidn entre los PRM y los posibles RNM. Esto
permite a la doctoranda visualizar la relacion directa entre las diferentes categorias y seleccionar
los items pertinentes para cada caso.

Tabla 17. Deteccidon de PRM y RNM en los niveles de actuacion farmacéutica.
Fuente: elaboracién propia

Prescripcion

Administracion

Farmacocinética

Farmacodinamica

Seguimiento

Errores en la
prescripcion

Dosis, pauta y/o
duracién no
adecuada

Incumplimiento

Metabolismo

Metabolismo

Probabilidad de
efectos adversos

PS insuficientemente
tratado

4.6.3.8. Intervencion farmacéutica (IF)

Duplicidad

Contraindicaciones

Por defecto

Por exceso

Por omision
Disminucion de la
concentracion

Aumento de la
concentracion

Aumento efectos
depresores

Relacionado con el
medicamento

Aumento sintomas

Efecto de
medicamento
innecesario

Inefectividad
cuantitativa

Inseguridad
cuantitativa

Inefectividad
cuantitativa

Inefectividad
cuantitativa

Inseguridad
cuantitativa

Inseguridad
cuantitativa

Inseguridad no
cuantitativa

Inefectividad
cuantitativa

La intervencion farmacéutica pretende modificar alguna caracteristica del tratamiento del
paciente o condiciones de uso que implica una farmacoterapia incorrecta, y tiene por objetivo
resolver los PRM/RNM encontrados. Para ello se sigue la clasificacion establecida por Foro de
Atencién Farmacéutica en Farmacia Comunitaria del Consejo General de Colegios Oficiales de
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Farmacéuticos (Foro AF-FC, 2019). Se registran las intervenciones farmacéuticas, tanto si fueron
aceptadas o no por el médico o paciente, pudiendo obtener una cuantificaciéon de las mismas.

- Facilitar IPM

- Ofrecer educacién sanitaria

- Derivar a seguimiento farmacoterapéutico

- Derivar al médico comunicando PRM/RNM

- Derivar al médico para la deprescripcion

- Proponer otras modificaciones

- Notificar a Farmacovigilancia de acuerdo a la legislacién

Si existiera algin PRM en el paciente, se interviene con IPM acompafiada de una educacion
sanitaria adaptada a cada paciente. Cuando el paciente presenta un PRM de duplicidad de la
BZD, DDD elevada, contraindicacion, probabilidad de efectos adversos de los que se han
cuantificado en el estudio (somnolencia y sedacién) o tiene un problema de salud (PS)
insuficientemente tratado (manifiesta que se siente muy ansioso o deprimido) se considera la
derivacion al médico comunicando la incidencia.

4.6.3.9. Aceptacion de la IF

En relacidn a los pacientes, se considera que el paciente acepta la intervencion si se muestra
proactivo a realizar las indicaciones establecidas por el farmacéutico. Se evalua si el paciente
vuelve a la OF con una respuesta a la carta de derivacion al médico.

Se considera que el médico prescriptor de la BZD acepta la propuesta si realiza algiin cambio en
la medicacion del paciente. Se cuantifica en si o no.

4.6.3.10. Grado de satisfacciéon del paciente sobre la IF

La satisfaccion de los pacientes se utiliza para medir la calidad de la asistencia farmacéutica.
Permite establecer posibles dreas de mejora y conseguir una mejor eficacia de la intervencion
farmacéutica a usuarios de BZD.

El paciente responde en el CDR a tres preguntas referidas a la intervencidn, el servicio ofertado
y el material complementario entregado. Toda pregunta ofrece puntuaciones segun su grado de
satisfaccion. La puntuacién de cada pregunta se cuantifica como mucho (4); bastante (3); normal
(2); poco (1); nada (0).

De forma general se establecer la puntuacidn global de la IF establecida como satisfecho
(puntuacién mayor de 6) o no satisfecho para un valor menor a 6.
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Tabla 18. Medicidn del grado de satisfaccion de la IF

1. ¢Considera que la intervencion del farmacéutico le ha ayudado con su BZD?
4 mucho; 3 bastante; 2 normal; 1 poco; 0 nada
2. ¢Se encuentra satisfecho con el servicio recibido?
4 mucho; 3 bastante; 2 normal; 1 poco; 0 nada
3. ¢lLe ha ayudado el material que le ha entregado el farmacéutico?
4 mucho; 3 bastante; 2 normal; 1 poco; 0 nada
SATISFECHO > 6 puntos
NO SATISFECHO < 6 puntos

4.7. Variables del estudio

4.7.1. Cuadro resumen de variables
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Variables para el estudio de BZD

Variables para el estudio de BZD

Variables |::>
Principales
Variables Variables sobre el Variables Conocimiento Variables calidad de vida
Sociodemograficas tratamiento medicacion con EuroQol-5D3L y escala
Sexo Afos en tratamiento Paraqué lo tomalaBZD visual analégica
Edad Tipo de tratamiento Enfermedades contraindicadas
Estado Civil Tipo de receta Interacciones medicamentos
Nivel estudios Tolerancia Lectura prospecto Variables de dependencia
EStéd.O Iaborall Revision tlratarrl1|le‘nto/d05|s Efectos Sf_"cundamos - con Test Dependencia a
Solicitud medicamento Frecuencia revision Conduccién/uso maquinaria di .
a N.2 medicamentos Satisfaccion tratamiento Consumo alcohol Benzodiacepinas
Variables L . .
Médico prescriptor Caidas
Secundarias Tratamientos alternativos - -
Variables deterioro
cognitivo con Testde
Pfeiffer

Variables sobre el farmaco

Principio activo
Forma farmacéutica
Vida media

DDD

Variables adherencia con
Test de Morisky-Green
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4.7.2. Definicién operacional de variable
4.7.2.1. Variables principales:

e Variable de niUmero de PRM

VARIABLE NUMERO DE PRM

DEFINICION Numero de circunstancias que causan o pueden causar la aparicion
de resultados negativos asociados a la medicacién

FUENTE CRD

TIPO Escala

CODIFICACION Numérica

JUSTIFICACION

El nUmero de PRM se relaciona con la presencia de RNM

e Variable de tipo de PRM

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

TIPO DE PRM

Aquellas circunstancias que causan o pueden causar la apariciéon de
un RNM

CRD
Categorica

1. Administracion errdénea; 2. Caracteristicas personales; 3.
Conservacién inadecuada; 4. Contraindicacion; 5. Dosis, pauta y/o
duracidén no adecuada; 6. Duplicidad; 7. Errores en la dispensacidn;
8. Errores en la prescripcion; 9. Falta adherencia; 10. Interacciones;
11. Otros PS que afectan al tratamiento; 12. Probabilidad de efectos
adversos; 13. PS insuficiente tratado

Conocer las causas que dan lugar a RNM
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VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

PRM: Administracion erronea

El paciente haga un uso incorrecto en la administracion de la BZD
prescrita

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existen errores de administraciéon que puedan dar RNM

PRM: Caracteristicas personales

El paciente pueda tener caracteristicas personales que puedan
interferir o afectar a la BZD prescrita

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si las caracteristicas personales del paciente pueden dar
lugar a RNM

PRM: Conservacion inadecuada

La BZD este sometida a condiciones de conservacion inadecuadas y
puedan interferir en su seguridad y efectividad

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existen errores de conservaciéon que puedan dar RNM



VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

PRM: Contraindicacion

El paciente presente una contraindicacién de las especificadas en la
ficha técnica de la BZD que suponga un problema para el paciente

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existen contraindicaciones que puedan dar RNM

PRM: Dosis, pauta y/o duracién no adecuada

El paciente reciba una dosis, pauta o duracién que no es la que se
corresponde para la BZD

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si la dosis, pauta y/o duraciéon es adecuada o no y puede
causar RNM.

PRM: Duplicidad

El paciente presente una duplicidad de BZD que supone un
problema de seguridad

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existe duplicidad que pueda dar RNM
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VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

PRM: Errores en la dispensacion

Posibles errores que se puedan cometer por parte del farmacéutico
durante el acto de dispensacién con el paciente usuario de BZD

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si los errores en la dispensacion pueden causar RNM.

PRM: Errores en la prescripcion

Posibles errores que se puedan cometer por parte del médico
durante la prescripcion de la BZD al paciente.

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si los errores en la prescripcion pueden causar RNM.

PRM: falta adherencia

Problema con la toma de la medicacion de acuerdo con la
dosificacién de la prescripcion médica durante el periodo de tiempo
establecido y cumplir con el tratamiento.

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si se producen incumplimientos que puedan causar RNM.



VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y

PRM: Interacciones

El paciente presente una interaccion de un medicamento,
contrastada con la bibliografia cientifica, con la BZD que supone un
problema para el paciente

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existen interacciones que puedan causar RNM.

PRM: Otros PS que afectan al tratamiento

PS que supongan un problema al tratamiento del paciente con BZD
CRD

Categorica

0 = ausente; 1 = presente

Conocer si algun problema de salud afecte al tratamiento y que
origine RNM

PRM: Probabilidad de efectos adversos

El paciente presente probabilidad de efecto adverso de las que se
especifican en la ficha técnica de la BZD que supone un problema
para el paciente

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si los efectos adversos pueden causar RNM.

Métodos
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VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

PRM: PS insuficientemente tratado

PS que suponga al paciente un problema que interfiera en la eficacia
de la BZD

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si un problema de salud insuficientemente tratado que
pueda causar RNM.

e Variable de nimero de RNM

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

NUMERO DE RNM

Problemas de salud, entendidos como resultados clinicos negativos.
Se producen cambios no deseados en el estado de salud de la
paciente que se asocian a los medicamentos.

CRD
Escala
Numeérica

Determinar el nimero de RNM que presenta el paciente en las
diferentes visitas



Material y Métodos

e Variable de tipo de RNM

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

RNM NECESIDAD

Tipos de RNM en la categoria de necesidad

CRD

Categorica

1 = PS no tratado; 2 = efecto de medicamento innecesario

Conocer si existen RNM de necesidad

RNM EFECTIVIDAD

Tipos de RNM en la categoria de efectividad

CRD

Categodrica

1 = inefectividad no cuantitativa; 2 = inefectividad cuantitativa

Conocer si existen RNM de efectividad

RNM SEGURIDAD

Tipos de RNM en la categoria de seguridad

CRD

Categorica

1 = inseguridad no cuantitativa; 2 = inseguridad cuantitativa

Conocer si existen RNM de seguridad
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Material y Métodos

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

TIPOS RNM CONJUNTOS
Tipos de RNM presentes
CRD

Categorica

1. PS no tratado; 2: efecto medicamento innecesario; 3:
inefectividad no cuantitativa; 4: inefectividad cuantitativa; 5:
inseguridad no cuantitativa; 6: inseguridad cuantitativa;

Conocer los tipos de RNM que se producen

RNM TIPO: PS no tratado

La paciente sufre un problema de salud asociado a no recibir una
medicacidn que necesita

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existe RNM Tipo PS no tratado para relacionarlo con
otras variables en estudio

RNM TIPO: efecto de medicamento innecesario

La paciente sufre un problema de salud asociado a recibir una
medicacidn que no necesita

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existe RNM Tipo efecto de medicamento innecesario
para relacionarlo con otras variables en estudio



VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

RNM TIPO: Inefectividad no cuantitativa

La paciente sufre un problema de salud asociado a una inefectividad
no cuantitativa de la medicacién

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existe RNM Tipo inseguridad no cuantitativa para
relacionarlo con otras variables en estudio

RNM TIPO: Inefectividad cuantitativa

La paciente sufre un problema de salud asociado a una inefectividad
cuantitativa de la medicacién

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existe RNM Tipo inefectividad cuantitativa para
relacionarlo con otras variables en estudio

RNM TIPO: Inseguridad no cuantitativa

La paciente sufre un problema de salud asociado a una inseguridad
no cuantitativa de la medicacién

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existe RNM Tipo inseguridad no cuantitativa para
relacionarlo con otras variables en estudio
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Material y Métodos

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

RNM TIPO: Inseguridad cuantitativa

La paciente sufre un problema de salud asociado a una inseguridad
cuantitativa de la medicacion

CRD
Categorica
0 = ausente; 1 = presente

Conocer si existe RNM Tipo inseguridad cuantitativa para
relacionarlo con otras variables en estudio

e Variable de tipo de Intervenciéon Farmacéutica

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

INTERVENCION FARMACEUTICA PROPUESTA

Actuacion del farmacéutico encaminada a la resolucién de RNM
CRD

Categorica

1. Facilitar informacién (IPM); 2. Ofrecer educacién
sanitaria; 3. Derivar a seguimiento Farmacoterapéutico;
4. Derivar al médico comunicando PRM/RNM; 5.
Proponer otras modificaciones; 6. Notificar a
Farmacovigilancia de acuerdo a la legislacion
Conocer la intervencion farmacéutica propuesta y relacionarlo con
otras variables de estudio



Material y Métodos

e Variable de criterios STOPP

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

DETECCION DE CRITERIOS STOPP SECCION D D5

Detectar las prescripciones potencialmente inapropiadas que se
encuentras recogidos en los criterios STOPP y que afectan a las BZD

CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer la deteccién de criterios STOPP D D5 vy relacionarlo con
otras variables de estudio

e Variable aceptacion de Intervencion Farmacéutica

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

ACEPTACION POR PARTE DEL PACIENTE
Intervencién farmacéutica aceptada o no por el paciente
CRD
Categorizacion
1. Acepta IF; 2. Vuelve con modificacion del médico

Conocer el grado de aceptacién de IF por parte del médico y
relacionarlo con otras variables de estudio
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Material y Métodos

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

ACEPTACION POR PARTE DEL MEDICO
Intervencién farmacéutica aceptada o no por el médico
CRD
Categorizacién
1. Si; 2. No / éQué propone?

Conocer el grado de aceptacidon de IF por parte del médico y
relacionarlo con otras variables de estudio

e Variable de satisfaccidon de Intervencion Farmacéutica

VARIABLE

DEFINICION
FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

100

CONSIDERA QUE LA INTERVENCION DEL FARMACEUTICO LE HA
AYUDADO CON SU BzZD

Grado de satisfaccion con la intervencién del farmacéutico
CRD
Categorica

1. Mucho (4); 2. Bastante (3); 3. Normal (2); 4. Poco (1); 5.
Nada (0)
Conocer la consideraciéon del paciente respecto a la asistencia
proporcionada por el farmacéutico y relacionarlo con otras variables
de estudio



VARIABLE
DEFINICION
FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

SE CONSIDERA SATISFECHO CON EL SERVICIO RECIBIDO
Grado de bienestar con el servicio dado por el farmacéutico
CRD

Categorica

1. Mucho (4); 2. Bastante (3); 3. Normal (2); 4. Poco (1); 5.
Nada (0)
Conocer la satisfaccidn del paciente respecto al servicio recibido y
relacionarlo con otras variables de estudio

CONSIDERA QUE EL MATERIAL ENTREGADO POR EL FARMACEUTICO
LE HA AYUDADO CON SU BZD

Utilidad del material especifico elaborado para las BZD que se
entrega al paciente en la IF

CRD
Categorica

1. Mucho (4); 2. Bastante (3); 3. Normal (2); 4. Poco (1); 5.
Nada (0)
Conocer la consideracién del paciente respecto al material por el
farmacéutico y relacionarlo con otras variables de estudio
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Material y Métodos

VARIABLE SATISFACCION GENERAL CON LA IF

DEFINICION Grado de satisfaccion general del paciente con la IF especializada y

personalizada para las BZD

FUENTE CRD
TIPO Categorica
CODIFICACION 1. Satisfecho: > 6 puntos
2. No satisfecho < 6 puntos
JUSTIFICACION Conocer la satisfaccion general del paciente respecto a la IF

realizada por el farmacéutico y relacionarlo con otras variables de

estudio.

4.7.2.2. Variables secundarias:

e Variables sociodemograficas

VARIABLE SEXO

DEFINICION Género del paciente

FUENTE CRD

TIPO Categorica

CODIFICACION 1. Mujer; 2. Vardén

JUSTIFICACION Conocer el sexo para relacionarlo con otras variables de estudio
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VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

EDAD

Indica el nimero de afios de vida del paciente
CRD

Escala

Numeérica

Conocer la edad para relacionarla con otras variables del estudio

ESTADO CIVIL
Situacion familiar del paciente
CRD
Categodrica
1. Soltero; 2. Casado; 3. Divorciado; 4. Viudo

Conocer el estado civil para relacionarlo con otras variables de
estudio

NIVEL DE ESTUDIOS

Titulacidn académica que posee el paciente
CRD

Categorica

1. Sin estudios; 2. Estudios 12; 3. Estudios 22; 4. Estudio ciclo
formativo superior; 5. Estudios universitarios
Conocer el nivel de estudios para relacionarlo con otras variables de
estudio
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Material y Métodos

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION
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ESTADO LABORAL
Situacion profesional del paciente
Cuestionario Atencion Farmacéutica
Categorica

1. Activo; 2. Parado; 3. Jubilado

Conocer el estado laboral para relacionarlo con otras variables de
estudio

SOLICITUD MEDICAMENTO

Persona que solicita la dispensacidon del medicamento objeto de
estudio para el paciente

CRD
Categorica
1. Paciente; 2. Cuidador; 3. Familiar; 4. Otros

Conocer quién solicita el medicamento para relacionarlo con otras
variables de estudio

NUMERO DE MEDICAMENTOS

Cantidad total de farmacos que el paciente consume en el momento
de acudir a la farmacia a retirar su tratamiento de BZD. Para su
analisis se ha agrupado en 3 categorias.

CRD
Categorica
1. Monoterapia; 2. De 1 a 4; 3.5 o superior

Conocer el nimero de medicamentos para relacionarlo con otras
variables de estudio



VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

MEDICO PRESCRIPTOR

Facultativo que indica el principio activo de BZD a consumir por el
paciente objeto de estudio

CRD
Categorica
1. AP; 2. Psiquiatria; 3. Otro

Conocer el médico prescriptor para relacionar con otras variables de
estudio

e Variables sobre el tratamiento

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

ANOS EN TRATAMIENTO

Tiempo que lleva consumiendo el medicamento
CRD

Escala

Numérica

Conocer los aios en tratamiento que lleva el paciente usando la BZD
para relacionarlo con otras variables de estudio
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Material y Métodos

VARIABLE TIPO DE TRATAMIENTO

DEFINICION Forma de prescripcién del tratamiento.

Puntual: se refiere a que tiene una fecha final para el tratamiento
de BZD prescrito al revertir la situacion o estado que producia el
problema de salud.

Crénico: se refiere a que continda con su tratamiento de BZD
durante un periodo prolongado de tiempo, el mantenerse el
problema de salud.

FUENTE CRD

TIPO Categodrica

CODIFICACION 1. Puntual; 2. Crénico

JUSTIFICACION Conocer el tipo de tratamiento para relacionarlo con otras variables
de estudio

VARIABLE TIPO DE RECETA

DEFINICION Procedencia de prescripcion de la receta.

FUENTE CRD

TIPO Categorica

CODIFICACION 1. Electrénica; 2. Privada; 3. Mutua

JUSTIFICACION Conocer el tipo de receta para relacionarla con otras variables de
estudio
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VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

REVISION DE SU TRATAMIENTO Y/O MODIFICACION

Establecer si se realiza revision o modificacién de dosis al paciente
usuario de BZD

CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente ha tenido revisiéon y/o modificacion de su
tratamiento, y relacionarlo con otras variables de estudio

FRECUENCIA DE REVISION Y/O MODIFICACION

Determinar la frecuencia con que se realiza la revisién de la
prescripcion de la BZD

CRD
Categorica
1. 3 meses; 2. 6 meses; 3. >1 ano

Conocer la frecuencia en la revision y/o modificacién del
tratamiento, y relacionarlo con otras variables de estudio

REALIZACION DE LA REVISION Y/O MODIFICACION

Determinar desde que area médica se realiza la revision de la
prescripcion de la BZD

CRD
Categorica
1. Atencidn primaria; 2. Especialista

Conocer quién ha revisado y/o modificado el tratamiento y con qué
frecuencia, y relacionarlo con otras variables de estudio
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Material y Métodos

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION
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CONSIDERA QUE NECESITA MAS DOSIS DE LAS INICIALES PARA
CONSEGUIR EL MISMO EFECTO

Necesitar mds dosis que al inicio del tratamiento determina la
tolerancia al tratamiento con BZD

CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente considera que necesita mas dosis de la inicial
para conseguir efectos similares a los iniciales (tolerancia) y
relacionarlo con otras variables de estudio

SATISFACCION CON EL TRATAMIENTO
Grado de bienestar con el tratamiento objeto de estudio
CRD
Categorica
1. Insatisfecho; 2. Satisfecho; 3. Bastante satisfecho

Conocer si el paciente se siente satisfecho con el tratamiento y
relacionarlo con otras variables de estudio



Material y Métodos

e Variables sobre el farmaco

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

PRINCIPIO ACTIVO

Sustancia activa que estd destinada a la fabricacion de un
componente y que tiene accidn farmacoldgica, entre otras.
Codificado mediante la clasificacion ATC de medicamentos.

CRD
Categorica

1. lorazepam; 2. lormetazepam; 3. alprazolam; 4. diazepam; 5.
bromazepam; 6. clorazepato; 7. clonazepam; 8. ketazolam;
9. clobazam; 10. flurazepam

Conocer qué tipo de principio activo y qué dosis tiene prescrito el
paciente y relacionarlo con otras variables de estudio

FORMA FARMACEUTICA

Es la disposicion individualizada por la que se adaptan los principios
activos y excipientes para constituir un medicamento

CRD
Categorica

1. Comprimidos; 2. capsulas; 3. gotas orales para solucion; 4.
polvo para solucidn oral; 5. solucién rectal; 6. comprimidos
retard

Conocer qué forma farmacéutica toma el paciente y relacionarla
con otras variables del estudio
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Material y Métodos

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION
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VIDA MEDIA

Es el tiempo que tarda en eliminarse a al 50% la concentracidn
plasmatica del farmaco tras administrar una dosis de la BZD

CRD
Categorica
1. Semivida de eliminacidn intermedia (6-24 horas)

2. Semivida de eliminacién prolongada ( > 24 horas)

Conocer la vida media en relacién a la BZD prescrita y relacionarla
con otras variables del estudio

DOSIS DIARIA DEFINIDA (DDD)

Se trata de un criterio de la OMS para diferentes principios activos,
y lo define como la unidad técnica de medida que corresponde a la
dosis de mantenimiento en la principal indicacidon para la via de
administracién en el adulto

CRD
Categorica
1. Correcta

2. Elevada

Conocer si la dosis diaria prescrita de la BZD se ajusta a la DDD
establecida porla WHO y relacionarla con otras variables del estudio



Material y Métodos

e Variables conocimiento de la medicacion

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

PARA QUE TOMA EL MEDICAMENTO PRESCRITO
Conocimiento de la indicacidn del medicamento
CRD

Categorica

1. Ansiedad; 2. Ansiedad senil; 3. Depresién; 4. Trastornos del
comportamiento; 5. Trastornos del suefo; 6. Distonias
neurovegetativas; 7. Por intervencion

quirurgica/preanestesia; 8. Relajante muscular; 9. Sindrome
secundario postraumatico; 10. Coadyuvante epilepsia; 11.
Privacién alcohdlica

Conocer si el paciente sabe para qué toma el medicamento y

relacionarla con otras variables de estudio

PADECE ALGUNA ENFERMEDAD

Enfermedades presentes en el paciente que suponen
contraindicacion con la toma concomitante con BZD

CRD
Categorica

1. Miastenia gravis; 2. Insuficiencia respiratoria
descompensada/severa; 3. Insuficiencia hepatica severa; 4.
Sindrome de apnea del suefio; 5. Ninguno

Conocer si el paciente padece alguna enfermedad contraindicada

con latoma de BZD vy relacionarlo con otras variables de estudio
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Material y Métodos

VARIABLE INTERACCIONES MEDICAMENTOS

DEFINICION Medicamentos que toma el paciente ajeno al tratamiento de
estudio y que puedan suponer y ocasionar una inseguridad o PS en

el paciente
FUENTE CRD
TIPO Categorica
CODIFICACION 1. Antidepresivos; 2. Antipsicéticos; 3. Antiepilépticos; 4.

Relajantes musculares; 5. Analgésicos opioides; 6.
Antitusigenos opioides; 7. Antihistaminicos H1; 8. Teofilina;
8. Antidcidos; 9. Carbamazepina; 10. Levodopa; 11.
Valproato; 12. Anticonceptivos; 13. Betabloqueantes; 14.
Omeprazol; 15. Ketoconazol; 16. Eritromicina; 17. ISRS; 18.
Digoxina; 19. Ninguno
JUSTIFICACION Conocer si el paciente usa otros medicamentos que supongan una
interaccion con el tratamiento de BZD y relacionarlo con otras
variables de estudio

VARIABLE LECTURA DEL PROSPECTO

DEFINICION Conocimiento por parte del paciente de las caracteristicas definidas
en el prospecto de la BZD prescrita

FUENTE CRD

TIPO Categorica

CODIFICACION 1. Si;2.No

JUSTIFICACION Conocer si el paciente ha leido el prospecto y relacionarlo con otras

variables de estudio
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VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

EFECTOS SECUNDARIOS

Conocimiento de las respuestas nocivas o no intencionadas del
medicamento

CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente conoce los efectos secundarios, si ha tenido
alguno y relacionarlo con otras variables de estudio

TIPO DE EFECTOS SECUNDARIOS

Conocimiento de las posibles respuestas nocivas o no intencionadas
del medicamento que se producen con mas frecuencia en las BZD
gue ha detectado o percibido el paciente

CRD
Categorica
1. Somnolencia; 2. Sedacidn; 3. Ambas; 4. Otros

Conocer si el paciente ha experimentado alguno de los efectos
secundarios propuestos y relacionarlo con otras variables de
estudio
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Material y Métodos

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION
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CONDUCCION Y USO DE MAQUINARIA

Llevar a cabo maniobras de conduccidn y utilizacién de maquinaria
bajo los efectos de la medicacién

CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente conoce las indicaciones y relacionarlo con
otras variables de estudio

CONSUMO DE ALCOHOL

Habito de consumo de alcohol por los pacientes bajo los efectos de
la BZD

CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente sigue las recomendaciones y relacionarlo con
otras variables de estudio

CAIDAS

Establecer las posibles caidas que puedan estar relacionadas con la
toma de BZD

CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente ha sufrido una caida y relacionarlo con otras
variables de estudio



VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS PREVIOS

Indicar otros tratamientos previos a la utilizacién del tratamiento en
estudio

CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente utiliza tratamientos alternativos previos, para
relacionarlo con otras variables de estudio

TIPO DE TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS PREVIOS

Indicar cudles son los tratamientos previos a la utilizaciéon del
tratamiento en estudio

CRD
Categorica

1. Habitos saludables; 2. Plantas medicinales; 3.
Homeopatia; 4. Otros
Conocer cuales son los tratamientos alternativos previos, para
relacionarlo con otras variables de estudio
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Material y Métodos

e Variables calidad de vida

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION
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Cuestionario EuroQol 5D-3L

Medir la calidad de vida percibida por los pacientes mediante la
puntuacién de cinco dimensiones de salud: movilidad, cuidado

personal, actividades cotidianas, dolor/malestar,

ansiedad/depresién
CRD

Escala

No procede

Estudiar la calidad de vida de las pacientes y relacionarlo con otras
variables del estudio.

MOVILIDAD

Es el conjunto de desplazamientos que puede realizar el paciente
usuario de BZD dentro de su entorno fisico

CRD
Escala

1. No tengo problemas para caminar; 2. Tengo algunos
problemas para caminar; 3. Tengo que estar en la cama
Estudiar el grado de movilidad de los pacientes usuarios de BZD y
relacionarlo con otras variables del estudio.



VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

CUIDADO PERSONAL

Capacidad el paciente para velar sobre su propio bienestar y
autocuidado

CRD
Escala

1. No tengo problemas con el cuidado personal; 2. Tengo
algunos problemas para lavarme o vestirme; 3. Soy incapaz
de lavarme o vestirme

Estudiar el grado de dificultad para el cuidado personal de los
pacientes usuarios de BZD y relacionarlo con otras variables del
estudio.

ACTIVIDADES COTIDIANAS

Capacidad del paciente usuario de BZD para realizar sus tareas y
rutinas tipicas diarias de forma continuada para vivir de forma
auténoma

CRD
Escala

1. No tengo problemas para realizar mis actividades
cotidianas; 2. Tengo algunos problemas para realizar mis
actividades cotidianas; 3. Soy incapaz de realizar mis
actividades cotidianas

Estudiar la capacidad para realizar actividades cotidianas del usuario
de BZD y relacionarlo con otras variables del estudio.
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VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION
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DOLOR/MALESTAR

Sensacion del paciente ante el dolor/ malestar y cdmo afecta a su
calidad de vida

CRD
Escala

1. No tengo dolor ni malestar; 2. Tengo moderado dolor o
malestar; 3. Tengo mucho dolor o malestar
Estudiar el grado de dolor/malestar del usuario de BZD vy
relacionarlo con otras variables del estudio.

ANSIEDAD/DEPRESION

Sensaciones relacionadas con el estado de danimo del paciente
usuario de BZD

CRD
Escala

1. No estoy ansioso ni deprimido; 2. Estoy moderadamente
ansioso o deprimido; 3. Estoy muy ansioso o deprimido
Estudiar la calidad de vida de las pacientes y relacionarlo con otras
variables del estudio.



VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

Material y Métodos

Escala visual analdgica

El paciente evalia su estado de salud global a través de la
puntuacién que se da en la escala visual analégica del 0 al 100.

CRD
Escala
Numérica

Estudiar la calidad de vida de los pacientes en el momento de la
entrevista clinica, y relacionarlo con otras variables del estudio.

e Variables de adherencia

VARIABLE

DEFINICION

FUENTE
TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

ADHERENCIA EL TRATAMIENTO

Grado en que el paciente toma de la medicacidn de acuerdo con la
dosificacién de la prescripcion médica durante el periodo de tiempo
establecido, cumplir con el tratamiento.

CRD
Categorica
1. Buena Adherencia; 2. No Adherencia

Conocer si el paciente tiene una buena adherencia al tratamiento
de la BZD y relacionarlo con otras variables del estudio.
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VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION
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OLVIDA TOMAR ALGUNA VEZ LA BZD
Presencia de olvidos en la administracion de la medicacion
CRD
Categorica
2. Si;2.No

Conocer si el paciente se olvida alguna vez de tomar la BZD vy
relacionarlo con otras variables de estudio y clasificar al paciente de
adherente o no adherente.

TOMA LA BZD A LA HORA INDICADA
Cumplimiento de la hora de toma de la medicacién
CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente toma la BZD a la hora indicada y relacionarlo
con otras variables de estudio y clasificar al paciente de adherente
o no adherente.

DEJA DE TOMAR LA BZD CUANDO SE ENCUENTRA BIEN
Abandono de la medicacion porque el paciente se encuentra mejor
CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente deja de tomar BZD cuando se encuentra bien
y relacionarlo con otras variables de estudio y clasificar al paciente
de adherente o no adherente.



VARIABLE
DEFINICION
FUENTE

TIPO
CODIFICACION

JUSTIFICACION
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DEJA DE TOMAR LA BZD CUANDO SE ENCUENTRA MAL
Abandono de la medicacion por efectos adversos
CRD
Categorica
1. Si;2.No

Conocer si el paciente deja de tomar BZD cuando se encuentra mal
y relacionarlo con otras variables de estudio y clasificar al paciente
de adherente o no adherente.

e Variables deterioro cognitivo

VARIABLE
DEFINICION
FUENTE
TIPO

CODIFICACION

JUSTIFICACION

DETERIORO COGNITIVO

Comprobacion del nivel cognitivo del paciente objeto del estudio
CRD

Escala

1. Deterioro Cognitivo positivo: < 3 errores (4 analfabetos);
2. Deterioro Cognitivo negativo

Conocer el nivel cognitivo del paciente y relacionarlo con otras
variables de estudio
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e Variables de dependencia

VARIABLE Test de dependencia a BZD

DEFINICION Conocimiento del grado de dependencia del paciente a las BZD
mediante la puntuacién de cinco dimensiones: BZD, dosis elevadas,
duracion del tratamiento superior a 3 meses, personalidad
dependiente o antecedentes a drogas o alcohol, BZD vida media
corta, evidencia tolerancia o aumento de dosis

FUENTE CRD
TIPO Escala
CODIFICACION 0: no dependencia; 1-4: Cierto grado de dependencia; 5-8: Elevado

riesgo de dependencia; 8-13: Dependencia presente
JUSTIFICACION Conocer el grado de dependencia del paciente y relacionarlo con
otras variables de estudio

4.8. Diseiio y analisis estadistico de los datos
4.8.1. Descripcion de la muestra

Los datos recabados en este estudio se informatizaron originalmente en un archivo SPSS 25.0. El
primer paso en el procesamiento de los datos del estudio es la exploracidn de las variables de escala
numérica mediante sus histogramas, graficos de distribucién P-P y prueba de Kolmogororv-Smirnov
a un nivel de significacidn p<0,05 para comprobar si siguen o no una distribucién normal y emplear
estadigrafos descriptivos y pruebas de contrastes de hipdtesis paramétricas en el primer caso y no
paramétricas en el segundo.

La descripcién de las caracteristicas de la muestra del estudio se expone resumiendo las variables
nominales u ordinales con pocas categorias con las frecuencias y frecuencias relativas de sus
categorias componentes, las ordinales con muchas categorias o de escala numérica que no siguen
una distribucion de probabilidades normal con mediana(minimo-maximo) y las que la siguen con
media (DE).

Las inferencias de frecuencias relativas y valores de tendencia central de determinadas variables,
con objeto de generalizacién y extrapolaciéon de los resultados a la poblacién, se realiza con
intervalos de confianza al 95% (IC95%).
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4.8.2. Andlisis bivariante

La comparacién de variables de efecto o resultados entre dos o0 mas grupos de las variables con
potencialidad explicativa de esos efectos o resultados se realiza con la prueba chi2 de Pearson si las
variables de efecto o resultado son nominales, independientemente del nimero de sus categorias
componentes y en el caso de producirse este contraste con tablas de contingencias 2x2 se afadira
la prueba Exacta de Fisher.

La comparacién de variables de efecto o resultados cuando sean de escala numérica se compararan
entre dos grupos de los factores con potencialidad explicativa empleando la prueba t-Student si
siguen distribucidn normal o U de Mann-Whitney de no hacerlo. Las comparaciones de variables de
efecto o resultado de escala numérica que sigan una distribucion normal de probabilidades entre
mas de dos grupos de esos factores se realizardn con la prueba ANOVA de una via y de alcanzar la
significacidn estadistica a nivel global se aplicara la prueba post-hoc de Bonferroni para determinar
a expensas de que grupos se alcanzd esa diferencia global. Si las variables de efecto o resultado en
formato escala numérica no siguen una distribucion normal su comparacidon entre mdas de dos
grupos de sus potenciales factores explicativos se realizara con la prueba H de Kruskal-Wallis y de
alcanzar este contraste la significacion estadistica se aplicara como test post hoc la prueba U de
Mann-Whitney comparando la variable de efecto o resultado entre todas las combinaciones de dos
grupos del potencial factor explicativo para identificar a expensas de qué agrupaciones del factor se
alcanzd esa significacidn estadistica global.

Cuando variable de resultado o efecto y variable potencial factor explicativo de ese efecto sean
ambas de tipo escala numérica se procederad a la estimacidn de su coeficiente de correlacion lineal,
de Pearson si ambas siguen una distribucién normal, o de Spearman si al menos una de las dos no
lo hace.

4.8.3. Andlisis multivariante

Por ultimo, se procedera a un analisis multivariable de cada resultado o efecto. Para ello se elegiran
todas aquellas variables como potenciales factores explicativos de cada uno de esos resultados o
efectos que en las comparaciones bivariantes anteriores hayan alcanzado la significacién estadistica
y se empleardn como covariables en modelos de regresidn lineal multiple si la forma de la variable
de resultado o efecto es de escala cuantitativa o de regresion logistica binomial o multinomial si su
forma es nominal categérica. Para el ajuste de estos modelos se empleara la estrategia de pasos
sucesivos hacia atras con modelo lleno de partida si la cantidad de factores explicativos no supera
el nimero de 5, o de pasos sucesivos hacia delante con modelo vacio de partida si supera los 5
factores potencialmente explicativos. En el caso del modelo lineal se empleara el criterio de entrada-
salida de factores por p<0,05 y en el caso del modelo logistico por el criterio de Wald, pero también
ajustado a entradas-salidas por p<0,05 para compensar un posible tamafo de muestra insuficiente
si el numero de potenciales factores explicativos fuese muy grande con una mayor exigencia de
admisién de factores en los modelos que evite la hiperparametrizacién de los modelos.
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Todas las pruebas de contraste de hipdtesis descritas anteriormente seran bilaterales (dos colas) a
un nivel de significacién alfa (error de tipo |I) maximo admisible del 5% (p<0,05) y los calculos
involucrados en todas estas operaciones se ejecutan con ayuda del paquete informatizado de
procesamiento estadistico de datos SPSS 25.0™ de IBM Co.® sobre sistema operativo Windows NT
365 Professional™ de Microsoft Co.*

4.9. Consideraciones éticas
4.9.1. Comité Etico

Esta tesis doctoral ha seguido todos los tramites administrativos requeridos segun la normativa para
estudios con pacientes: Orden SAS/3470/2009, de 16 de diciembre, por la que se publican las
directrices sobre estudios post-autorizacién de tipo observacional para medicamentos de uso
humano. BOE num. 310, de 25 diciembre [RCL 2009, 2577].

Una vez consultada de manera exhaustiva la legislacidn vigente se solicita la clasificacion del estudio
por la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) antes de remitir la
solicitud al CEIm. La solicitud fue remitida el dia 15 de enero 2020 y se recibe el visto bueno y Ia
clasificacion el dia 24 de enero de 2020 (Anexo VII).

Recibida la clasificacion de la AEMPS se remite el dia 6 de febrero de 2020 la solicitud al Comité de
Etica de la Investigacion con Medicamentos (CEIm) recibiendo respuesta positiva el dia 3 de abril de
2020 (Anexo VIII). El CEIm requirid una serie de aclaraciones y rectificaciones del protocolo
inicialmente presentado que fueron en tiempo y forma contestadas para finalmente obtener su
aprobacion. Todo este proceso alargé el tiempo de la resolucidn.

El tercer paso administrativo tras la AEMPS y el CEIm fue recibir la autorizacién de la Direccién del
Servicio Canario de la Salud (Ordenacidon Farmacéutica). Se remite el dia 29 de abril de 2020, al igual
que con el CElm, tras recibir la solicitud de unas aclaraciones se aprueba la autorizacidn para
comenzar la recogida de datos, cumpliendo con las normativas aplicables a este tipo de estudios, en
junio de 2020 (Anexo IV).

Los tres pasos anteriormente descritos tienen un marcado caracter burocratico. La gestidn de cada
uno de ellos conlleva tiempo de respuesta y, por ello, el ligero retraso en el inicio de la recogida de
datos.

Por todo lo anterior expuesto, y que acontece en medio de un estado de pandemia, siendo la
farmacia comunitaria un establecimiento de primera necesidad, obliga a retrasar hasta agosto el
periodo de recogida de datos al haber una sobrecarga de trabajo y de adaptacién al mismo durante
los meses anteriores en la oficina de farmacia.

Todo esto ha repercutido de forma positiva en la tesis doctoral y ha permitido avanzar en diversos

aspectos de la tesis y epigrafes, como son aspectos éticos especificos para este tipo de estudios,
incluyendo las reacciones adversas con obligatoriedad de notificacion a farmacovigilancia, pero
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también consideraciones practicas del informe intermedio y final requerido tanto por la AEMPS como
por el drgano competente de la Comunidad Auténoma de Canarias, que se presentard en un plazo
de 3-6 meses tras la finalizacion del estudio.

Esta tesis doctoral cumple con la Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre de Proteccion de Datos
Personales y garantia de los derechos digitales, y a la aplicacion de del Reglamento (UE) 2016/679
del Parlamento Europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 de Proteccidn de Datos (RGPD) se han
disefiado de forma diferenciada una hoja de informacién al paciente y para cuidadores y un
consentimiento informado especifico para pacientes y para cuidadores.

4.9.2 Aspectos éticos y Proteccion de los sujetos participantes

El estudio se ha realizado en conformidad con los principios de la Declaracién de Helsinki adoptada
por la 182 Asamblea Médica Mundial, Helsinki, Finlandia en 1964 y enmendada en Tokio (1975),
Venecia (1983), Hong Kong (1989), Sudafrica (1996), Edimburgo (2000), Washington (2002), Tokio
(2004), Seul (2008), Brasil (2013); y las Leyes y Reglamentos vigentes en Europa y Espafia.

Debido a que el estudio ha sido realizado en condiciones de practica clinica habitual, no presenta
ningun beneficio o riesgo médico directo para el paciente, ya que no supone ningin cambio en su
tratamiento, ni en otros aspectos de sus actividades diarias habituales.

El paciente otorga su consentimiento antes de ser admitido en el estudio clinico, donde el
farmacéutico ha explicado la naturaleza, propédsitos y posibles consecuencias del estudio, de una
manera comprensible al paciente. La informacidon proporcionada por el farmacéutico ha sido
también registrada.

El sujeto del estudio otorga su consentimiento, firmando el modelo correspondiente que también
deberd llevar la firma del investigador. En el Anexo IV se adjunta una copia del modelo de
consentimiento informado tanto para el cuidador como para el paciente.

El investigador no inicia ninguna investigacién correspondiente al estudio hasta que haya obtenido
el consentimiento del paciente.

Con el fin de garantizar la confidencialidad de los datos de los pacientes participantes en el estudio,
solo tendrdn acceso a los mismos el investigador y su equipo de colaboradores, el representante del
promotor que realizara las tareas de monitorizacién, el auditor en caso de que el estudio se
sometiese a una auditoria, el CEIm y las Autoridades Sanitarias.

El tratamiento, la comunicacidn y la cesion de los datos de caracter personal de todos los sujetos
participantes se ajustara a lo dispuesto en la Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre de Proteccién
de Datos Personales y garantia de los derechos digitales, y a la aplicacién de del Reglamento (UE)
2016/679 del Parlamento europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 de Proteccion de Datos
(RGPD).

Durante el transcurso del estudio, todos los documentos relacionados con el mismo han estado
localizados en un area segura de la oficina de farmacia. El fichero con los datos identificativos de los
pacientes es responsabilidad de los investigadores y ningln archivo que se utilice para la recogida
de datos o para su analisis lleva datos identificativos de pacientes. La base de datos que genere el
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estudio y no contiene identificacién alguna del paciente. Asi, los pacientes no seran identificables,
ya que esta base no contiene informacién sobre las iniciales de los pacientes, n? de historia o
cualquier otra informacién identificativa relativa a dichos pacientes.

La realizacidn de este estudio no interfiere con los habitos de prescripcion del medicamento/s
objeto de estudio. Dicho/s medicamento/s se dispensaran en base a las condiciones de uso
autorizadas y a la practica clinica habitual.
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5. RESULTADOS

5.1. Descripcidn de la muestra de los pacientes de BZD

La muestra a estudio quedd constituida por 127 pacientes que cumplen los criterios de inclusion
definidos en el epigrafe 4.2.1. de metodologia. No hubo pérdidas de pacientes ya que todos
accedieron ala firma del consentimiento y ninguin paciente abandoné el estudio durante los 6 meses
de periodo de recogida de datos.

A continuacidn, se describen, de forma detallada, cada una las variables obtenidas al realizar el CRD
a los pacientes que accedieron a participar en el estudio.

5.1.1. Sexo

Al analizar la distribucion por sexo de la muestra estudiada se obtuvo un 66,14% de mujeres frente
a un 33,86% de hombres, siendo dos de cada tres pacientes mujeres.

Figura 10. Sexo

Sexo

CIMujer
Ovaron

5.1.2. Edad

Tal y como se observa en la el histograma de frecuencias de la Figura 11 y se comprueba con los
resultados del test de normalidad de Kolmogorov-Smirnov al pie de la figura, la edad sigue una
distribucion de probabilidades de tipo normal. La edad de los pacientes de la muestra es de 61(16)
afos en el rango de 20-89 afos. Los grupos de edad con menor frecuencia correspondieron a los de
entre los 20-50 afios y los 85-95 afios.
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Figura 11. Distribucidn de la variable de edad
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Tabla 19. Distribucién de la variable de edad

Prueba de Kolmogorov-Smirnov para la muestra

Edad

N 127

Media 61,31

Parametros normales

Desviacion tipica 15,911

Absoluta ,088

Diferencias mas extremas Positiva ,045
Negativa -,088

Z de Kolmogorov-Smirnov ,994

Sig. asintot. (bilateral) ,276

5.1.3. Estado civil
El 54,3% de los pacientes estudiados se corresponde con el estado civil de “casado/a”. Tanto

solteros/as como viudos/as tienen cifras parecidas, con 17,3% y 18,1% respectivamente. El estado
civil con menor porcentaje de participacion en el estudio es el de divorciado/a con un 10,2%.
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5.1.4. Nivel de estudios

Mientras el 37% de los pacientes participantes en el estudio poseen estudios primarios sdlo el
29,92% presenta estudios universitarios. Los pacientes con estudios secundarios son el 21,26% y los
de pacientes con estudios de ciclo formativo superior alcanzan el 7,09%. Un 4,72% de los
participantes son pertenece pacientes sin estudios. Recordamos que para cumplimentar los datos
del estudio se requeria saber leer y escribir.

5.1.5. Estado laboral

El registro sobre el estado laboral de los pacientes revela que el 58,27% se encuentran jubilados/as,
frente al 28,35% en activo y el 13,39% en situacion de desempleo. El hecho que la mayoria de los
pacientes del estudio sean jubilados se relaciona con la edad media de 61 afios de la muestra.

5.1.6. Afos en tratamiento

Tal y como se observa en la Figura 12, por la forma de su histograma de frecuencias y los resultados
de la prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov presentado al pie de la figura, los afios de
tratamiento no siguen una distribucion normal de probabilidades, por lo que es resumida como 4
(0,3-25) afos, con un rango de 0,2-40 afios. Resultado este preocupante, ya que como se comento
en la Introduccién, los tratamientos con BZD no deben prolongarse mas alld de 4 semanas segln
ficha técnica de los diferentes principios activos.

Figura 12. Distribucidon de los afios en tratamiento
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Tabla 20. Prueba de Kolmogorov-Smirnov

Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra
Afos en

tratamiento

N 127

Parametros normales Medla 5.4390
Desviacion tipica 7,41925

Absoluta ,198

Diferencias mas extremas Positiva ,184

Negativa -,198

Z de Kolmogorov-Smirnov 2,235

Sig. asintét. (bilateral) ,000

5.1.7. Tipo de tratamiento

Con respecto al tipo de tratamiento, el 71,65% de los pacientes sigue un tratamiento crénico frente
al 28,35% que lo reciben de forma puntual. Entiéndase como tratamiento puntual, el que tiene una
fecha final para el tratamiento de la BZD prescrita o por reversion del problema de salud, y por
tratamiento crénico el que continda durante un periodo prolongado de tiempo, al no cesar o
mejorar el problema de salud. La cronicidad en los tratamientos se relaciona, sin lugar a dudas, con
los afios medios de tratamiento de los pacientes mencionados anteriormente.

5.1.8. Tipo de receta

De los 127 pacientes del total de la muestra, 119 emplean la receta electrdnica lo que supone un
93,7% del total. Hoy en dia la receta electrdnica es la via principal por la que se reciben recetas para
la dispensacion en la oficina de farmacia. Mientras la receta privada alcanza un 4,7% del total de las
dispensaciones de BZD, las recetas de mutuas representan un porcentaje minoritario (1,6%).

5.1.9. Solicitud de medicamento

Como se muestra en la figura adjunta (Figura 13), el 88,98% de los pacientes objeto de estudio
realizan la solicitud del medicamento por sus propios medios. Sin embargo, el 11,02% lo hacen a
través de la figura de un cuidador.
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Figura 13. Solicitud de medicamento

100

80

60+

Porcentaje

40+

207

1 I
Cuidador Paciente

5.1.10.Numero de medicamentos

En lo que respecta al nimero de medicamentos que tomaba cada paciente de la muestra, el 55,9%
tomaba cinco o mas, el 37,0% consumian entre 1y 4 y el 7,1% consumia una Unica especialidad
farmacéutica. Este resultado refleja que la mayor parte de los consumidores de BZD son pacientes
polimedicados. A partir de la frecuencia relativa del 71% de pacientes polimedicados obtenida en la
farmacia de Guamasa se procedié a realizar los intervalos de confianza (IC) de polimedicados a la
poblacion general:71% (IC95%: 63%-79%).

5.1.11.Medico prescriptor

El 59,06% de los pacientes recibe la prescripcion de la BZD por el médico prescriptor en atencién
primaria frente al 36,22% que recibe la prescripciéon por parte de un médico especialista en
psiquiatria y el 4,72% que presentan una prescripcion emitida por otros profesionales médicos. Es
destacable el porcentaje de pacientes que presentan prescripciones de BZD generadas por médicos
de atencidn primaria (MAP). Haciendo una extrapolacion a la poblacion general por medio de IC se
obtendria que en el 95% de casos la frecuencia estaria prescrito por MAP en el rango 37,15%-
54,85%.
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El analisis estadistico de principios activos detecta que el mas frecuente entre los 10 objeto de
estudio es el Lorazepam con un 25,49%, seguido de un grupo de BZD con porcentajes muy similares
encabezado por el diazepam con 14,38%; lormetazepam con 14,38%; alprazolam con 13,73% vy
clorazepato con 12,42%. En un tercer escalén se ubican bromazepam y clonazepam con 8,50% y
5,88%, respectivamente. Por Ultimo, con porcentajes minoritarios que reflejan un menor uso,
encontramos el ketazolam con 1,96%; flurazepam con 1,96% y el clobazam con un 1,31%.

Figura 14. Tipos de principio activo

Tipos de Principio Activo
[H lorazepam
M diazepam
O lormetazepam
[Clalprazolam
O clorazepato
M bromazepam
O clonazepam
[ ketazolam
O flurazepam
Oclobazam

En la Tabla 21 se muestran las frecuencias absolutas y relativas de los principios activos usados.
Considerando que el nimero total de farmacos se ha computado de forma acumulada, debido a
gue varios pacientes tienen prescritos dos o mds BZD en su plan de tratamiento, el nimero total de

principios activos alcanza los 153.

Tabla 21. Principios activos

Frecuencias Principios Activos

lorazepam
lormetazepam
alprazolam
diazepam
Principios activos? bromazepam
clorazepato
clonazepam
ketazolam
clobazam

flurazepam

Total

39
22
21
22
13
19

153

Respuestas

Porcentaje

25,5%
14,4%
13,7%
14,4%
8,5%
12,4%
5,9%
2,0%
1,3%
2,0%
100,0%

Porcentaje

de casos
30,7%
17,3%
16,5%
17,3%
10,2%
15,0%
7,1%
2,4%
1,6%
2,4%

120,5%

133



Resultados

5.1.13.Dosis de principios activos

El principio activo mas usado es el Lorazepam y la dosis mas utilizada se corresponde con la de 1Img
(23,53%). En la Figura 15 se muestran las frecuencias relativas de las dosis de principios activos que,
aligual que en el caso de los principios activos son valores acumulados de varias dosificaciones para
un mismo paciente.

Figura 15. Dosis de principios activos
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5.1.14.Forma farmacéutica

En cuanto a la forma farmacéutica de la BZD, mientras el 76,38% de los pacientes objeto de estudio
usa comprimidos, el 18,90% emplea capsulas. Los comprimidos retard (1,57%), polvo para solucion
oral (1,57%), solucion rectal (0,79%) o gotas orales en solucién (0,79%) son formas farmacéuticas
minoritarias.

5.1.15.Dosis diaria definida por la OMS
Tomando como referencia las dosis diarias definidas por la OMS para cada principio activo, las dosis

diarias prescritas (DDP) a los pacientes que forman parte de este estudio son adecuadas en el 81,1%
de los casos, pero elevadas en el 18,90%. Serdn estos Ultimos pacientes los que conforman la
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poblacién diana para la educacién sanitaria complementaria a la dispensacién de la BZD y la IPM
sobre ella. Para el caso de la dosis de Lormetazepam de 2 mg la cual destaca pues, si se considera
que la DDD recomendada por la OMS para el Lormetazepam es de 1 mg, sefiala un potencial
problema relacionado con el medicamento relacionado con la dosis prescrita. Las dosificaciones del
resto de principios activos se adecuan a los valores de DDD propuestos por las OMS.

5.1.16.Vida media

La semivida de eliminacidn plasmatica (tiz) de la BZD es la forma mas frecuente de clasificar y
agrupar a este grupo terapéutico pues afecta a la metabolizacién en el organismo de la BZD y
condiciona la dosis y la pauta posoldgica. En la Figura 16, se observa que la mayoria de pacientes
encuestados (62%) tiene prescritas BZD de vida media intermedia, mientras que el resto (38%)
reciben BZD de vida media prolongada.

Figura 16. Vida media

Vida media

Eintermedia
Orrolongada

La diferencia de edad de los pacientes que consumen BZD de vida media intermedia y BZD de vida
media prolongada es practicamente la misma, y, como se observa, no alcanza significacion
estadistica (p=0,441).
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Figura 17. Asociacion vida media BZD-Edad
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Tabla 22. Estadistica Vida media BZD-Edad
Estadisticos de grupo
Vida media BZD N Media Desviacion tip. Error tip. de la media
Edad (aios) Intermedia 31 62,21 15,25 1,75
Prolongada 18 59,98 16,91 2,37
Tabla 23. Estadistica Vida media BZD-Edad
Prueba de muestras independientes
F Sig. t gl Sig. (bilateral) Diferencia de Error tip. de 95% Intervalo de confianza
medias la diferencia para la diferencia
Inferior Superior
Edad 1,579 ,211 ,773 125 ,441 2,230 2,885 -3,479 7,939

(afios)
5.1.17.Conocimiento de la indicacion del farmaco
En la Figura 18 se muestran los porcentajes de pacientes que conocen las diferentes indicaciones

para las que se les ha prescrito la BZD. Sdlo la indicacidn de la BZD para trastornos del suefio
(77,95%) y la ansiedad (63,78%) supera el 50%.
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Figura 18. Conocimiento de la indicacion del farmaco
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El siguiente grafico muestra la frecuencia relativa de los tipos de tratamientos concomitantes con
BZD seguidos por los pacientes. Esta informacidn es relevante para identificar posibles interacciones
farmacoldgicas que pudieran alterar el efecto de un farmaco por la presencia de otro.

Los antidepresivos son los medicamentos mas usados de manera conjunta con las BZD, siendo una
asociacion frecuente la de antidepresivos con BZD, asociacidon no exenta de posibles interacciones
(41,73%). El uso conjunto de omeprazol (25,98%) destaca como posible interaccion farmacocinética,
ya que puede aumentar la concentracién plasmatica de determinadas BZD. También es llamativa la
toma conjunta de BZD con analgésicos opioides (16,54%) que puede provocar por interaccion
farmacodinamica el aumento de los efectos depresores en el SNC y sus riesgos derivados.

A raiz de los resultados anteriores se estimé el porcentaje de pacientes usuarios de medicamentos

qgue pueden interaccionar con las BZD. Estos porcentajes se muestran en la Figura 19 y se detallan
en la Tabla 24.
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Figura 19. Medicamentos usados
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Antidepresivos

Antipsicéticos

Antiepilépticos

Relajantes musculares

Analgésicos opioides

Antitusigenos opioides

Antihistaminicos H1

Antiacidos

Carbamazepina

Levodopa
Valproato

Anticonceptivos

Betabloqueantes

Omeprazol

Ketoconazol

Eritromicina
ISRS

Digoxina

Tabla 24. Medicamentos usados

Medicamentos usados

No usa
Usa
No usa

Usa
No usa
Usa
No usa
Usa
No usa
Usa

No usa

No usa
Usa
No usa
Usa
No usa

Usa

No usa

No usa

No usa
Usa
No usa
Usa
No usa
Usa
No usa
Usa
No usa
No usa
Usa

No usa

Total

Frecuencia
74
53
113

14
125

124

106
21

127
119

122

125

127

127

123

118

94
33
125

127
94
33

127

127

Porcentaje
58,3
41,7
89,0
11,0
98,4

1,6
97,6
2,4
83,5
16,5
100,0
93,7
6,3
96,1
3,9
98,4
1,6

100,0

100,0

96,9
3,1
92,9
7,1
74,0
26,0
98,4
1,6
100,0
74,0
26,0
100,0
100,0

Resultados
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5.1.18.Enfermedades que contraindican el uso de BZD

Sélo un paciente (0,8%) presentd una enfermedad contraindicada en ficha técnica para la
prescripcion de BZD, sindrome de apnea del suefo, que puede presentar un problema de seguridad
qgue debe valorar el prescriptor en base a la relacién riesgo-beneficio.

5.1.19.lectura de prospecto

En lo que respecta a la lectura del prospecto (Figura 20) por parte de los pacientes, el 53,54% indica
haberlo leido. Se puede concluir que uno de cada dos pacientes no lee el prospecto del
medicamento pautado. Este dato sefiala un escaso conocimiento de la BZD por parte del usuario y
dibuja otra diana para la Intervenciéon Farmacéutica.

Figura 20. Lectura del prospecto

Lectura del
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5.1.20.Conocimiento efectos secundarios

El 66,14% de los pacientes conoce los efectos secundarios producidos por la BZD que toma. El otro
33,86%, sin embargo, no los conoce, y por ello deben ser pacientes sobre los que el servicio de
dispensacién se deberia complementar con IPM.

5.1.21.Tipo de efecto secundario

En la Figura 21 se presenta la frecuencia relativa de pacientes que manifiestan el tipo de efecto
secundario asociado al consumo de BZD. El 75,59% manifiesta no presentar ningun tipo de efecto
secundario, el 11,02% relata sedacion y somnolencia, el 7,09% solo somnolencia y el 6,30% sélo
sedacion. La entrevista clinica deberd permitir al farmacéutico estimar y evaluar el tipo y grado de
esos efectos secundarios con objeto de poder ofrecer una intervencion farmacéutica individualizada
que aborde y/o minimice estos efectos indeseables del tratamiento con BZD.
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Figura 21. Tipo de efecto secundario
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5.1.22.Conduccién y uso de maquinaria

A pesar de saber que la conduccion y el uso de maquinaria puede verse afectada por el tratamiento
con BZD, todos los pacientes contintian conduciendo. Se puede observar como el 57,5% indica que
si realizan las actividades frente al 42,5% que no. Para un 1C95% y extrapolando a la poblacién
general esta frecuencia de los pacientes que realizan el uso de conducciéon y maquinaria se hallara
en algun valor del rango 65,12%-80,88%.

5.1.23.Consumo de alcohol

El 69,3% de los pacientes indica no consumir bebidas alcohdlicas con el tratamiento de BZD, sin
embargo, el 30,7% de los usuarios de BZD declara consumir bebidas alcohdlicas a pasar de esta
precaucién de uso. Si bien no se ha estimado la frecuencia y magnitud de este consumo, se debe
insistir que el uso seguro de BZD recomienda evitar el consumo simultdneo ya que el paciente puede
experimentar un mayor efecto depresor del SNC por la ingesta combinada. Se identifica, por tanto,
una nueva oportunidad y poblacidn diana para realizar educacién sanitaria. Para el IC95% la
frecuencia de pacientes que hacen un uso concomitante de alcohol-BZD oscila en el rango 30,34%-
47,66%.
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5.1.24.Caidas

El 82,7% de los pacientes declara que no han sufrido caidas durante el tratamiento con BZD, frente
al 17,3% que ha sufrido alguna caida. Hay que tener en cuenta que uno de los riesgos asociados al
consumo de BZD son las caidas en personas mayores. En la Figura 22 se presenta la diferencia en las
edades de los pacientes que han sufrido o no caidas durante su tratamiento con BZD. Los pacientes
qgue han sufrido caidas tienen una edad media de 70 afos frente a los 59 afios de edad de quienes

no las han sufrido (p=0,006).

Figura 22. Asociacién Caidas-Edad
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Tabla 25. Estadistica Caidas-Edad

Estadisticos de grupo

Caidas N Media Desviacion tip. Error tip. de la media
Si 15 69,73 8,111 2,094
No 96 58,64 15,124 1,544
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Tabla 26. Prueba t-Student Caidas-Edad

Prueba de muestras independientes

95% Intervalo de

Error tip.
Sig. Diferencia confianza para la
F Sig. t gl dela
(bilateral) de medias diferencia
diferencia
Inferior Superior
Se han asumido
7,787 ,006
Edad varianzas iguales
(afios) No se han asumido
4,266 31,956 0,006 11,098 2,602 5,798 16,397

varianzas iguales

5.1.25.Revision tratamiento/dosis

Un alto numero de los pacientes encuestados 79 (62,2%) declara que no haber sido sometidos a
revision del tratamiento con BZD o a revision de la dosis prescrita, frente a los 48 (37,8%) pacientes
que si han recibido revision. Es decir, solamente uno de cada tres pacientes se beneficia de la
revision de su tratamiento con BZD por lo que se detecta una posibilidad de mejora de la asistencia
sanitaria a los usuarios de BZD sobre la que los gestores sanitarios debieran reflexionar.

5.1.26.Médico responsable de la revisidn del tratamiento con BZD y frecuencia

Con respecto a los pacientes que han recibido revisidn de su tratamiento o dosis, mientras el 64,58%
declara que ha sido el médico especialista el responsable de revisar tanto la patologia como el
tratamiento, el 35,42% de los pacientes revisados confirma que el responsable ha sido el médico de
atencién primaria (Figura 23).
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Figura 23. Médico que hace revisién
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5.1.27.Frecuencia revision

La frecuencia de revisidn del tratamiento constatada es de 3 meses el 18,75% de los pacientes, de
6 meses para el 43,75% y de 1 afio o mas para el 37,50%. Siendo tratamientos de corta duracion, tal
y como se especifica en la ficha técnica, se debe promover la revision del tratamiento en un plazo
inferior alos 3 meses por lo que al igual que antes, se deriva una necesidad de mejora en la asistencia

sanitaria y seguimiento de los usuarios de BZD.

5.1.28.Tolerancia

La tolerancia a la BZD es frecuente en usuarios que usan crénicamente estos principios activos y
genera una menor respuesta a la misma dosis del farmaco. La tolerancia se asocia con la
generacién de dependencia y, en general, conlleva a la demanda de una mayor dosis para
conseguir los mismos efectos. Sélo el 19,05% de los pacientes considera que la BZD ya no tiene el
mismo efecto inicial. El 80,95% estima que no necesita mas dosis de la pautada (Tabla 27).
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Tabla 27. Tolerancia

Tolerancia
Frecuencia Porcentaje
Si 24 18,9
Vilidos No 102 80,3
Total 126 99,2

El total de respuestas obtenidas para la Tolerancia fue de 126, un paciente no respondié a esta
pregunta.

5.1.29.Tratamientos alternativos previos

Al indagar sobre los tratamientos previos para tratar el problema de salud que genera el uso de la
BZD, el 63,78% de los pacientes manifiesta no haber recibido tratamientos alternativos previos. Asi
uno de cada tres pacientes ha tomado tratamientos alternativos antes de iniciar la terapia con BZD
para tratar la patologia asociada al uso de la BZD en la actualidad.

5.1.30.Tipo de tratamiento alternativo previo

Respecto a qué tipo de tratamiento previo que han recibido los pacientes antes de iniciar la toma
de la BZD, el 33,86% ha recurrido a las plantas medicinales, el 25,20% ha usado yoga, midfullness,
meditacidén, y similares, un 14,96% ha probado la acupuntura, la digitopuntura y las terapias
complementarias y el 5,51% ha tomado homeopatia (Figura 24). Como no todos los pacientes han
recibido tratamientos alternativos, y otros han recibido varios, el total acumulado es de 101.

Los tratamientos alternativos, algunas veces desconocidos, merecen la atencién de los profesionales
sanitarios ya que seguln estos datos nuestros pacientes se interesan por ellos y nada mejor que saber
informar y orientar a los pacientes que confian en nuestro consejo sanitario. Debe recordarse que
estos tratamientos alternativos si bien pueden no alcanzar la evidencia cientifica requerida suelen
gozar de buena credibilidad entre sus usuarios y, por ello, no existe inconveniente en su
combinacion con la toma de la BZD para lograr una sinergia en la mejora del problema de salud, v,
posiblemente, conseguir una reduccidn del tiempo y dosis de tratamiento con la BZD.
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Figura 24. Tipo de tratamiento alternativo
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5.1.31.Satisfaccion con el tratamiento de BZD

El 67,72% de los pacientes en tratamiento con una BZD declara estar satisfecho, el 21,26% bastante
satisfecho y el 11,02% insatisfecho. La intervencidn/atencion farmacéutica se enfrenta, sin duda, al
reto y la oportunidad de mejorar ese porcentaje de pacientes insatisfechos con la BZD.

5.1.32.Test de Morisky-Green de adherencia

La adherencia terapéutica al tratamiento con BZD se muestra en la Figura 25. El 89%, de los
pacientes usuarios de BZD presenta buena adherencia al tratamiento segun el test de Morisky-
Green. Este resultado pone el foco sobre la oportunidad de realizar una intervencién farmacéutica
dirigida a mejorar la adherencia en el 11% de pacientes no adherentes al tratamiento.
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Figura 25. Test de Morisky-Green
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5.1.33.Eurogol 5D 3L (escala visual)

El test Euroqol 5D 3L, va a darnos informacién sobre la calidad de vida del paciente que hace uso de
la BZD. Una primera parte del test es una escala del 0 al 100, donde el paciente describe su estado
de salud en ese momento. En la Figura 26 se muestra la distribucion de frecuencias de la escala
visual analdgica de 100 puntos del cuestionario EuroQol 5D que junto a los resultados de la prueba
de normalidad de Kolmogorov-Smirnov nos indica que esta variable no sigue una distribucion
normal de probabilidades, por lo que se la resume como 60(10-90) puntos.

Figura 26. Distribucidon de la variable Euroqol 5D 3L
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Tabla 28. Distribucion de la variable Euroqol 5D 3L

Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra

Euroqol 5D 3L

N 127

Media 59,291
Parametros normales

Desviacion tipica 21,2013

Absoluta ,183

Diferencias mas extremas Positiva ,105

Negativa -,183

Z de Kolmogorov-Smirnov 2,058

Sig. asintot. (bilateral) ,000

A continuacidn, se analiza al paciente en funcidn de las distintas dimensiones con las que cuenta el
test validado de Eurogol 5D 3L, una vez realizada la escala visual, en este caso se divide en 5
dimensiones: movilidad, cuidado personal, actividades cotidianas, dolor/malestar y
ansiedad/depresion.

5.1.33.1. Movilidad

La primera dimensidén del Eurogol 5D 3L permite estimar los posibles problemas que pueden tener
los pacientes en lo que ha movilidad se refiere. Como se muestra en la Figura 27, el 68,50% de los
usuarios de BZD indica que no tiene problemas para caminar, el 30,71% tiene algunos problemas
para caminary el 0,79% tienen que estar en la cama. Estas dos ultimas categorias agrupan a un 32%
de los pacientes, aproximadamente, lo que merece una amplia discusion.

Figura 27. Movilidad
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La dificultad para caminar que padecen algunos pacientes se estima elevada y, por ello, se ha
explorado la relaciéon con la edad. Como se observa en la Figura 28, aquellos pacientes que
presentan algunos problemas para caminar tienen una edad media de 69 afios, mientras quienes
no presentan problemas para caminar es de 57 afios (p=0,003).

Figura 28. Asociacion Movilidad-Edad
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Tabla 29. Estadistica Movilidad-Edad
Estadisticos de grupo
Desviacion Error tip. de la
Movilidad N Media
tip. media
Edad No tengo problemas para caminar 82 57,20 15,272 1,686
(afios) Tengo algunos problemas para caminar 29 68,45 9,720 1,805
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Tabla 30. Prueba t-Student Movilidad-Edad

Prueba de muestras independientes

95% Intervalo de

Error tip. .
Sig. Diferencia confianza para la
F Sig. t gl dela . .
(bilateral) de medias diferencia
diferencia . .
Inferior Superior
Se han asumido
9,343 ,003
Edad varianzas iguales
(afios) No se han asumido
-4,556 77,749 0,003 -11,253 2,470 -16,171 -6,335

varianzas iguales

5.1.33.2. Cuidado personal

El siguiente pardmetro de calidad de vida a tener en cuenta es el cuidado personal. El 82,68% de los
pacientes usuarios de BZD indica no tener problemas con el cuidado personal, el 12,60% tiene
algunos problemas y el 4,72% es incapaz de asearse o vestirse.

Figura 29. Cuidado personal
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5.1.33.3. Actividades cotidianas

Continuando con las dimensiones del test Euroqol 5D 3L, el 69,29% de los pacientes usuarios de BZD
no presenta problemas para realizar actividades cotidianas, el 22,83% presenta algunos problemas,
y el 7,87% es incapaz de realizar sus actividades cotidianas (Figura 30).

Figura 30. Actividades cotidianas
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5.1.33.4. Dolor/malestar

En relacién al dolor y malestar, el 56,7% de los pacientes declara no padecer ninguno de los dos, el
26,8% indica que tiene dolor o malestar de forma moderada y, por ultimo, el 16,5% declara
presentar mucho dolor o malestar, sumando estos dos ultimos valores, observamos que la otra
mitad de la poblacién de estudio presenta dolor y malestar en algun grado. Sin lugar a dudas, este
resultado se puede relacionar con la toma concomitante de fdrmacos analgésicos opioides que ya
comentada.
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Figura 31. Dolor/Malestar
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5.1.33.5. Ansiedad/Depresion

Uno de los parametros relevantes para el estudio es la respuesta de los pacientes en relacién a la
ansiedad y la depresién. Es logico pensar que la muestra no debe manifestar cifras altas al estar en
tratamiento con un farmaco ansiolitico muchas veces acompafiado de antidepresivo tal y como
reflejan los porcentajes obtenidos. No obstante, el 13,4% de los pacientes indica encontrarse muy
ansioso o deprimido, el 48,2% moderadamente ansioso o deprimido y el 37,8% no estar ansioso ni
deprimido, como refleja la figura 32. En este 37,8% de los pacientes se puede deducir que la BZD
junto con otros farmacos asociados estan controlando el problema de salud, y puede ser poblacién
susceptible de efectuar una deprescripcidn.

La inferencia de la frecuencia relativa al grupo de pacientes que manifiestan algin grado de ansiedad
o depresidn para el 95% ofrece esta situacidon para un 53,39%-70,61% de sus usuarios de BZD. Si
estos datos se extrapolan a la poblacidn general, esto nos puede llevar a pensar que los pacientes
no tienen un buen control del problema de salud para el que estan haciendo uso de la BZD.
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Figura 32. Ansiedad/Depresion
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Se decide explorar la asociacidn entre el sexo y ansiedad/Depresion. Como podemos observar, el
62,2% de los pacientes que se encuentran muy ansioso o deprimidos son mujeres. El 64,0% de los
pacientes que se encuentran moderadamente ansiosos o deprimidos también son mujeres. Por
ultimo, el 87,5% que no se encuentran ni ansiosos ni deprimidos también son mujeres. Sin embargo,
estas diferencias no alcanzan la significacion estadistica (p=0,158).
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Figura 33. Ansiedad/Depresién
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Tabla 31. Asociacion Sexo-Ansiedad/Depresion
Asociacién Sexo - Ansiedad/depresién
Ansiedad/depresién
Variables No estoy ansioso ni Estoy moderadamente Estoy muy ansioso Total
deprimido ansioso o deprimido o deprimido
N 28 32 14 74
Mujer % 37,8% 43,2% 18,9% 100,0%
%(*) 62,2% 64,0% 87,5% 66,7%
Sexo
N 17 18 2 37
Varon % 45,9% 48,6% 5,4% 100,0%
%(*) 37,8% 36,0% 12,5% 33,3%
N 45 50 16 111
Total % 40,5% 45,0% 14,4% 100,0%
%(*) 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

N: nimero de casos; % segun ansiedad/depresidn; %(*) segln sexo
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No se obtiene significacién estadistica, p=0,158 (chi-cuadrado de Pearson).

Resultados

Otra de las variables entre la que se decidié explorar una posible relacién con la ansiedad vy

depresion fue la edad, intentando establecer que grupo podia encontrarse con mayor frecuencia en

esa situacién. Como podemos observar, la distribucidn entre la edad de los pacientes y el estado de

ansiedad o depresion en el que se encuentran sigue el mismo patrdn. La edad media para las tres
categorias de ansiedad/depresidon es 60 afios para las tres escalas que se establecen y no se
encuentra significacidn estadistica en la diferencia de edades para el padecimiento de ansiedad y

depresion (p=0,963).

85% IC Edad (afios)

Figura 34. Asociacion Ansiedad/Depresion-Edad

90

807

507

40

307

209

T T T
Mo estoy ansioso ni deprimido Estoy moderadamente ansioso o Estoy muy ansioso o deprimiclo

deprimido
Ansiedad/depresion

Tabla 32. Estadistico Ansiedad/Depresién-Edad

Estadisticos

Edad (afos)

N Validos
No estoy ansioso ni deprimido Media
Desv. tip.
N Validos
Estoy moderadamente ansioso o
Media
deprimido
Desv. tip.
N Validos
Estoy muy ansioso o deprimido Media
Desv. tip.

45
60,18
15,714
50
59,82
14,872
16
61,00
12,987
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Tabla 33. Prueba Anova Ansiedad/Depresion-Edad

ANOVA de un factor ‘
Edad (afios) ‘

Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 17,015 2 8,508 ,038 ,963 ‘
Intra-grupos 24231,958 108 224,370
Total 24248,973 110 ‘

5.1.34.Test de Pfeiffer

La siguiente grafica (Figura 35) muestra como el 85,84% de los pacientes presentan un deterioro
cognitivo negativo segun el test de Pfeiffer frente al 14,16% que presenta un deterioro cognitivo
positivo. Los pacientes positivos en deterioro cognitivo conforman un perfil susceptible de
intervenciéon farmacéutica especifica y derivacién al médico.

Figura 35. Test de Pfeiffer

Test de Pheiffer
Deteri iti
. n:gea?izt: cognmitivo
o Deterioro cognitivo
pElSItI\.l't:l
Tabla 34. Estadistico Test de Pfeiffer
‘ Test de Pfeiffer
. . Porcentaje
Frecuencia Porcentaje L
valido
Deterioro cognitivo positivo 16 12,6 14,2
Validos Deterioro cognitivo negativo 97 76,4 85,8
Total 113 89,0 100,0
‘ Perdidos No procede 14 11,0
| Total 127 100,0

Se decide valorar la posible asociacién del deterioro cognitivo con el sexo de los pacientes. En la
Figura 36 se aprecia a como las mujeres presentan los porcentajes mas altos para ambos tipos de
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deterioro cognitivo, tanto el positivo como el negativo, pero estas diferencias por sexo no alcanzan
la significacién estadistica (p=0,572).

Figura 36. Test de Pfeiffer-Sexo
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Tabla 35. Asociacion Sexo- Test de Pfeiffer

Test de Pheiffer

O Deterioro cognitivo positive
[ Deteriore cognitive negative

Asociacion Sexo - Test de Pfeiffer

Test de Pfeiffer
Variables Deterioro cognitivo Deterioro cognitivo Total
positivo negativo
N 12 62 74
Mujer % 16,2% 83,8% 100,0%
sero % (*) 75,0% 65,3% ‘ 66,7%
4 33 37
Varén % 10,8% 89,2% ‘ 100,0%
25,0% 34,7% 33,3%
N 16 95 111
Total % 14,4% 85,6% 100,0% ‘
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N: nimero de casos; % sexo; % (*) segun Test de Pfeiffer
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No se obtiene significacidn estadistica en la prueba Exacta de Fisher, p=0,572.

Otra de las asociaciones que se considerd importante contrastar es la del deterioro cognitivo con
las caidas sufridas. Se observa que el 90,63% de los pacientes que no han sufrido caidas presentan
un deterioro cognitivo negativo. En los que respecta a los pacientes que si han sufrido caidas, los
porcentajes se encuentran mas equilibrados entre los dos tipos de deterioro, con un 46,67% y un
53,33%, respectivamente. Estas diferencias si alcanzan la significacidn estadistica (p=0,001).

Figura 37. Test de Pfeiffer-Caidas
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Tabla 36. Asociacion Test de Pfeiffer- Caidas
Asociacion Test de Pfeiffer — Caidas
Caid
Variables Acas Total
Si No
N 7 9 16
Deterioro cognitivo
% 43,8% 56,3% 100,0%
positivo
Test de % (*) 46,7% 9,4% 14,4%
Pfeiffer N 8 87 95
Deterioro cognitivo
% 8,4% 91,6% 100,0%
negativo
% (*) 53,3% 90,6% 85,6%
N 15 96 111
Total % 13,5% 86,5% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N: numero de casos; % segun Test de Pfeiffer; %(*) segun caidas
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Se procede a realizar la prueba Exacta de Fisher. En este caso, se obtiene significaciéon estadistica,
resultando p=0,001.

5.1.35.Test de dependencia a BZD

Un parametro fundamental en la caracterizacidon del paciente tratado con BZD es su posible
dependencia a este tratamiento. En la Figura 38 se muestra la distribucién de la puntuacidn en el
test de dependencia a BZD administrada y a su pie el resultado de la prueba de normalidad de
Kolmogorov-Smirnov. Concluimos que esta variable no sigue una distribucién normal por lo que la
resumimos como 5(0-11) con la puntuacidn comprendida entre 5y 9 como la mas frecuente.

Figura 38. Distribucién de la variable Test de dependencia a BZD
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Tabla 37. Prueba de Kolmogorov-Smirnov -Test de dependencia a BZD

Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra
Puntuacion en Test de

Dependencia a BZD

N 127
Media 5,59
Parametros normales

Desviacion tipica 2,623

Absoluta ,285

Diferencias mas extremas Positiva ,219
Negativa -,285
Z de Kolmogorov-Smirnov 3,211

Sig. asintot. (bilateral) ,000

Empleando los puntos de corte de la escala de dependencia a la BZD se observa que el 77,88% de
los pacientes presenta un elevado riesgo de dependencia, el 20,35% ya presenta dependencia a las
BZDy el 1,77% presenta cierto grado de dependencia.

Estos resultados son llamativos, lo que nos hace inferir de una manera mas exhaustiva en el perfil
de estos pacientes. La extrapolacién de la frecuencia relativa a los pacientes que presentan
dependencia al tratamiento con BZD al IC95% ubica esta cifra en el intervalo 70,65%-85,35%.

Figura 39. Test de dependencia a BZD
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Tabla 38. Test de dependencia a BZD

Test de Dependencia a BZD

Frecuencia Porcentaje
Cierto grado de dependencia 2 1,6

. Elevado riesgo de dependencia 88 69,3
Validos .

Dependencia presente 23 18,1

Total 113 89,0

Perdidos No procede 14 11,0

Total 127 100,0

5.1.36. Deteccidon de PRM

Resultados

Porcentaje
valido
1,8
77,9
20,4
100,0

Cuando se procede al andlisis especifico de los problemas relacionados con los medicamentos

(PRM), destacamos que, en la mayoria de los pacientes, se detecta al menos uno, por lo que todos

nuestros pacientes son susceptibles de intervencién farmacéutica para conseguir minimizar o

solucionar estos problemas detectados.

Figura 40. Detecciéon de PRM

Deteccion de PRM
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En relacién al nimero de PRM que presenta los pacientes estudio, su distribucién de frecuencias se

muestra en la Figura 41, a cuyo pie se presentan los resultados de la prueba de normalidad de

Kolmogorov-Smirnov, para rechazar la cercania de distribucién de probabilidades de esta variable a

una curva gaussiana, por lo que se resume como 2(0-5) RMN. Este resultado ofrece al farmacéutico

comunitario una oportunidad de accionar la atencién farmacéutica paliando estos resultados

negativos detectados.
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Figura 41. Distribucién de la variable PRM
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Tabla 39. Distribucion de la variable PRM
Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra
Numero de PRM
N 127
Media 2,24
Parametros normales
Desviacion tipica ,971
Absoluta ,305
Diferencias mas extremas Positiva ,305
Negativa -,215
Z de Kolmogorov-Smirnov 3,434
Sig. asintot. (bilateral) ,000

5.1.37. Deteccion RNM

Respecto a los resultados negativos asociadas a la medicacién con BZD (RNM), el 99,21% de los
pacientes valorados presentan RNM como consecuencia del uso de BZD.
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Figura 42. Deteccion RNM
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En la Figura 43 se muestra el histograma de frecuencias de los RNM con su prueba de normalidad al
pie, ambas exploraciones conducen a desestimar la distribucidén normal de probabilidad es para esta
variable, por lo que se le resume como 1(0-4) RNM.

Figura 43. Distribucién de la variable numero de RNM
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Tabla 40. Prueba de Kolmogorov-Smirnov-Numero RNM

Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra

Nuimero de RNM

N 127
Media 1,50
Parametros normales

Desviacion tipica ,744

Absoluta ,365

Diferencias mas extremas Positiva ,365
Negativa -,241
Z de Kolmogorov-Smirnov 4,114

Sig. asintot. (bilateral) ,000

5.1.38.Tipos de PRM

Uno de los pardmetros que mads valor aporta a la labor asistencial del farmacéutico es la
identificacidn de los tipos de PRM. Un 97,64% de los pacientes presenta un PRM relacionado con la
dosis, pauta y/o duracién inadecuada, resultado logico si se tiene en cuenta que la mayoria de los
pacientes tiene una mayor duracién del tratamiento del que se indica en ficha técnica. El 74,02%
presenta interacciones, valor que se complementa con el ya obtenido donde el 70,87% de los
pacientes tomaba algin medicamento que tenia una interaccién con su tratamiento actual de BZD.
El resto de tipos de PRM también se encuentran presentes, pero todos ellos en menos del 50% de
los pacientes objeto de estudio.

La probabilidad de efectos adversos del 20,47% supone una alerta desde la farmacia comunitaria
para ofrecer al paciente educacién sanitaria e IPM. La duplicidad (11,81%) también estd presente
dentro de los tratamientos estudiados, y como se comentaba al principio, se han encontrado
pacientes que toman conjuntamente mds de una BZD de forma habitual. Por ultimo, en estos
porcentajes minoritarios destacar el hecho de los pacientes que presentan una no adherencia
terapéutica (referido en la Figura 44 como incumplimiento) que, al igual que las interacciones,
obtiene un valor similar del 10,24% de los pacientes.
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Figura 44. Tipos de PRM
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Tabla 41. Estadisticos tipos de PRM

Tipos de PRM
Frecuencia Porcentaje
No 126 99,2
Contraindicacion
Si 1 ,8
Dosis, pauta y/o No 3 2,4
duracion no .
REaEeE Si 124 97,6
No 112 88,2
Duplicidad
Si 15 11,8
No 114 89,8
Incumplimiento
Si 13 10,2
No 33 26,0
Interacciones
Si 94 74,0
Otros PS que No 126 99,2
afectan al .
tratamiento Si 1 8
Probabilidad de No 101 79,5
efectos adversos Si 26 20,5
PS No 111 87,4
insuficientemente .
tratado Si 16 12,6
Total 127 100,0
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5.1.39.Tipos de RNM

Los tipos de RNM detectados se presentan en la Figura 45, donde se observa cémo el 99,21% de los
pacientes presenta algin RNM de seguridad. Esta alta tasa de prevalencia de RNM se asocia al hecho
de que una de las condiciones para sefialar un RNM de seguridad es que el tiempo del tratamiento
con BZD se encuentre incrementado por encima del recomendado en la ficha técnica, siendo esta
la situacién observada previamente en un amplio porcentaje de los pacientes de este estudio.
También contribuyen a aumentar este porcentaje de RNM de seguridad los pacientes que tienen
riesgo de desarrollar efectos adversos o interacciones tanto por aumento de la concentracion
plasmatica, como por aumento de los efectos depresores en el SNC.

El 24,41% de los RNM son de efectividad generalmente por incumplimiento terapéutico,
interacciones medicamentosas que disminuyen la concentracion plasmatica de la BZD o aumento
de los sintomas por un problema de salud insuficientemente tratado.

Por ultimo, se observa un 11,02% de RNM de necesidad relacionados con las posibles
contraindicaciones o duplicidades en el tratamiento.

Figura 45. Tipos de RNM
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En la Figura 46 se describe la frecuencia relativa de los tipos de RNM acorde a la clasificacién del
Tercer Consenso de Granada, 2007. Se observa que el que mayor incidencia presenta es el RNM de
inseguridad cuantitativa con un 64,62%, seguido de dos porcentajes similares: RNM por
inefectividad cuantitativa con un 15,90% y RNM por inseguridad no cuantitativa con un 12,31%. Con
un porcentaje minoritario estd el RNM por uso de medicamento innecesario. En ultimo lugar, se
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encuentran los RNM por problemas de salud no tratados con un 0,51% y por inefectividad no

cuantitativa con 0%.

Figura 46. Tipos de RNM desglosado
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Tabla 42. Tipos de RNM desglosado

Tipos de RNM desglosado

Frecuencia Porcentaje
No 126 99,2
PS no tratado
Si 1 ,8
Efecto de No 114 89,8
medicamento
. . Si 13 10,2
innecesario
Inefectividad
o No 127 100,0
no cuantitativa
Inefectividad No 96 75,6
cuantitativa Si 31 24,4
Inseguridad no No 103 81,1
cuantitativa Si 24 18,9
Inseguridad No 1 8
cuantitativa Si 126 99,2
Total 127 100,0
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5.1.40. Criterios STOPP

Los criterios STOPP referentes a las BZD definidos por Gallagher (2008), se dan en el 100% de los
pacientes en donde son aplicables estos criterios, es decir personas mayores de 65 afios (Tabla 43).
Estos pacientes suponen el 50,4% de la muestra y se puede decir que son pacientes con una
prescripcidon potencialmente inadecuada en relacion a la duracién del tratamiento con BZD.

Tabla 43. Criterios STOPP

Criterios STOPP
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido
Validos Si 64 50,4 100,0
Perdidos No procede 63 49,6
Total 127 100,0

5.1.41.Tipos de intervencion farmacéutica (IF)

La intervencion farmacéutica supone la actuacion del farmacéutico encaminada a la resolucién de
una incidencia detectada durante la dispensacion de BZD. Se pueden consideran distintas
actuaciones tal y como se describen en Foro FC-AF, 2019.

Respecto a los tipos de intervencién farmacéutica, se puede observar como ofrecer educacién
sanitaria e IPM son las intervenciones elegidas por el farmacéutico dispensador en el 100% de los
casos y aplicadas a todos los pacientes mientras se realiza el servicio de dispensacion. A
continuaciodn, se encuentra la derivacion al médico comunicando PRM/RNM con un 36,22%. Con
menor porcentaje registramos la derivacién a seguimiento farmacoterapéutico (3,15%) y la
derivacion al médico para desprescripcion (1,57%) (Figura 47, Tabla 44).
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Figura 47. Tipos de IF

Ofrecer Educacion Sanitaria— 100,00

Facilitar informacién (IPMH 100,00

Derivar al médico comunicando PEM/RNM 36.22_

Derivar a Seguimiento Farmacoterapéutico= |3,15

Derivar al médico para deprescripciégn={ 1,57

Tabla 44. Tipos de IF

Tipos de IF
Frecuencia Porcentaje
Facilitar 3
i » Si 127 100,0
informacion (IPM)
Ofrecer Educacion 3
o Si 127 100,0
Sanitaria
Derivar a No 123 96,9
Seguimiento
- Si 4 3,1
Farmacoterapéutico
Derivar al médico No 81 63,8
comunicando
FENAN i 46 36,2
Derivar al médico No 125 98,4
para deprescripcion Si 2 1,6
Total 127 100,0
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5.1.42. Aceptacion de la IF por parte del paciente

El 98,43% de los pacientes acepta la intervencion farmacéutica frente al 1,57% que no la acepta. Es
un hecho que refuerza la accién del farmacéutico como agente de salud esencial en el uso necesario,
eficaz y seguro de las BZD y que pone de manifiesto una vez mas la confianza en la figura del
farmacéutico.

5.1.43. Aceptacion de la IF por parte del médico

En este punto se analiza la aceptacién de la intervencion farmacéutica por parte del médico. Como
podemos observar en la figura 48, el 62,20% de las intervenciones farmacéuticas no han sido
derivadas al médico. Con respecto a los que se han derivado, del 36,22% no se obtuvo respuesta
frente al 1,57% del que si se obtuvo. Es un hecho que, como se expondra en las limitaciones del
estudio, ha resultado complicado. La comunicacién directa con el médico de atencidn primaria,
tanto para el paciente al entregar la carta de derivacién como para el farmacéutico para consultarle
y compartir informacién ha resultado casi imposible durante el periodo de estudio debido a la
pandemia COVID-19, la sobrecarga del sistema sanitario y las medidas restrictivas.

Figura 48. Aceptacion de IF por parte del médico
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A continuacidn, se describen y puntuan tres variables concatenadas en relacion al grado de
satisfaccion del paciente con la IF realizada:
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e considera que el material entregado le ha ayudado
e satisfaccidn con el servicio recibido

e considera que la IF le ha ayudado con su BZD

La puntuaciéon dada a cada aspecto de la satisfaccidn es: 4= muy satisfecho; 3= bastante satisfecho;
2= normalmente satisfecho; 1= poco satisfecho y 0= nada satisfecho.

Tanto los histogramas como los resultados de las pruebas de normalidad para las variables que
valoran los diferentes aspectos de la satisfaccidn con la IF muestran su seguimiento muy de cerca a
distribuciones normales de probabilidad, por lo que se resumen con la media y desviacién que
aparecen en sus histogramas.

Figura 49. Distribucién utilidad del material entregado
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Figura 50. Distribucién satisfaccidn con el servicio recibido
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Figura 51. Distribucién de la consideracion de que la IF ha ayudado con la BZD
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Figura 52. Distribucién de la puntuacion en la satisfaccion de IF
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Para verlo reflejado desde un punto de vista cualitativo se procedié a agrupar las puntuaciones
menores a 6 puntos como insatisfaccion y las de 6 o mas puntos como satisfaccion con la IF. Con
esta clasificacion de las puntuaciones el 76,38% de los pacientes se considera satisfecho con la
intervencién farmacéutica recibida, y el | 23,62% no (Figura 52).

Figura 53. Satisfaccion de IF
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5.2. Asociaciones

En este apartado se va a proceder a la exploracion de asociaciones de PRM, RNM, criterios STOPP y
valoracion de intervencion farmacéutica (tipo, aceptacion y satisfaccidn) con caracteristicas propias
del paciente y sus tratamientos.

Se realiza el estudio completo de todas las variables y sus posibles asociaciones, sin embargo, en
este apartado consideramos soélo aquellas que han resultado resefables y destacables para el
estudio. En cualquier caso, el analisis completo de todas ellas se encuentra disponible en el anexo
estadistico que se adjunta.

5.2.1. Numero de PRM

Se procede a valorar las posibles asociaciones entre el nUmero de PRM con el resto de las variables.
Se lleva a cabo un analisis bivariante para detectar diferencias significativas, encontrando las que se
citan a continuacidn. Finalmente, se lleva a cabo un analisis multivariable con las variables que
logran alcanzar la significacion en las comparaciones bivariantes.

- Dosis diaria definida por WHO:

En la Figura 54 se observa como aquellos pacientes que tienen una dosis elevada con respecto a la
definida por la OMS, presentan un nimero de PRM mas elevado (p=0,004).

Figura 54. Asociacion Dosis diaria WHO — Numero PRM
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Tabla 45. Estadistica Dosis Diaria WHO-NUmero PRM

Estadisticos de grupo

Dosis diaria definida por WHO N Media Desviacion tip. Error tip. de la media
Numero de Correcta 103 2,12 ,911 ,090
PRM Elevada 24 2,75 1,073 ,219

Al tratarse de comparacion de variables de escala numérica con distribucién normal entre dos
grupos se emplea la prueba t-Student para estimar su significacion (p=0,004).

- Tipo de efecto secundario:
Todas las variables con tipo de efecto secundario presentan una media de 3 a excepcion de “ningun

tipo de efecto secundario” que presenta una media de 2. Esto supone que los pacientes presenten
menos PRM cuando no tienen efectos secundarios.

Figura 55. Asociacion Tipo efecto secundario — Numero PRM
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Dado que comparamos variables de mas de dos grupos se realiza la prueba ANOVA de un factor,
obteniendo que las diferencias son estadisticamente significativas con p<0,001.
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Tabla 46. Prueba Anova Tipo Efecto Secundario-Numero PRM

ANOVA de un factor

Numero de PRM

Suma de cuadrados Gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 30,793 3 10,264 14,327 ,000
Intra-grupos 88,121 123 ,716
Total 118,913 126

Obtenida la significacidon global de las diferencias se procede a realizar la prueba post-hoc de
Bonferroni para determinar a expensas de qué grupos se alcanzo esa diferencia global.
Tabla 47. Prueba Anova Tipo Efecto Secundario-NUumero PRM

Comparaciones multiples

Variable dependiente: Numero de PRM

Bonferroni
Intervalo de confianza al 95%
(1) Tipo de efecto (J) Tipo de efecto Diferencia de
Error tipico Sig.
secundario secundario medias (I-J) Limite inferior Limite superior
Somnolencia -,698 ,295 ,117 -1,49 ,09
Ninguno Sedacion -1,031" ,311 ,007 -1,87 -,20
Ambas -1,388" ,242 ,000 -2,04 -,74
Ninguno ,698 ,295 ,117 -,09 1,49
Somnolencia Sedacion -,333 ,411 1,000 -1,44 ,77
Ambas -,690 ,362 ,351 -1,66 ,28
Ninguno 1,031" ,311 ,007 ,20 1,87
Sedacion Somnolencia ,333 ,411 1,000 -,77 1,44
Ambas -,357 ,375 1,000 -1,36 ,65
Ninguno 1,388" ,242 ,000 ,74 2,04
Ambas Somnolencia ,690 ,362 ,351 -,28 1,66
Sedacion ,357 ,375 1,000 -,65 1,36

*. La diferencia de medias es significativa al nivel 0.05.
- Meédico que hace la revision:

De manera visual, en la Figura 56 se observa claramente como cuando el nimero de PRM se

encuentra en torno a 3 (¥=3,1) el médico que realiza la revisién del tratamiento con BZD es un
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médico especialista. Sin embargo, en valores préximos a 2, el médico que la realiza es de atencion
primaria.

Figura 56. Asociaciéon Médico que hace revision-Numero PRM

3

2

95% IC Numero de PRM

.

T T
Atencidn Primaria Especialista

Médico que hace revision

Tabla 48. Estadistica Médico que hace revision-Numero PRM

Estadisticos de grupo

Médico que hace revision N Media Desviacion tip. Error tip. de la media
Atencion Primaria 17 2,00 ,791 ,192
Numero de PRM
Especialista 31 3,10 1,106 ,199

La comparacion utilizando la prueba t-Student produce una p< 0,001.

- Test de Morisky-Green:

En la Figura 57 se muestra la diferencia entre el nimero de PRM respecto a las valoraciones de
adherencia ofrecidas por el Test de Morisky-Green, comparando entre aquellos pacientes que
presentan buena adherencia y los que no presentan adherencia al tratamiento. Se hace evidente,
qgue aquellos pacientes que presentan un mayor nimero de PRM son aquellos en los que no hay

adherencia al tratamiento pautado (%=2,93). Es por ello que, los pacientes que presentan buena

adherencia al tratamiento tienen menor numero de PRM (%=2,15).
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Figura 57. Asociacion Test Morisky-Green -NUmero PRM
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Tabla 49. Asociacion Test de Morisky-Green -Numero PRM

Estadisticos de grupo

Test de Morisky-Green N Media Desviacion tip. Error tip. de la media
Buena adherencia 113 2,15 ,956 ,090
Numero de PRM
No adherencia 14 2,93 ,829 ,221

La prueba t-Student arroja una significacion estadistica con valor p= 0,004.

- Ansiedad/depresion:

En la Figura 58 se muestra una clara diferencia entre el nimero de PRM vy el estado ansioso o
depresivo del paciente. Como podemos observar, aquellos pacientes que se encuentran muy

ansiosos o depresivos son los que tienen mayor nimero de PRM (%=4). Las otras dos variables:
moderadamente ansioso y no estoy ansioso, presentan resultados similares con respecto al nimero

de PRM (£=2).
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Figura 58. Asociacion Ansiedad/Depresion-Numero PRM
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Tabla 50. Asociacidon Ansiedad/Depresion -Nimero PRM

Estadisticos

Numero de PRM

N Vilidos 48
No estoy ansioso ni
Media 1,88
deprimido
Error tip. de la media ,097
N Validos 62
Estoy moderadamente
Media 2,13
ansioso o deprimido
Error tip. de la media ,102
N Validos 17
Estoy muy ansioso o
Media 3,65
deprimido
Error tip. de la media ,256

La prueba ANOVA de un factor arroja significacion estadistica en las diferencias a un nivel p<0,001.
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Tabla 51. Anova Ansiedad/Depresion -NUmero PRM

ANOVA de un factor
Numero de PRM

Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 40,813 2 20,407 32,400 ,000
Intra-grupos 78,100 124 ,630
Total 118,913 126

La prueba post-hoc de Bonferroni nos indica entre que grupos se dan estas diferencias:

Tabla 52. Prueba Bonferroni Ansiedad/Depresidon -Niumero PRM

Comparaciones multiples

Variable dependiente: Numero de PRM

Bonferroni
) Diferencia de Error Intervalo de confianza al 95%
. . (J) Ansiedad/depresién . o Sig.
Ansiedad/depresion medias (I-J) tipico Limite inferior Limite superior
Estoy moderadamente
-,254 ,153 ,295 -,62 ,12
No estoy ansioso ni ansioso o deprimido
deprimido Estoy muy ansioso o
-1,772" ,224 ,000 2,32 -1,23
deprimido
No estoy ansioso ni
Estoy ,254 ,153 ,295 -12 ,62
deprimido
moderadamente
Estoy muy ansioso o
ansioso o deprimido -1,518" ,217 ,000 -2,05 -,99
deprimido
No estoy ansioso ni
1,772* ,224 ,000 1,23 2,32
Estoy muy ansioso o deprimido
deprimido Estoy moderadamente
1,518" ,217 ,000 ,99 2,05

ansioso o deprimido
*. La diferencia de medias es significativa al nivel 0.05.

Para el analisis multivariable son seleccionadas las variables que en las comparaciones bivariantes

anteriores alcanzaron la significacidn estadistica p<0,05 como covariables en modelos de regresion
lineal multiple con el nimero de PRM como variable dependiente.

Dado que la cantidad de factores explicativos no supera el nimero 5, se utilizara el analisis por pasos
hacia atras (backward stepwise).
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Tabla 53. Analisis Multivariable Nimero de PRM

Coeficientes?

Coeficientes no Coeficientes Intervalo de confianza de
Covariables estandarizados tipificados t sig. 95,0% para B
Limite -y .
B Error tip. Beta inferion Limite superior
(Constante) -1,671 ,530 -3,150 ,004 -2,751 -,591
Dosis diaria definida por OMS ,585 ,225 ,193 2,595 ,014 ,126 1,044
Tipo de efecto secundario ,400 ,074 ,417 5,433 ,000 ,250 ,549
Médico que hace revision ,432 ,194 ,178 2,229 ,033 ,037 ,826
Test de Morisky-Green ,663 ,247 ,191 2,690 ,011 ,161 1,166
Ansiedad/depresion ,927 ,143 ,518 6,479 ,000 ,636 1,218

Codificacidn de las variables:
- Dosis diaria definida por OMS Correcta-1, Elevada-2.
- Tipo de efecto secundario: Ninguno-0, Somnolencia-1, Sedacién-2, Ambos-3.
- Meédico que hace revision: Familia-1, Especialista-2.
- Test de Morisky-Green: Buena-1, Mala-2.
- Ansiedad/Depresion: No-1, Moderada-2, Intensa-2.

Estudiando los coeficientes tipificados de la tabla anterior, podemos ver como Ia
“Ansiedad/Depresion” vy el “tipo de efecto secundario” presentan la mayor influencia sobre el
numero de PRM que sufre el paciente tratado con BZD.

5.2.2. Tipode PRM

Dada la cantidad de categorias de la variable tipo de PRM para el tamafio de muestra disponible, no

se han podido aplicar pruebas estadisticas para esta variable.

5.2.3. NUumero de RNM

En este apartado se procede a analizar las posibles asociaciones entre el nimero de RNM con el
resto de las variables. Primero se lleva a cabo un analisis bivariante para detectar diferencias
significativas en las diferencias, y posteriormente un andlisis multivariable con las variables que en
estas comparaciones bivariantes alcancen la significacidon estadistica.

- Tipo de efecto secundario:

La Tabla 54 muestra como la incidencia de los RNM es superior cuando el paciente presenta algun

tipo de efecto secundario. Aquellos pacientes que no presentan ningun tipo de efecto secundario
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se sitlan en torno a una media de 1 RNM, mientras que los que presentan algun efecto secundario

se sitlan en torno a 2 RNM.

Tabla 54. Asociacion Tipo Efecto Secundario -Niumero RNM
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La prueba ANOVA de una via nos ofrece una significacién p<0,001 para las diferencias.

Tabla 55. Anova Tipo Efecto Secundario -NUmero RNM

ANOVA de un factor
Numero de RNM

Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 23,495 3 7,832 21,728 ,000
Intra-grupos 43,973 122 ,360
Total 67,468 125

Y el test post-hoc de Bonferroni nos indica a continuacién a expensas de qué grupos se alcanzo esa

diferencia global.
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(1) Tipo de efecto

secundario

Ninguno

Somnolencia

Sedacion

Ambas

*, La diferencia de medias es significativa al nivel 0.05.

Tabla 56. Prueba Bonferroni Tipo Efecto Secundario -NiUmero RNM

(J) Tipo de efecto

secundario
Somnolencia
Sedacion
Ambas
Ninguno
Sedacion
Ambas
Ninguno
Somnolencia
Ambas
Ninguno
Somnolencia

Sedacion

Comparaciones multiples

Diferencia de

medias (I-J)
-,726"
-1,101"
-1,083"
,726"
-,375
-,357
1,101*
,375
,018
1,083"
,357
-,018

Bonferroni

Error tipico

,209
,221
172
,209
,292
,257
,221
,292
,266
172
,257
,266

Variable dependiente: Numero de RNM

Sig.

,004
,000
,000
,004
1,000
,998
,000
1,000
1,000
,000
,998
1,000

Resultados

Intervalo de confianza al 95%

Limite inferior

-1,29
-1,69
-1,54
,16
-1,16
-1,05
,51
-41
-,70
,62
-33
-73

Limite superior
-,16
-,51
-,62
1,29

Observando estos resultados se concluye que existen diferencias significativas entre “ningun tipo

de efecto secundario” con respecto a los otros tres tipos: somnolencia, sedacidon y ambas. Sin

embargo, aquellos pacientes que presentan algun tipo de efecto secundario, ya sea somnolencia,

sedacién o ambos no tienen diferencias significativas entre ellos.

Médico que hace la revision del tratamiento con BZD:

Comparando el nimero de RNM con respecto al médico que realiza la revision, se observa que

aquellos pacientes tratados en la atencidn primaria presentan un menor nimero de RNM (x=1,29),

frente a los tratados por médicos especialistas (£=2,16).
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Figura 59. Asociacion Médico que hace revision -Numero RNM
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Tabla 57. Estadistico Médico que hace revisién-Niumero RNM

Estadisticos de grupo

Médico que hace revision N Media Desviacion tip. Error tip. de la media
Atencidn Primaria 17 1,29 ,588 ,143
Numero de RNM
Especialista 31 2,16 ,860 ,154

La prueba t-Student arroja una significacion estadistica con p<0,001 para la diferencia.

- Ansiedad/depresion:

En la Figura 60 se compara el nimero de RNM entre los grados de ansiedad/depresién con un

resultado practicamente idéntico al obtenido para la comparacion similar de los PRM. Se observa

claramente, una diferencia entre los pacientes que se encuentran muy ansiosos o deprimidos ( X

=2,53) con respecto a los otros dos estados ( ¥=1,38 y £=1,34 de izquierda a derecha).
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Tabla 58. Estadistico Ansiedad/Depresién-Nimero RNM

Numero de RNM

N Validos 48
No estoy ansioso ni deprimido Media 1,38
Error tip. de la media ,087
Validos 61
N
Perdidos 1
Estoy moderadamente ansioso o deprimido
Media 1,34
Error tip. de la media ,073
N Validos 17
Estoy muy ansioso o deprimido
Media 2,53
Error tip. de la media ,194

Resultados
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Tabla 59. Anova ansiedad/Depresion -NUumero RNM

ANOVA de un factor
Numero de RNM

Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 20,212 2 10,106 26,305 ,000
Intra-grupos 47,256 123 ,384
Total 67,468 125

La prueba ANOVA de una via confirma nuestra observacidn al mostrar una p<0,001 para la diferencia

de RNM entre los niveles de ansiedad/depresion. Y la prueba post-hoc de Bonferroni de la tabla 60

nos muestra a expensas de qué estados de depresidén/ansiedad se obtiene las diferencias del

numero de RNM, es decir vamos a poder observar en cuales de los items el paciente va a tener mas

RNM.

(1) Ansiedad/depresién

No estoy ansioso ni

deprimido

Estoy moderadamente

ansioso o deprimido

Estoy muy ansioso o

deprimido

Tabla 60. Prueba Bonferroni Ansiedad/Depresién-Numero RNM

Comparaciones multiples

Variable dependiente: Numero de RNM

Bonferroni
Diferencia Intervalo de confianza al 95%
Error
(J) Ansiedad/depresion de medias . Sig.
(1) tipico Limite inferior Limite superior
Estoy moderadamente
,031 ,120 1,000 -,26 ,32
ansioso o deprimido
Estoy muy ansioso o
-1,154" ,175 ,000 -1,58 -,73
deprimido
No estoy ansioso ni
-,031 ,120 1,000 -32 ,26
deprimido
Estoy muy ansioso o
-1,185* ,170 ,000 -1,60 -,77
deprimido
No estoy ansioso ni
1,154" ,175 ,000 ,73 1,58
deprimido
Estoy moderadamente
1,185" ,170 ,000 ,77 1,60

ansioso o deprimido

*. La diferencia de medias es significativa al nivel 0.05.

Pasamos al andlisis multivariable empleando modelos de regresion lineal dado el caracter de escala

numérica de los RNM. Eligiendo como potenciales factores explicativos del nimero de RNM
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aquellas variables para las que se alcanzé una p<0,05 en las comparaciones simples del numero de
RNM. Dado que la cantidad de estos potenciales factores explicativos no supera el nimero 5, se

utilizara el analisis por pasos hacia atrds (backward stepwise).

Tabla 61. Analisis multivariable NiUmero RNM

Coeficientes?

Intervalo de Intervalo de
Coeficientes
Coeficientes no estandarizados confianza de confianza de
Modelo tipificados Sig.
95,0% para B 95,0% para B
B Error tip. Beta Limite inferior Limite superior

Tipo de efecto secundario ,336 ,088 ,455 ,001 ,156 ,515
Médico que hace revision ,561 ,237 ,300 ,024 ,080 1,042
Ansiedad/depresién ,355 ,166 ,258 ,039 ,018 ,692

Codificacion de las variables:
- Tipo de efecto secundario: Ninguno-0, Somnolencia-1, Sedacién-2, Ambos-3.
- Meédico que hace revision: Familia-1, Especialista-2.
- Ansiedad/Depresion: No-1, Moderada-2, Intensa-3.

Tipo de efecto secundario, Médico que hace la revision y estado de Ansiedad/Depresion presentan
una asociacién estadisticamente significativa con el nimero de RNM que puede tener un paciente.

Haciendo uso de los coeficientes no estandarizados podriamos interpretar que el médico que hace
la revision tiene el papel mas importante con B=0,561. Sin embargo, si observamos los coeficientes
tipificados, en los que la magnitud del coeficiente de regresidon no estandarizado se corrige por la
dispersidn de la escala y unidad de medida de la variable, el factor con mayor peso es el “Tipo de
efecto secundario” con Beta=0.455.

5.2.4. Tipo de RNM

La gran cantidad de categorias de la variable tipo de RNM para el tamafio de muestra disponible
impide la aplicacion de pruebas estadisticas, de forma similar a lo que sucedia con el tipo de PRM.

5.2.5. Criterios STOPP

Como ya se dijo, a todos los pacientes en la muestra susceptibles de asignacion del criterio STOPP
se les ha etiquetado como cumplidores del criterio, por lo que a efectos del estudio esta variable se
convierte en una constante imposibilitando explorar su asociaciéon con el resto de factores
considerados.
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5.2.6. TipodelF

La exploracion de las posibles asociaciones entre el tipo de intervencion farmacéutica (IF) con el
resto de las variables se lleva a cabo en dos fases. En la primera se comparan las diferentes variables
entre los tipos de IF seleccionando aquellas que alcancen la significacién estadistica a nivel p<0,05
en estas comparaciones como potenciales factores explicativos de la IF. En la segunda esos factores
se introducen como covariables en modelos de regresion logistica binaria multivariable con la IF
como efecto para estimar su asociacion mediante la OR(IC95%).

- Tipo de tratamiento:

En la Figura 61 se observa una clara preeminencia del tipo de intervencién farmacéutica
IPM+Educacién Sanitaria tanto para el tipo de tratamiento puntual como el crénico, siendo este tipo
de intervencion el mas utilizado en el tratamiento puntual, mientras para el tratamiento crdénico,
siendo mayor también la IF sin derivacién al médico esa diferencia entre los tipos de IF no es tan
relevante. Esta comparacidn alcanza la significacién estadistica (p=0,004).

Figura 61. Asociacion Tipo tratamiento-Tipo IF
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Variables
Puntual
Tipo de
tratamiento
Crénico

Total

Tabla 62. Estadistico Tipo de tratamiento-Tipo de IF

Asociacion Tipo de tratamiento-Tipo intervencion farmacéutica

N
%
% (*)
N
%
% (*)
N
%
% (*)

IPM+ofrecer Educacion
Sanitaria

30
83,3%
38,5%

48
55,8%
61,5%

78
63,9%
100,0%

IPM+ofrecer Educacion
Sanitaria+derivar al médico
6
16,7%

13,6%

38
44,2%

86,4%

44
36,1%

100,0%

N=numero de casos; % segun Tipo Tratamiento; %(*) segun Tipo IF

Se obtiene un valor de p=0,004 con la prueba exacta de Fisher.

- Numero de medicamentos:

Resultados

Total

36
100,0%
29,5%
86
100,0%
70,5%
122
100,0%
100,0%

En la Figura 62 se muestran los resultados de la comparacion del tipo de intervencién farmacéutica

segun el numero de medicamentos que toman los pacientes. El 100% de los pacientes sometidos a

tratamiento sélo con BZD reciben la IF sin derivacidn, siendo este tipo de IF el mas frecuente para
todos los rangos de nimero de medicamentos consumidos (p=0,009 excluyendo del analisis al grupo

de monoterapia).
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Figura 62. Asociacion Niumero de medicamentos-Tipo IF
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Tabla 63. Asociacidén Tipo tratamiento-Tipo IF

Asociacion Nimero de medicamentos - Tipo intervencion farmacéutica

Tipo intervencion farmacéutica

Variables IPM+ ofrecer IPM+ ofrecer Educacion Total
Educacion Sanitaria Sanitaria+ derivar al médico
N 9 0 9
Monoterapia ‘ % 100,0% 0,0% 100,0%
%(*) 11,5% 0,0% 74%
. N 33 13 46
Numero de
. De 1-4 % | 71,7% 28,3% \ 100,0%
medicamentos
% (*) 42,3% 29,5% 37,7%
N | 36 31 | 67
>5 | % 53,7% 46,3% 100,0%
% (*) 46,2% 70,5% 54,9%
| N 78 a4 122
Total % 63,9% 36,1% 100,0%
%) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % seglin numero medicamentos; %(*) segun tipo IF

Segun a la prueba chi-cuadrado de Pearson restringida a 1-4 y >5 medicamentos la significacion
estadistica de las diferencias de frecuencias observadas alcanza una p=0,009.
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- Medico prescriptor:

En la Figura 63 se muestra la comparacién de las frecuencias relativas del tipo de profesional

prescriptor de la BZD segun el tipo de IF. Como se observa en esa figura, un alto porcentaje de

pacientes cuyo prescriptor de BZD es el médico de atencidn primaria se asocia al tipo de IF IPM +

ofrecer educacidn sanitaria, mientras esta relacién se invierte para el caso del prescriptor

especialista en psiquiatria para los que la IF recurre a la derivacion. En el caso de otro tipo de

profesional sanitario prescriptor de la BZD la situacion es analoga, aunque no tan prevalente, como

la del médico de familia. Estas diferencias alcanzan la significacién estadistica (p<0,001).

Figura 63. Asociacion Medico Prescriptor-Tipo IF
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Tabla 64. Asociacién Médico Prescriptor-Tipo IF

Asociacion Médico prescriptor - Tipo intervencion farmacéutica

Variables

Atencion

Primaria

Médico o,

. Psiquiatria
prescriptor
Otro
Total

N
%
% (*)
N
%
% (*)
N
%
% (*)
N
%
% (*)

Tipo intervencién farmacéutica

IPM+ ofrecer
Educacion
Sanitaria
61
82,4%
78,2%
14
32,6%
17,9%

3
60,0%
3,8%
78
63,9%
100,0%

IPM+ ofrecer
Educacion Sanitaria+
derivar al médico
13
17,6%
29,5%

29
67,4%
65,9%

2
40,0%

4,5%

44
36,1%
100,0%

N=nUmero de casos; % segln médico prescriptor; %(*) segun tipo IF

Acorde a la a prueba chi-cuadrado de Pearson, p<0,001.

- Vida media BZD:

En la Figura 63 se muestra cémo el tipo de intervencion farmacéutica que no incluye la derivacion
es mas frecuente en los pacientes con tratamientos con BZD con una vida media prolongada,
manteniéndose esta mayor frecuencia también, aunque a un menor nivel, para las BZD con una vida

media intermedia. Estas diferencias alcanzan la significacién estadistica (p<0,05).
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Figura 63. Asociacion Vida Media BZD-Tipo IF
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Tabla 65. Asociacion Vida Media-Tipo IF
Asociacion Vida media BZD - Tipo intervencion farmacéutica
Tipo intervencion farmacéutica
Variables IPM+ofrecer IPM+ofrecer Educacion Total
Educacidn Sanitaria Sanitaria+derivar al médico
N 41 32 73
Intermedia % 56,2% 43,8% 100,0%
i i %(*) 52,6% 72,7% 59,8%
Vida media BZD
N 37 12 49
Prolongada % 75,5% 24,5% 100,0%
%(*) 47,4% 27,3% 40,2%
N 78 a4 122
Total % 63,9% 36,1% 100,0%
%(*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=numero de casos; % segun Vida Media BZD; %(*) segun tipo IF
Acorde a la prueba Exacta de Fisher: p=0,035.
- Tipo de efecto secundario:

La Figura 64 muestra el tipo de IF con relacion al tipo de efecto secundario producido por la
administracién de BZD. Como podemos observar, aquellos pacientes que muestran algun tipo de
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efecto secundario reciben una IF con derivacidn al médico, mientras los que no presentan ningun
tipo de efecto secundario se benefician de una IF sin esa derivacion. La distribucién de las
frecuencias relativas de IF con derivacién es muy similar si hay un efecto secundario,

independientemente del tipo de ese efecto secundario. Estas asociaciones logran alcanzar la

significacién estadistica

(p<0,001).

Figura 64. Asociacion Tipo Efecto Secundario-Tipo IF
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Tabla 66. Asociacidon Tipo Efecto Secundario-Tipo IF

Asociacion Tipo de efecto secundario - Tipo intervencién farmacéutica

Variables

Ninguno

Somnolencia
Tipo de efecto
secundario

Sedacion

Ambas

Total

%
% (*)

%
% (*)

%
% (*)

%
% (*)
N
%
% (*)

Tipo intervencién farmacéutica

IPM-+ofrecer
Educacion

Sanitaria

71
76,3%
91,0%

2
22,2%
2,6%
2
25,0%
2,6%
3
25,0%
3,8%

78
63,9%
100,0%

IPM+ofrecer
Educacion
Sanitaria+derivar
al médico
22
23,7%
50,0%

7
77,8%
15,9%

6
75,0%
13,6%

9
75,0%
20,5%

44
36,1%
100,0%

N=nUmero de casos; % segun tipo efecto secundario; %(*) segun tipo IF

La prueba de chi-cuadrado de Pearson arroja una p<0,001.

- Médico que hace revision:

Total

93
100,0%
76,2%
9
100,0%
7,4%
8
100,0%
6,6%
12
100,0%
9,8%
122
100,0%
100,0%

Resultados

La siguiente variable que se compara entre los tipos de IF, es la del médico que realiza la revision de

la prescripcion de BZD. La Figura 65 muestra para cada tipo de intervencidon farmacéutica las

frecuencias relativas de los facultativos que revisaron la prescripcién de BZD y se observa que los

pacientes cuya prescripcion de BZD ha sido revisada por médicos de familia (atencidon primaria)

reciben mas IF con IPM + educacidn sanitaria y sin derivacion al médico, mientras esta relacién se

invierte cuando el revisor es un especialista, recibiendo entonces mas IF con derivacion.

Desigualdades estas que alcanzan la significacién estadistica (p<0,05).
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Figura 65. Asociacion Médico que hace revisidon-Tipo IF
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O Especialista
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16
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50%
40%
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20%
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medico
Tipo intervencion farmacéutica
Tabla 67. Asociacién Médico que hace revisidon-Tipo IF
Asociacion Médico que hace revision - Tipo intervencion farmacéutica
Tipo intervencion farmacéutica
IPM-+ofrecer
. IPM+ofrecer -
Variables L, Educacion
Educacion L X
. Sanitaria+derivar al
Sanitaria L
médico
L. N 12 4
Atencidn
Médi Pri . % 75,0% 25,0%
édico que rimaria
q % (%) 60,0% 16,7%
hace
. N 8 20
revision .
Especialista % 28,6% 71,4%
% (*) 40,0% 83,3%
N 20 24
Total % 45,5% 54,5%
% (*) 100,0% 100,0%

N=numero de casos; % segin Medico que hace revisidn; %(*) segun tipo IF

Para la prueba Exacta de Fisher p=0,005.
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- Ansiedad/Depresion:

En la Figura 66 se observa como la mayoria de los pacientes que declaran sufrir un estado de
ansiedad o depresién muy alto reciben una IF con derivacién al médico, mientras los que declaran
un estado de ansiedad o depresidn inexistente o moderado reciben una IF sin derivacion, y esta
asociacion muestra significacion estadistica (p<0,001).

Figura 66. Asociacion Ansiedad/Depresion-Tipo IF

anes— p<0,001 Ansiedad/depresidn

Mo estoy ansioso ni
deprimida

Estoy moderadaments
ansioso o deprimido
Estoy muy ansioso o
deprimida

IPM+ofrecer Educacion Santaria IPM+ofrecer Educacion Santaria+derivar al
médico

Tipo intervencion farmacéutica

197



Resultados

Tabla 68. Asociacion Ansiedad/Depresién-Tipo IF

Asociacién Ansiedad/depresién - Tipo intervencién farmacéutica

Variables

No estoy ansioso
ni deprimido

Estoy
Ansiedad/depresién moderafdamente
ansioso o
deprimido
Estoy muy
ansioso o

deprimido

Total

%(*)

N
%
%(*)
N
%
% (*)

Tipo intervencién farmacéutica

IPM+ofrecer
IPM+ofrecer L,
L, Educacion
Educacion . .
. Sanitaria+derivar
Sanitaria L
al médico

37 11
77,1% 22,9%
47,4% 25,0%

38 20
65,5% 34,5%
48,7% 45,5%

3 13
18,8% 81,3%
3,8% 29,5%

78 44

63,9% 36,1%
100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % segun Ansiedad/Depresion; % (*) segun tipo IF

Para la prueba de chi-cuadrado de Pearson, p<0,001.

- Test de dependencia a BZD:

En este punto, es destacable, seglin se aprecia en la Figura 67, que el 100% de los pacientes con un
grado de dependencia a las BZD reciben IF del tipo IPM + educacidon sanitaria sin derivacion al
médico, proporcién que se mantiene, sin ser tan extrema, para los pacientes con riesgo elevado de
dependencia. Sin embargo, la relacion se invierte para los pacientes con dependencia a las BZD
presente, en donde ya se ha instaurado la dependencia como tal, que reciben con una frecuencia

relativa destacada el tipo de IF que incluye la derivacion.
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Figura 67. Asociacion Test Dependencia BZD-Tipo IF
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Tabla 69. Asociacion Test Dependencia BZD-Tipo IF

Asociacion Test de Dependencia a BZD - Tipo intervencion farmacéutica

Tipo intervencion farmacéutica
IPM-+ofrecer
. IPM+ofrecer .,
Variables L, Educacion Total
Educacion . .
. Sanitaria+derivar
Sanitaria L
al médico
Cierto grado N 2 0 2
de % 100,0% 0,0% 100,0%
dependencia % (*) 2,9% 0,0% 1,9%
Test de Elevado riesgo ‘ N ‘ 63 23 86
Dependencia a de % 73,3% 26,7% 100,0%
BZD dependencia % (*) 91,3% 59,0% 79,6%
bependenci N 4 16 20
ependencia
presente % 20,0% 80,0% 100,0%
P % (*) 5,8% 41,0% 18,5%
N 69 39 108
Total % 63,9% 36,1% 100,0%
%) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % segln Test Dependencia BZD; % (*) segun tipo IF
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En la segunda fase del andlisis, el resultado del ajuste de un modelo de regresién logistica por pasos
hacia adelante con criterio de Wald con el tipo de IF como efecto, considerando la estimacion de las
OR para el tipo con derivacién y como predictores a todos los factores que mostraron diferencia
significativa entre ambos tipos de IF (Tabla 69) muestra que el modelo sdlo introduce y retiene al
médico que hace la revisién como factor que predice el tipo de IF.

Tabla 70. Analisis multivariable Tipo IF

Variables en la ecuacién
I.C. 95% para OR

B E.T. Wald Sig. OR . -
Inferior Superior
Médico que hace
.. 2,015 ,713 7,987 ,005 7,500 1,854 30,335
revision
Constante -3,114 1,228 6,427 ,011 ,044

Codificacidn de las variables:

- Médico que hace revision: Familia-1, Especialista-2.

Acorde a este resultado se obtiene que el riesgo relativo a una IF con derivacién aumenta en 7,5
(1C95%: 1,9-30,3) veces mas con la revisidn del tratamiento con BZD hecha por un especialista
respecto a la llevada a cabo por un médico de familia. Este resultado ha de ser tomado con cautela
debido a que la cantidad de factores que se pretende introducir al modelo excede las posibilidades
de su potencia de procesamiento con el tamafio de muestra disponible, por lo que es posible este
resultado se encuentre sesgado por hiperparametrizacion.

5.2.7. Aceptacion de la IF por el paciente

Como el 100% de los pacientes que conforman la muestra aceptan la intervencidn farmacéutica esta
variable se convierte en una constante en el estudio, por lo que no se pueden conformar grupos
entre quienes comparar los factores que pudieran asociarse a la aceptacién de la IF por parte del
paciente.

5.2.8. Aceptacion de la IF por el médico

Para los casos en que se ha realizado derivacién al médico como parte de la intervencion
farmacéutica, no se obtiene respuesta en el 98% de los casos, por lo que no se dispone de muestra
suficiente para poder contrastar los factores que pudieran estar asociados a la aceptacién de la IF
por el médico.

5.2.9. Satisfaccién con la IF
Siguiendo la misma estrategia empleada en el anadlisis de los factores hasta aqui expuestos, se

procede a explorar las posibles asociaciones entre la satisfaccidon con la intervencion farmacéutica
y variables de interés.
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- Lectura de prospecto:

La Figura 68 muestra la distribucidn de las frecuencias relativas de lectura del prospecto de la BZD
entre los pacientes satisfechos e insatisfechos con la IF. Tanto aquellos pacientes que han leido el
prospecto como quienes no lo han hecho se encuentran mas satisfechos con la IF, siendo mas
frecuente esa satisfaccién entre aquellos que han leido el prospecto. Las diferencias observadas
alcanzan la significacion (p<0,05).

Figura 68. Asociacion Lectura Prospecto-Satisfaccién IF
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prospecto

Osi
Oro

Satisfecho Mo satisfecho

Satisfaccion conlalIF
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Tabla 71. Asociacion Lectura Prospecto-Satisfaccién IF

Asociacion Lectura del prospecto - Satisfaccion con la IF

Satisfaccion con la IF

Variables Total
Satisfecho No satisfecho
N 57 11 68
Si % 83,8% 16,2% 100,0%
Lectura del % (*) 58,8% 36,7% 53,5%
prospecto N 40 19 59
No % 67,8% 32,2% 100,0%
% (*) 41,2% 63,3% 46,5%
N 97 30 127
Total % 76,4% 23,6% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % segln Lectura Prospecto; %(*) segun satisfaccion IF
Con la prueba Exacta de Fisher p=0,038.
- Conocimiento de efectos secundarios:
Segun la configuracién de frecuencias (Figura 69) la satisfaccion con la IF es mas frecuente tanto
entre pacientes que conocen los efectos secundarios de las BZD como entre quienes no los conocen,

con mayor incidencia de satisfaccién entre quienes los conocen, y estas diferencias alcanzan
significacién estadistica (p<0,05).
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Figura 69. Asociacion Conocimiento Efectos Secundarios-Satisfaccion IF
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Tabla 72. Asociacion Conocimiento efectos secundarios-Satisfaccion IF

‘ Asociacion Conocimiento de efectos secundarios - Satisfaccion con la IF

Satisfaccion con la IF

Variables . . Total
Satisfecho No satisfecho
N 71 13 84
L Si % 84,5% 15,5% 100,0%
Conocimiento
%(*)  732% 43,3% 66,1%
de efectos
. N 26 17 43
secundarios
No % 60,5% 39,5% 100,0%
% (*) 26,8% 56,7% 33,9%
N 97 30 127
Total % 76,4% 23,6% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % seglin conocimiento efectos secundarios; %(*) segun satisfaccion IF

Con la prueba Exacta de Fisher p=0,004.
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- Dolor/malestar:

Como se observa en la Figura 70, independientemente del nivel de dolor o malestar que presenten,
los pacientes se encuentran en su mayoria satisfechos con la IF recibida, siendo algo mayor la
cantidad de satisfechos entre los que presentan mucho dolor o malestar. Esta distribucién de dolor
y malestar entre satisfaccion o no con la IF es estadisticamente significativa (p<0,05).

Figura 70. Asociacion Dolor/Malestar-Satisfaccion IF
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Tabla 73. Asociacion Dolor/Malestar-Satisfaccion IF
Asociacién Dolor/malestar - Satisfaccién con la IF
i Satisfaccion con la IF
Variables - - Total
Satisfecho No Satisfecho
N 58 14 72
No tengo dolor ni malestar % 80,6% 19,4% 100,0%
% (*) 59,8% 46,7% 56,7%
N 21 13 34
Dolor/malestar Tengo moderado dolor o malestar % 61,8% 38,2% 100,0%
% (*) 21,6% 43,3% 26,8%
N 18 3 21
Tengo mucho dolor o malestar % 85,7% 14,3% 100,0%
% (*) 18,6% 10,0% 16,5%
N 97 30 127
Total % 76,4% 23,6% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nlmero de casos; % segun Dolor/Malestar; %(*) segln satisfaccion IF
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p=0,047 segun la prueba chi-cuadrado de Pearson.
- Test de Pfeiffer:

La Figura 71 muestra como una mayoria de pacientes con un deterioro cognitivo negativo se
encuentran satisfechos con la IF recibida, mientras no se aprecia relacién de la satisfaccion con la IF
con los pacientes con deterioro cognitivo positivo (p<0,05).

Figura 71. Asociacion Test Pfeiffer-Satisfaccion IF
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Tabla 74. Asociacion Test Pfeiffer-Satisfaccion IF

Asociacion Test de Pfeiffer - Satisfaccion con la IF
Satisfaccion con la IF

Variables - - Total
Satisfecho No Satisfecho
. . N 8 8 16
Deterioro cognitivo
. % 50,0% 50,0% 100,0%
positivo % (*) 9,5% 27,6% 14,2%
Test de Pfeiffer
] i N 76 21 97
Deterioro cognitivo
. % 78,4% 21,6% 100,0%
negativo TS = = =
% (*) 90,5% 72,4% 85,8%
N 84 29 113
Total % 74,3% 25,7% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % segun Test Pfeiffer; % (*) segun Satisfaccién IF
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La prueba Exacta de Fisher p=0,028.

Los resultados del ajuste del modelo de regresién logistica binaria multivariable por pasos hacia
adelante con criterio de Wald con la satisfaccién como efecto y como covariables los factores
asociados a la satisfaccidon hallados en la fase de andlisis bivariante, arroja los resultados que se
muestran en la Tabla 75.

Tabla 75. Analisis Multivariable Satisfaccion con IF

Variables en la ecuacion
I.C. 95% para OR

B E.T. Wald Sig. OR - -
Inferior Superior
Conduccion y uso de
L. 1,962 ,476 16,972 ,000 7,111 2,797 18,082
maquinaria
Constante -3,923 ,779 25,361 ,000 ,020

Codificacion de las variables:
- Conduccidn y uso maquinaria 1-Si 2-No

- Satisfecho con IF-0 No satisfecho con IF-1.

Como se observa en la Tabla 75 que ofrece los resultados del ajuste del modelo de regresion, este
sélo introduce y retiene a la conduccidn y uso de maquinaria consumiendo BZD, y ofrece una OR
indicativa de un aumento de 7,11(1C95%:2,79-18,08) veces mas la satisfaccion con la IF por no
conducir o usar maquinaria empleando BZD en relacién o respecto a hacerlo. Al margen de la
dificultad en la interpretacién de estos resultados, los mismos han de ser tomados con cautela por
similares motivos a los expuestos en el caso analogo del tipo de IF.

5.3. Perfil del paciente con elevada dependencia

La identificaciéon del perfil del paciente dependiente a las BZD es uno de los objetivos de este
estudio. Conocer el perfil posibilita establecer las caracteristicas que definen a este tipo de pacientes
y permite, sin necesidad de administrarle un test o cuestionario de grado de dependencia, por el
mero encaje de sus caracteristicas en este perfil generar una sefal de alarma durante la IF
individualizada con el objetivo de manejar esta dependencia. Para intentar establecer este perfil se
suprime del analisis la categoria de dependencia a las BZD “cierto grado” por no contar mas que con
dos casos.

- Sexo:
En la Figura 72 se observa una mayor frecuencia de dependencia elevada o ya presente entre las

mujeres, pero esta aparente desigualdad por género no alcanza la significacion estadistica: no son
mas dependientes las mujeres que los hombres.
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Figura 72. Asociacion Test Dependencia BZD-Sexo
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Tabla 76. Asociacidn Sexo-Test Dependencia BZD
Tabla de contingencia Sexo - Test de Dependencia a BZD
Test de Dependencia a BZD
Variables Elevado riesgo de Dependencia Total
dependencia presente
N 55 19 74
Mujer % 74,3% 25,7% 100,0%
% (*) 62,5% 82,6% 66,7%
Sexo
N 33 4 37
Varén % 89,2% 10,8% 100,0%
% (*) 37,5% 17,4% 33,3%
N 88 23 111
Total % 79,3% 20,7% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % segun Sexo; % (*) segln test Dependencia BZD
p(chi-cuadrado de Pearson)=0,070.
- Edad:

En la Figura 73 se muestran los rangos de edad de los pacientes en intervalos de confianza al 95%
para las categorias de dependencia a las BZD Elevado riesgo y Dependencia presente. A pesar de
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(afios)
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que parece ser mayor la edad asociada a la Dependencia presente, las pruebas estadisticas no
confirman esa relacién al no alcanzar la diferencia significacion, por lo que concluimos que la edad
no guarda relacion con la dependencia a las BZD.

Figura 73. Asociacion Test Dependencia BZD-Edad
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Tabla 77. Estadistico Test Dependencia BZD-Edad
Estadisticos de grupo
Test de Dependencia a BZD N Media Desviacion tip. Error tip. de la media
. Elevado riesgo de dependencia 88 59,02 15,423 1,644
Edad (aios) -
Dependencia presente 23 64,39 11,735 2,447
Tabla 78. Prueba t-Student Test Dependencia BZD-Edad
Prueba de muestras independientes
3 95% Intervalo de
A 5 ) Error tip. .
. Sig. Diferencia de confianza para la
F Sig. t gl . . dela . .
(bilateral) medias . . diferencia
diferencia . .
Inferior Superior
Se han asumido
2,599 ,110 -1,554 109 ,123 -5,369 3,455 -12,216 1,479

varianzas iguales

Acorde a la prueba t-Student p=0,123.
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- Afos en tratamiento:

La Figura 74 nos muestra el rango de afios de tratamiento con BZD en intervalos de confianza al 95%
y parece indicarnos que aquellos pacientes con dependencia a las BZD llevan mas tiempo de
tratamiento que los pacientes con elevado riesgo de dependencia. Esta aparente diferencia no es
corroborada por la significacion arrojada por la prueba estadistica, por lo que podemos afirmar que
los afios de tratamiento con BZD no se asocian con la dependencia a este farmaco.

Figura 74. Asociacion Test Dependencia BZD-Numero medicamentos
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Tabla 79. Estadistico Test Dependencia BZD- Afios en tratamiento

Estadisticos de grupo

X ) o Error tip. de
Test de Dependencia a BZD N Media Desviacion tip. .
la media
. i Elevado riesgo de dependencia 88 5,6784 6,60297 ,70388
Anos en tratamiento R
Dependencia presente 23 8,9261 8,92806 1,86163
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Tabla 80. Prueba t-Student Test Dependencia BZD-Afios en tratamiento

Prueba de muestras independientes

A X . Error tip. 95% Intervalo de
) Sig. Diferencia !
F Sig. t gl . . dela confianza para la
(bilateral) de medias . . i i
diferencia diferencia
Inferior Superior
. Se han asumido
Aios en .
varianzas 1,008 ,318 -1,944 109 ,054 -3,24768 1,67056 -6,55868 ,06332

tratamiento .
iguales

Se procede a realizar la prueba t-Student dada la distribucién normal de los datos y, como podemos
ver, no se obtuvo significacidn estadistica, p=0,054.

- NuUmero de medicamentos:

La comparacion del nimero de medicamentos como factor que forma parte del perfil de riesgo para
la dependencia a las BZD parece indicarnos una cierta tendencia al aumento del nimero de
medicamentos en el paso del Riesgo de elevada dependencia a la Dependencia presente, sin
embargo, esta sospecha no es confirmada por el alcance de una significacidon estadistica en las
comparaciones.

Tabla 81. Asociacion Test Dependencia BZD-NUumero medicamentos

Asociacion Numero de medicamentos - Test de Dependencia a BZD
Test de Dependencia a BZD

Variable Elevado riesgo de Dependencia Total
ota
dependencia presente
N 7 0 7
Monoterapia % 100,0% 0,0% 100,0%
% (*) 8,0% 0,0% 6,3%
NG g N 39 6 as
umero de
. De 1-4 % 86,7% 13,3% 100,0%
medicamentos
% (*) 44,3% 26,1% 40,5%
N 42 17 59
>5 % 71,2% 28,8% 100,0%
% (*) 47,7% 73,9% 53,2%
N 88 23 111
Total % 79,3% 20,7% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % segln nimero medicamentos; % (*) segun test dependencia BZD

p (chi-cuadrado de Pearson) =0,059.
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- Interacciones con BZD:

La toma de medicamentos de forma concomitante que produzcan interacciones con las BZD como
factor con posibilidad de asociacion a la dependencia a las BZD se muestra en la Figura 75 como
frecuencias de las categorias de dependencia a las BZD segun se consuman o no medicamentos con
potenciales interacciones con las BZD. En la figura se puede ver cémo tanto la categoria de
Dependencia presente como la categoria de elevado riesgo de dependencia es mds frecuente entre
los pacientes que toman farmacos con posibles interacciones con la BZD y estas diferencias son
extremas para la categoria Dependencia presente. Tal apreciacidn es confirmada por las pruebas de
significacidn estadistica de las diferencias de frecuencias (p<0,05).

Figura 75. Asociaciéon Test Dependencia BZD-Medicamento con interaccidon BZD

100 0% Test de
' Dependencia a BZD

O Elevado riesgo de
dependencia

a Dependencia preserte

80,0%]
60,0%

95 65%
40,0%

20,0%7

4,348%' |

Si Mo

0%

Toma de algin medicamento t%ue produce
interacciones con BZD
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Tabla 82. Asociacidn Test Dependencia BZD-Medicamento con interacciéon BZD

Asociacion Toma de algiin medicamento que produce interacciones con BZD - Test de Dependencia a BZD
Test de Dependencia a BZD

Variables Elevado riesgo de
dependencia
T de algu N >
m:na e algun si % 71,8%
medicamento que
% (*) 63,6%
produce
. . N 32
interacciones con N % 97.0%
o 6 adde
BzZD
% (*) 36,4%
N 88
Total % s
% (*) 100,0%

Dependencia
presente
22
28,2%
95,7%
1
3,0%
4,3%
23
20,7%
100,0%

Total

78
100,0%
70,3%
33
100,0%
29,7%
111
100,0%
100,0%

N=numero de casos; % segin Medicamento con interaccidén a BZD % (*) segun test dependencia BZD

Tanto la prueba chi-cuadrado de Pearson como la prueba Exacta de Fisher arrojan una p=0,002.

- Lectura de prospecto:

La siguiente exploracion de asociaciones se realiza mediante la comparacién de frecuencias de tipo
de dependencia segun se haya leido el prospecto de la BZD consumida o no. Como se observa en la
Figura 76 que nos muestra esta relacidn, las proporciones de ambas categorias de dependencia no

presentan diferencias muy llamativas segln se haya leido o no el prospecto, extremo que nos es

confirmado por la ausencia de significacidn estadistica en estas diferencias.
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Figura 76. Asociacion Test Dependencia BZD-Lectura Prospecto

100,0% Test de
Dependencia a BZD

.Elevado riesgo de
dependencia
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20,0%
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Tabla 83. Asociacidn Test Dependencia BZD-Lectura Prospecto

Asociacion Lectura del prospecto - Test de Dependencia a BZD
Test de Dependencia a BZD
Variables Elevado riesgo de Dependencia Total
dependencia presente
N 50 14 64
Si % 78,1% 21,9% 100,0%
Lectura del %(*) 56,8% | 60,9% . 51,7%
prospecto N 38 9 47
No % | 80,9% | 19,1% . 100,0%
% (*) 43,2% 39,1% 42,3%
N 88 23 111
Total % 79,3% 20,7% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=numero de casos; % segln lectura prospecto; % (*) segun test dependencia BZD

p (chi-cuadrado de Pearson) =0,815.
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- Conocimiento de efectos secundarios:

En la Figura 77 se presentan las frecuencias de pacientes con Elevado riesgo y Dependencia presente
a las BZD entre quienes conocen y no conocen los efectos secundarios de las BZD. La configuracion
de este grafico de barras apunta, curiosamente, a que la frecuencia de ambas categorias de
dependencia es mayor entre quienes conocen los efectos secundarios del farmaco. Ademas, la
Dependencia presente es mayor que el Elevado riesgo de dependencia entre quienes conocen esos
efectos secundarios. Estas presunciones se confirman con la significacion estadistica alcanzada en
la prueba aplicada para esas diferencias de frecuencias (p<0,05).

Figura 77. Asociacion Test Dependencia BZD-Conocimiento efectos secundarios

100,0%] Test de
Dependencia a BZD
DEIevado riesgo de
dependencia

DDependencia presente

80,0%

60,0%=

86 96%
40,0%
60,23%
20,0% 39,77%
13,04%
0%
Si Mo

Conocimiento de efectos secundarios
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Tabla 84. Asociacion Test Dependencia BZD-Conocimiento efectos secundarios

Asociacion Conocimiento de efectos secundarios - Test de Dependencia a BZD
Test de Dependencia a BZD

Variables Elevado riesgo de Dependencia Total
dependencia presente
N 53 20 73
Si % 72,6% 27,4% 100,0%
Conocimiento de % (*) 60,2% 87,0% 65,8%
efectos secundarios N 35 3 38
No % 92,1% 7,9% 100,0%
% (*) 39,8% 13,0% 34,2%
N 88 23 111
Total % 79,3% 20,7% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=numero de casos; % seglin conocimiento efectos secundarios; % (*) segln test dependencia BZD

p=0,025 segun la prueba chi-cuadrado de Pearson.

- Caidas:

En la Figura 78 que nos muestra las frecuencias de las categorias de dependencia a las BZD segln se
hayan sufrido caidas o no, se observa la mayor incidencia tanto de Elevado riesgo como
Dependencia presente entre los pacientes que no han sufrido caidasy esas frecuencias no presentan
una notable diferencia. La apreciaciéon de falta de asociacién entre Dependencia y Caidas es
confirmada por la no significacién de las diferencias arrojada por la prueba estadistica aplicada en
las comparaciones.
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Figura 78. Asociacion Test Dependencia BZD-Caidas

. Test de
100,0% Dependencia a BZD
DEIevado riesgo de
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20,0%
0%
Si Mo
Caidas
Tabla 85. Asociacion Test Dependencia BZD-Caidas
Asociacion Caidas - Test de Dependencia a BZD
X Test de Dependencia a BZD
Variables - - - Total
Elevado riesgo de dependencia Dependencia presente
N 11 4 15
Si % 73,3% 26,7% 100,0%
3 % (*) 12,5% 17,4% 13,5%
Caidas
N 77 19 96
No % 80,2% 19,8% 100,0%
% (*) 87,5% 82,6% 86,5%
N 88 23 111
Total % 79,3% 20,7% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=nUmero de casos; % segun caidas; % (*) segun test dependencia BZD

Acorde a los resultados de la prueba chi-cuadrado de Pearson p=0,509.

- Dolor/malestar:

En la Figura 79, que nos presenta las frecuencias con las que aparecen pacientes con Elevado riesgo
de dependencia y Dependencia establecida a las BZD entre quienes padecen diferentes
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intensidades de ninguno a mucho en dolor/malestar, se puede observar la mayor cantidad de
ambas categorias de dependencia entre quienes no sufren dolor ni malestar alguno, asi como un
cierto gradiente de tendencia inversa: menor frecuencia de ambas categorias segiin aumenta la

intensidad de dolor y malestar. Sin embargo, estas apreciaciones resultan aparentes al no ser

confirmadas por la significacion estadistica estimada con la prueba empleada.

Figura 79. Asociacion Test Dependencia BZD-Dolor/Malestar
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Dolorimalestar
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malestar

Test de
Dependencia a BZD

DEIevado riesgo de
dependencia

DDependencia presente
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Tabla 86. Asociacidn Test Dependencia BZD-Dolor/Malestar

Asociacién Dolor/malestar - Test de Dependencia a BZD

Test de Dependencia a BZD

Variables Elevado riesgo de Dependencia Total
dependencia presente
N 55 10 65
No tengo dolor
teng % 84,6% 15,4% 100,0%
ni malestar
% (*) 62,5% 43,5% 58,6%
N 22 7 29
Tengo moderado
Dolor/malestar % 75,9% 24,1% 100,0%
dolor o malestar
% (*) 25,0% 30,4% 26,1%
N 11 6 17
Tengo mucho
& % 64,7% 35,3% 100,0%
dolor o malestar
% (*) 12,5% 26,1% 15,3%
N 88 23 111
Total % 79,3% 20,7% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

N=numero de casos; % segun dolor/malestar; % (*) segun test dependencia BZD
p=0,171 segun resultado de la prueba chi-cuadrado de Pearson.
- Ansiedad/depresion:

La Figura 80 nos presenta las frecuencias conjuntas de pacientes clasificados en las categorias de
dependencia a las BZD Elevado riesgo y Dependencia presente, por un lado, y como padeciendo un
nivel de ansiedad o depresién que va de ausente a mucho, por el otro. Se aprecian tres mayorias
de frecuencias similares en magnitud en las que concuerdan pacientes clasificados como con
Elevado riesgo de dependencia sin ansiedad ni depresion, elevado riesgo de dependencia con
ansiedad o depresién moderada y Dependencia presente con estados de mucha ansiedad o
depresion. Entre esas combinaciones no parece haber diferencias apreciables, pero si parecen ser
destacadas las diferencias de menor frecuencia de Dependencia presente entre los que no padecen
ansiedad ni depresion respecto a quienes las padecen de forma moderada o severa, asi como las
diferencias de menor frecuencia de Elevado riesgo para quienes se encuentran muy ansiosos o
deprimidos respecto a quienes no lo estan en absoluto o las sufren de manera moderada. Tales
apreciaciones se confirman con la significacion estadistica que alcanzan esos desbalances de
distribucidon (p<0,001).
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Figura 80. Asociacion Test Dependencia BZD-Ansiedad/Depresion
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Tabla 87. Asociacion Test Dependencia BZD-Ansiedad/Depresion

Asociacién Ansiedad/depresiéon - Test de Dependencia a BZD
Test de Dependencia a BZD

Variables Elevado riesgo Dependencia
de dependencia presente
. . N 42 3
No estoy ansioso ni
deprimido % 93,3% 6,7%
mi

P % (*) 47,7% 13,0%

Estoy N 41 9
moderadamente % 82,0% 18,0%
Ansiedad/depresion ) . . .

ansioso o
. % (*) 46,6% 39,1%
deprimido
. N 5 11
Estoy muy ansioso
deorimid % 31,3% 68,8%
o deprimido

P % (*) 5,7% 47,8%

N 88 23
Total % 79,3% 20,7%
% (*) 100,0% 100,0%

Test de

Dependencia a BZD

O Elevado riesgo de
dependencia

O Dependencia presente

Total

45
100,0%
40,5%
50
100,0%

45,0%

16
100,0%
14,4%

111
100,0%
100,0%

N=nUmero de casos; % segun ansiedad/depresion; % (*) segun test dependencia BZD

Se realiza la prueba de p (chi-cuadrado de Pearson) <0,001.
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- Test de Pfeiffer:

En la Figura 81 se muestran las frecuencias relativas de los dos grados de dependencia a las BZD
para los pacientes clasificados en las dos categorias de deterioro cognitivo acorde al test de Pfeiffer.
Resalta en la figura la preeminencia tanto del Elevado riesgo como de la Presencia de dependencia
a las BZD entre los pacientes con deterioro cognitivo negativo, siendo mayor el primer tipo de
dependencia entre ellos. Sin embargo, las diferencias entre los dos tipos de dependencia dentro de
cada una de las clasificaciones del deterioro cognitivo no difieren de forma llamativa entre si. La no
significacién de las diferencias obtenida con la prueba estadistica usada en la comparaciéon confirma
esta observacion.

Figura 81. Asociacion Test Dependencia BZD-Test de Pfeiffer
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Tabla 88. Asociacidn Test Dependencia BZD-Test de Pfeiffer

Asociacion Test de Pfeiffer - Test de Dependencia a BZD
Test de Dependencia a BZD

Variables Elevado riesgo de Dependencia Total
dependencia presente
N 10 6 16
Deterioro cognitivo positivo % 62,5% 37,5% 100,0%
Test de % (*) 11,4% 26,1% 14,4%
Pfeiffer N 78 17 95
Deterioro cognitivo negativo % 82,1% 17,9% 100,0%
% (*) 88,6% 73,9% 85,6%
N 88 23 111
Total % 79,3% 20,7% 100,0%
% (*) 100,0% 100,0% 100,0%

p (prueba Exacta de Fisher) =0,095.

A manera de resumen de la primera fase del andlisis para intentar establecer un perfil de riesgo a la
dependencia presente en los pacientes con BZD prescrita en la Tabla 89 se ofrecen los resultados
de las comparaciones de los diferentes factores sospechosos de asociacién con el grado de
dependencia a las BZD candidatos a entrar como covariables en el modelo de regresidn logistica
binaria multivariable con dependencia como efecto. El derecho a esta entrada lo ofrece el grado de
significacién de las diferencias (p<0,05).
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Tabla 89. Resumen Significacién Variables

Grado de dependencia a

las BZD p-Valor
Factor explorado
Elevado Presente
Sexo: 37,5% 17,4%
Hombres 62,5% 82,6% 0,070
Mujeres
Edad (afios)
59,0+15,4 64,4+11,7 0,123
ARos en tratamiento 5,7%6,6 8,918,9 0,054
Numero medicamentos:
Monoterapia
8% 0% 0,059
De 1-4
55 44,3% 26,1%
47,7% 73,9%
Medicamento con Interaccién BZD:
Si 0,002
. 63,6% 95,7%
o
36,4% 4,3%
Lectura prospecto:
Si 56,8% 60,9% 0,815
No 43,2% 39,1%
Conocimiento efectos secundarios:
Si 0,025
60,2% 87%
No
39,8% 13%
Caidas:
Si 12,5% 17,4% 0,509
No 87,5% 82,6%
Dolor/malestar:
Sin dolor 62,5% 43,5%
0,171
Dolor moderado 25% 30,4%
Mucho dolor 12,5% 26,1%
Ansiedad/depresién:
No deprimido 47,7% 13%
.. <0,001
Moderadamente deprimido 46,6% 39,1%
Muy deprimido 5,7% 47,8%
Test de Pfeiffer:
Deterioro positivo 11,4% 26,1% 0,095
Deterioro negativo 88,6% 73,9%

En la Tabla 90 se exponen los resultados del ajuste del modelo de regresion logistica binaria
multivariable con el grado de dependencia a las BZD como efecto para estimar el riesgo a
dependencia presente de forma conjunta para todos los factores con significacién p<0,05. El modelo
emplea la estrategia de pasos hacia delante para un modelo vacio de partida con el criterio de Wald
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para inclusion y exclusién de covariables debido al escaso tamafio de muestra respecto al elevado
numero de potenciales factores explicativos de la dependencia que se pretende valorar.
Tabla 90. Resultados del ajuste del modelo de regresidn multivariable para dependencia a las BZD

Variables en la ecuacion
1.C. 95% para OR

Variables B E.T. Wald gl Sig. OR - -
Inferior Superior
Numero medicamentos 1,564 ,624 6,278 1 ,012 4,776 1,406 16,229
Conocimiento efectos secundarios -1,860 ,762 5,965 1 ,015 ,156 ,035 ,693
Ansiedad/depresién 12,970 2 ,002
Ansiedad/depresion (1) ,905 ,735 1,518 1 ,218 2,473 ,586 10,444
Ansiedad/depresion (2) 2,907 ,847 11,771 1 <,001 18,305 3,478 96,350
Constante -4,106 1,689 5,913 1 ,015 ,016

Como resultado del ajuste el modelo de regresién solo incluye y retiene del conjunto de factores candidatos
a ser considerados factores de riesgo de la dependencia alas BZD al nimero de medicamentos, conocimiento
de efectos secundarios y estado de ansiedad o depresidn. Para una correcta interpretacidn de los resultados
expuestos en la Tabla 68 es necesario considerar que la variable de efecto es Dependencia Presente codificada
como 1y Elevado riesgo de dependencia codificada como 0y que las variables explicativas de la dependencia
incluidas y retenidas finalmente por el modelo tiene la siguiente codificacion:

- Numero medicamentos: 1-mono, 2- rango 2-4, 3- Mas de 4

- Conocimiento efectos adversos: 0-No, 1-Si.

- Ansiedad/depresién: -No es la categoria de referencia, 1-Moderado y 2-Muy ansioso

Acorde a estos resultados, un estado de ansiedad o depresion calificado por el paciente como
extremo (“Estoy muy ansioso o deprimido”) eleva en 18 (IC95%: 3-96) veces mas la posibilidad de
una dependencia a las BZD presente que referir no padecer ansiedad o depresion (“No estoy ansioso
o deprimido”) mientras el estado intermedio de ansiedad o depresion moderada no aumenta ese
riesgo respecto a la declaracién del paciente de ausencia de ansiedad o depresién.

Por su parte, pasar de una monoterapia al consumo de 2-4 farmacos o de 2-4 a mas de 4 eleva de
promedio el riesgo a una dependencia presente en 4,8(1C95%:1,4-16,2) veces.

Por ultimo, el conocimiento de los efectos secundarios de las BZD se manifiesta como un factor
protector que disminuye en 0,15(1C95%: 0,04-0,69) veces el riesgo a una dependencia a las BZD
presente.

En términos de aplicabilidad de estos resultados a la practica asistencial podriamos interpretar que,
sin necesidad de administrar el test de dependencia a las BZD, un paciente que acuda a la oficina de
farmacia solicitando la dispensacion de una BZD y que ademas presente un fuerte estado ansioso o
depresivo, tome mas de un fdrmaco complementario y desconozca los efecto secundarios de las
BZD, es candidato para recibir una IF que persiga disminuir su establecida dependencia a las BZD o
prevenir dicho riesgo si auin no ha desarrollado dependencia.
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Como en los casos anteriores de empleo de modelacién multivariable estos resultados han de ser
tomados con cautela debido a la excesiva cantidad de factores con potencialidad predictor sobre
los efectos que se han empleado como covariables en el ajuste de los modelos operando con una
muestra de tamafio insuficiente para mantener una adecuada potencia del modelo y evitar su
hiperparametrizacién.

5.4. Protocolo de dispensaciéon de BZD

5.4.1. Introduccidn

El siguiente protocolo se presenta como parte final de los resultados de esta tesis doctoral. Surge
de la necesidad de proporcionar al paciente usuario de BZD una atencidn individualizada mediante
la optimizacién del momento de dispensacion de este grupo farmacolégico.

En base a todos los resultados que se han generado durante el desarrollo de este trabajo, se han
seleccionado y abstraido los aspectos mas relevantes del paciente. Con todo ello, se puede
corroborar que el protocolo de dispensacién para BZD es acorde a los resultados cientificos que
avalan estos afios de trabajo.

5.4.2. Objetivos del protocolo de dispensacion de BZD

- Optimizar el servicio profesional farmacéutico asistencial de dispensacién de BZD en la
farmacia comunitaria.

- Ofrecer una dispensacién personalizada, en la poblacién general y en determinados grupos
de riesgo para garantizar el proceso de uso de las BZD.

- Minimizary proteger al paciente frente a una falta de eficacia y seguridad durante el uso de
BZD y promover el seguimiento y minimizacidon de riesgos involucrando a un equipo
multidisciplinar de profesionales.

5.4.3. Descripcion del proceso de dispensacion

Cuando un paciente y/o cuidador acude a la farmacia comunitaria ante la peticion de una BZD, se
deben tener en cuenta las caracteristicas especiales de estos farmacos, medicamentos incluidos en
la lista de psicotropos regidos por un marco legal especial tal y como especifica la AEMPS, la
Convencién de Viena de 1971, que el gobierno espafiol adapté a la legislacion espafiola en 1977 con
el Real Decreto 2819/1977 de 6 de octubre que regula las sustancias y preparados medicinales
psicotrépicos, asi como la fiscalizacion e inspeccidn de su fabricacién, distribucion, prescripcion y
dispensacién (Orden 14 de enero de 1981).

Como se sabe, las BZD han sido y son objeto de uso indebido y trafico ilicito, de ahi la importancia
de garantizar su uso racional y su control. Es por ello que su dispensacion sigue a la verificacién de
la existencia de ciertos requisitos entre los que destacan:
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- Presentacion de receta médica. El médico prescriptor. sélo puede prescribir un Unico
psicétropo por receta, sin que pueda afiadirse otro medicamento, psicétropo o no.

- Prescripcién y dispensacion de un envase por receta, independientemente del tiempo del
tratamiento. El farmacéutico comunitario comprobard la identidad de la persona que retira
el medicamento y lo anotard en la receta médica (numero de Documento Nacional de
Identidad o documento asimilado para los extranjeros).

- Archivo de la receta en el caso de que sea privada o de mutuas, y anotacion en el libro
recetario.

- Custodia de las recetas durante dos afios, quedando a disposicion de las Autoridades
Sanitarias para posibles requerimientos.

A continuacién, pasamos a describir los pasos para realizar una dispensacion de BZD conforme con
el algoritmo especifico que se ha elaborado para este grupo terapéutico:

e Identificacion del usuario de la BZD: ¢ Para quién es?, siendo posible que sea para el propio
paciente o para el cuidador. A su vez se debe prestar especial atencién a determinados
grupos de pacientes considerados de riesgo que se destacan en el algoritmo de
dispensacién, como pacientes dependientes, mujeres y pacientes mayores de 65 afios.

e Comprobacidn y verificacidn de la prescripcidn (texto contenido) y periodo de validez de la
receta médica. Comprobar que recoge toda la informacién necesaria con una prescripcién
legitima tal y como se especifica en el algoritmo: “verificar condiciones de dispensacion
segun normativa vigente”.

e Deteccidn de criterios de NO dispensacion especificos para el grupo de las BZD. Si bien hay
contraindicaciones absolutas y relativas, en funcién del grado de afectacién del paciente,
habria que valorar la relacion riesgo-beneficio con la consecuente intervencion
farmacéutica de derivacion al médico si se considera oportuna. Se valoraran enfermedades
concomitantes y contraindicaciones como EPOC grave o insuficiencia respiratoria, miastenia
gravis, apnea del suefio, glaucoma de angulo estrecho, retencién urinaria, alcoholismo o
toxicomania y una situacion de embarazo/lactancia, que pudiera afectar al tratamiento y a
la seguridad del paciente durante el tratamiento con dicha BZD.

e Continuando con el algoritmo, podemos diferenciar dos circunstancias: si es la primera vez
que se utiliza la BZD o ha sufrido un cambio de dosis o pauta posolégica (tratamiento de
inicio) o si no lo es (tratamiento de continuacién).

o Tratamiento de inicio: el farmacéutico comunitario mediante una breve entrevista
debe obtener la informacidn necesaria para garantizar que el paciente y/o cuidador
conoce el proceso de uso del medicamento en relacion a las caracteristicas
farmacoterapéuticas y grado de conocimiento de la BZD. Hay una serie de preguntas
abiertas que nos van a facilitar la trasmision del conocimiento al paciente en relacién a
la BZD:
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Preguntas clave:
¢Para qué lo va a usar? {Qué cantidad de dosis y pauta debe utilizar? é¢Durante cuanto
tiempo lo va a usar? ¢Como lo tiene que utilizar (empleo, manipulaciéon y/o

conservacion)?

A suvez, nos vamos a detener en las posibles interacciones medicamentosas especificas
y destacables para las BZD como, el consumo de alcohol y analgésicos opioides que van
a incrementar el riesgo de sedacién aumentando el efecto depresor sobre SNC, vy el

tratamiento con omeprazol y antidepresivos que, aunque se usan de forma usual como

asociacion debemos advertir al paciente (Tabla 91).

Tabla 91. Principales interacciones de las BZD.
Fuente: elaboracion propia. Adaptado de (Losada et al., 2008; Danza et al., 2009)

Interacciones
Farmacocinéticas

Aumentan la
concentracion
plasmatica de BZD

Digoxina

ISRS (fluoxetina, escitalopram, paroxetina, sertralina, fluvoxamina)
Eritromicina

Isoniacida

Ketoconazol

Omeprazol

Betabloquantes (carvedilol, bisoprolol, propanolol, metoprolol)
Anticonceptivos

Valproato
Antiacidos
Disminuyen la Carbamazepina
concentracion Levodopa
plasmatica de BZD Cafeina
Tabaco

Interacciones
Farmacodinamicas

Aumentan los efectos
depresores en SNC

Antidepresivos

Antipsicéticos (haloperidol, quetiapina)

Antiepilépticos (clozapina, fenitoina, lamotrigina)
Anticonvulsivantes (levetiracetam, topiramato, zonisamida,
valproato)

Relajantes musculares

Antihistaminicos H1(bilastina, ebastina, rupatadina, loratadina,
cetirizina, doxilamina, dexclorfeniramina)

Analgésicos opiaceos (morfina, codeina, tramadol, buprenorfina,
fentanilo, oxicodona, tepentadol)

Antitusivos opiaceos (codeina, dihidrocodeia, noscapina)
Teofilina

Alcohol
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Por ultimo, en este apartado se deben considerar las precauciones de uso especificas

para el grupo de las BZD.

Recordar al paciente que las recomendaciones sobre la duraciéon del tratamiento
indican que éste no debe ser superior a 2-4 semanas para el insomnio y 8-12 semanas
para la ansiedad incluyendo el periodo de retirada de la medicacidn. Si se superan estos
plazos puede aparecer un cuadro de dependencia pudiendo ocasionar en su retirada un
sindrome de abstinencia a BZD, siendo lo recomendable una retirada gradual de la BZD.
La tolerancia asociada al tratamiento es importante recordarla.

Entre los efectos secundarios que pueden aparecer durante el uso de BZD destacan la
somnolencia o la excesiva sedacion, asi como la falta de concentracion, la resaca diurna
residual, la ataxia, los trastornos cognitivos, la alteracidn en la coordinacién motora e
incapacidad para de coordinar movimientos finos o para responder verbal o motora a
estimulos que requieren respuesta rapida, insomnio o trastorno ansioso de rebote,
amnesia anterdgrada (limitada a hechos recientes que suceden tras la administracion).
Paradéjicamente pueden producir conducta agresiva y hostil, o un estado inicial de
nerviosismo antes de que se establezca el efecto ansiolitico o sedante.

Todo paciente usuario de BZD debe ser advertido de la precaucion, tal y como establece
el cartonaje de la BZD, de evitar el uso de maquinaria y la conduccién debido al riesgo
de un posible accidente de trafico derivado que la merma en la capacidad de reaccion y
de atencidn por la sedacidn y la relajacion motora que provocan las BZD.

o Tratamiento de continuacion: El enfoque de un tratamiento de continuacién es
asegurarnos de la efectividad y la seguridad del tratamiento con BZD. Por ello, SIEMPRE
se verifica de nuevo que el paciente conoce todos los puntos del apartado anterior.
Ademas, es recomendable recordarlos de forma breve durante la entrevista.

Preguntas clave:
é¢Cémo le va con el tratamiento? ¢Ha tenido algun efecto adverso o nuevo sintoma
desde su inicio con el tratamiento?

En relacidn a los ultimos pasos indicados en el algoritmo de dispensacion de BZD, se puede
ver como el farmacéutico tiene que hacer una evaluacion de todos los datos recopilados en
la entrevista breve del paciente usuario de BZD. En base a ello, se decidira si existe una
incidencia que precise de la Intervencion Farmacéutica mds oportuna de las indicadas a
continuacién.
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o Deteccidon de PRM/RNM: se realiza en funcion a la guia y clasificacion que establece

el Tercer Consenso de Granada,2007 y las propuestas de Foro AF-FC, 2019. Se puede

dar la posibilidad de que un mismo paciente usuario de BZD, tenga varios PRM, que

a su vez provoquen distintos RNM.

Clasificacion PRM:

- Administracion erréonea del farmaco

- Medicamento no necesario -

- Caracteristicas personales -

- Conservacion inadecuada -

- Dosis,
adecuada
Duplicidad

pauta

Contraindicacién -

y/o duracién no -

Errores en la dispensacién

Errores en la prescripcion

Falta de adherencia

Interacciones

Otros PS que afectan al tratamiento

Probabilidad e efectos adversos

PS insuficientemente tratado

Los RNM por otra parte se clasifican en 3 categorias: Necesidad, Efectividad y

Seguridad. Los medicamentos deben ser Necesarios: haber sido prescritos para un

problema de salud concreto presente en la paciente; Efectivos: deben alcanzar

satisfactoriamente los objetivos terapéuticos planteados; Seguros: no deben

producir ningun problema de salud nuevo ni agravar otros ya existentes. Para

agilizar la clasificacion y el registro se visualiza en la siguiente tabla 92 las categorias

e items que se establecen de forma mds frecuente en las BZD.

Tabla 92. Deteccidn de PRM y RNM en los niveles de actuacion farmacéutica.

Niveles

Prescripcion

Administracion

Farmacocinética

Farmacodinamica

Seguimiento

Fuente: Elaboracién propia.

PRM

Errores en la prescripcion

Dosis, pauta y/o duracidn
no adecuada

Incumplimiento

Metabolismo

Metabolismo

Probabilidad de efectos
adversos
PS insuficientemente
tratado

Duplicidad
Contraindicaciones
Por defecto
Por exceso
Por omision
Disminucién de la
concentracion
Aumento de la
concentracion
Aumento efectos
depresores
Relacionado con el
medicamento

Aumento sintomas

Sospechas de RNM

Efecto de medicamento
innecesario
Inefectividad cuantitativa
Inseguridad cuantitativa

Inefectividad cuantitativa

Inefectividad cuantitativa
Inseguridad cuantitativa

Inseguridad cuantitativa

Inseguridad no
cuantitativa

Inefectividad cuantitativa
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o Derivacidn a MAP: cuando el paciente presenta un PRM de duplicidad de la BZD,
Dosis Diaria Definida (DDD) elevada, contraindicacion, probabilidad de efectos
adversos principalmente, somnolencia y/o sedacidn y caidas, y positivo en los test
de dependencia a BZD y de Pfeiffer para deterioro cognitivo, se consideran motivos
para hacer la derivacién al médico de atencién primaria (MAP) comunicando la
incidencia con su debida carta de derivacién al médico.

o Derivacién a otro SPFA: se ofrece a los pacientes usuarios de BZD polimedicados o
si se detecten criterios para su inclusién en otros servicios como son el seguimiento
farmacoterapéutico (SFT), la revisién de uso de los medicamentos (RUM), entre
otros.

o Derivacidn a Deprescripcion: en este caso se puede detectar en el paciente durante
la entrevista la necesidad de una reduccién de su dosis o retirada de la misma, es
decir, un balance riesgo-beneficio desfavorable. En este caso el farmacéutico no
tiene competencias por lo que debe proceder derivando al MAP con su
correspondiente carta explicando los motivos detectados. La colaboracion entre
profesionales (MAP, Farmacéutico, Enfermero, otros) en el apoyo vy
acompafiamiento al paciente durante el proceso deprescripcién a iniciar por el
paciente potenciara su éxito.

o Derivar a Farmacovigilancia: en caso de una sospecha de reacciéon adversa al
medicamento (RAM), ya comentadas en apartados anteriores del protocolo, debe
notificarse al Centro Autondmico de Farmacovigilancia que corresponda, que se
encargara de evaluarlo y registrarlo en FEDRA, la base de datos del SEFV. Existen
dos posibles vias para la notificacion:

- Online: a través del formulario electrénico al que se puede acceder en el siguiente
enlace: https://www.notificaRAM. es.

-Mediante correo postal: utilizando la tarjeta amarilla del Centro de
Farmacovigilancia de la comunidad autédnoma correspondiente a la farmacia
comunitaria. Consultar el Directorio de Centros Autondmicos del SEFV-H
(https://www.aemps.gob.es/vigilancia/medicamentosUsoHumano/docs/dir_serfv.
pdf ).

o Nodispensacion de la BZD: se consideran motivos graves o relevantes para no hacer
la entrega del medicamento y, por tanto, se asume en esta intervencion
farmacéutica una derivacion urgente al MAP.

Actuacion en grupos de riesgo: por considerar estos grupos mas susceptibles de verse
afectados en relacion a la eficacia y seguridad de uso de las BZD, se establece un protocolo
especial para cada uno de ellos. Si se diera el caso de que el paciente que acude a la farmacia
a retirar su tratamiento habitual de BZD no se corresponde a ninguno de estos grupos, se
continua el algoritmo obviando este apartado y continuando con el siguiente.
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o Paciente dependiente:
El paciente dependiente es aquel en el que ya se ha establecido una sospecha durante Ila
entrevista y requiere la comprobacién del grado de dependencia que tiene asociado. Para
ello se debe verificar si la dosis que tiene pautada es correcta en relacién a la lista ATC/DDD,
si estuviera por encima se debe hacer una derivacion al médico.

El siguiente paso es constatar qué tiempo lleva en tratamiento con la BZD, en relacién a la
duracion del tratamiento especificado en la ficha técnica, y seguidamente establecer si la
BZD es de vida corta o intermedia que seria otro factor asociado a la dependencia en estos
pacientes (Tabla 93). Por ultimo, se realiza el test validado especifico para la BZD (Tabla 94)
y en funcién del resultado se concluye con recomendaciones farmacéuticas o con derivacion

al médico.
Tabla 93. ATC/DDD Index 2021 (WHO Collaborating Centre for Drug
Statistics Methodology) y vida media.
1. Lorazepam NO5BA 2,5mg intermedia
2. Lormetazepam NO5CD 1mg intermedia
3. Alprazolam NO5BA 1mg intermedia
4. Diazepam NO5BA 10 mg prolongada
5. Bromazepam NO5BA 10 mg intermedia
6. Clorazepato NO5BA 20 mg prolongada
7. Clonazepam NO5BA 8 mg prolongada
8. Ketazolam NO5BA 60 mg prolongada
9. Clobazam NO5BA 20 mg prolongada
10. Flurazepam NO5CD 30 mg prolongada
Tabla 94. Test validado de dependencia a BZD
1. BZD 3
2. Dosis elevadas (superiores a la media) 2
3. Duracion del tratamiento superior a 3 meses 2
4. Personalidad dependiente o antecedentes a drogas o 5
alcohol
5. BZD vida media corta

6. Evidencia de tolerancia o aumento de dosis
PUNTUACION TOTAL
0: no dependencia
1-4: cierto grado de dependencia
5-8: elevado riesgo de dependencia
8-13: dependencia presente



Resultados

o Mujeres:

El siguiente grupo de pacientes identificado como diana de dispensacién individualizada
es el género femenino. No sélo es necesario conocer si la dosis de la paciente se ajusta
a la establecida por la WHO, ya que en caso contrario habria que hacer una derivacién
al médico, sino que ademas hay que verificar si la duracién del tratamiento se ajusta a
las recomendaciones establecidas.

Seguidamente, se debe revisar si la paciente sufre algin efecto adverso asociado al
tratamiento como puede ser somnolencia o sedaciéon. En caso de respuesta afirmativa
habria que hacer una derivacién al médico. Como paso final del algoritmo en este grupo
de pacientes se debe preguntar si ha sufrido alguna caida para valorar su derivacién o
no al médico.

o Mayores de 65 anos:

Finalmente, se encuentra el paciente de riesgo mayor de 65 afios, grupo que mas filtros
y pasos requiere en el algoritmo. A las ya nombradas con anterioridad como determinar
la DDD, la duracién del tiempo de tratamiento, las caidas y la somnolencia o sedacién
como efecto adverso, se le suman otros tres items a tener en cuenta: la vida media
prolongada de la BZD, el metabolismo y el grado de deterioro cognitivo.

Resulta relevante que las BZD de vida media prolongada en el paciente mayor, por el
hecho que conlleva un posible acimulo de dosis, suponen una mayor probabilidad de
desarrollar efectos secundarios en relacién a las caidas, por afectacién motora y la
somnolencia.

La metabolizacién en el paciente mayor de 65 afos se encuentra reducida por una
cuestion fisioldgica de la edad y esto supone, al igual que en el caso anterior, una
acumulacién de la dosis en el paciente. Considerando que la via metabdlica principal en
el paciente mayor es la transformacidn por glucurdnico las opciones preferentes de BZD
para estos pacientes deben ser: lorazepam, oxazepam y temazepam.

Hay que valorar el grado de deterioro cognitivo del paciente a través de un test validado,
como es el test de Pfeiffer (Tabla 95), en caso positivo se debe hacer una derivacién al
médico donde se puedan hacer pruebas complementarias para contrastar este
resultado obtenido.
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Tabla 95. Test validado de Pfeiffer para deterioro cognitivo

¢Qué dia es hoy? -dia, mes afo

¢Qué dia de la semana es hoy?

é¢Donde estamos ahora?

éCual es su n2 de teléfono?

¢Cual es su direccion? -sodlo si no tiene teléfono
¢Cuantos anos tiene?

éCual es su fecha de nacimiento? -dia, mes, afio

éQuién es ahora el presidente del Gobierno?

© ® N O U A WN R

¢éCudles son los dos apellidos de su madre?
PUNTUACION TOTAL

Deterioro cognitivo positivo > 3 errores (4 analfabetos)
Deterioro cognitivo negativo < 3 errores

Dispensacion de la BZD. La dispensacidn es dependiente del tipo de intervencidn que se ha
decidido. La no dispensacidon se da Unicamente en el caso de que se considere que el
paciente cumple criterios para no realizar la misma de forma segura, ya que hay un hecho
de relevancia o gravedad para el paciente que implique no entregar la BZD prescrita.

En los demas casos se va a realizar la dispensacion de la BZD acompafiada de la intervencion
farmacéutica individualizada/personalizada que se haya decidido para cada paciente. Es
importante sefialar que SIEMPRE debe ir acompafiada de educaciéon sanitaria+ IPM
especifica para las BZD. Educar en cuestiones de su uso especifico, posibles modificaciones
en actitudes del tratamiento y educar en medidas no farmacolégicas (plantas medicinales,
melatonina, medicamentos sin receta, técnicas de relacién, apps para mejorar el insomnio,
entre otras) son aspectos a incluir en esta educacién + IPM.

Si bien, la comunicacion verbal puede verse influenciada por determinados factores, se
considera como complemento imprescindible a la dispensacién la entrega de material
grafico (triptico u otros) que comunique informacidn sobre las BZD. Este material educativo
y divulgativo es aconsejable que recoja aspectos relativos al tipo de farmaco, duracion del
tratamiento, posibles efectos adversos a corto y largo plazo, retirada o reduccidn de la dosis
o alternativas al tratamiento con BZD y técnicas de apoyo para insomnio y ansiedad,
principalmente.

La educacién sanitaria y la IPM en esta parte del algoritmo resulta fundamental. Instruir al
paciente con conceptos claves de la BZD a usar supone contribuir a su conocimiento sobre
el tratamiento a seguir y optimizar los resultados terapéuticos y los resultados en salud.
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Recordar:

-Tiempo de tratamiento: 2-4 semanas para el insomnio y 8-12 semanas para la ansiedad.
-Uso de maquinaria y conduccion

-Dependencia y tolerancia

-Efectos adversos: somnolencia y sedacidn, resaca diurna, afectacién motora.
-Interacciones: alcohol y analgésicos opioides, omeprazol, antidepresivos, entre otros.
-Aconsejar esquema temporal de retirada, reduccion de dosis o administracion
intermitente de BZD con el MAP, ofreciendo apoyo y seguimiento desde la FC.

-Educar en medidas no farmacoldgicas: buenos habitos del suefio y técnicas de apoyo
alternativas (plantas medicinales, melatonina, tecinas de relajacion, entre otras.

Registro y evaluacidn de la dispensacion. Siempre que sea posible, lo ideal es el registro,
preferiblemente electrénico, del servicio de dispensacion a BZD. Es una forma de medir
nuestra actividad profesional asistencial.
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Figura 82. Algoritmo de actuacién para el servicio de dispensacién en pacientes que solicitan su
medicacidn de BZD en la farmacia comunitaria. Elaboracién propia: Daida Alberto Armas.

Solicitud dispensacion de la BZD

Paciente y/o cuidador

Verificar cuestiones normativas y éticas
Verificar criterios de NO dispensacion

Paciente Dependiente™® Mujer*® Mayores de 65 afios*

£ Lomd ot - No

dInicio de tratamiento con BZD? ¢Tratamiento de continuacién con

éCambio en |a pauta y/o dosis? BZD? éLe va bien?

Si No
Conoce/sabe: INTERVENCION FARMACEUTICA:

-Indicacién, posologia, pauta, duracién, administracién, conservacion -Deteccion de PRM/RNM
-Interaccidn: alcohol, antidepresivos, analgésicos opioides, omeprazol si -Derivacion a MAP
-Efectos adversos: sedacién y somnolencia, resaca diurna residual, 'DEF!VBCION otro SPFA -
afectacidn coordinacion motora, entre otros. -Derivar para deprescripcién
-PRECAUCIONES DE USO: conduccién y uso de maquinaria, duracién -Derivar a Farmacovigilancia
del tratamiento. rieszo de dependencia v tolerancia -No dispensacién de BZD

*
ACTUACION GRUPOS DE RIESGO :

-Paciente dependiente: dosis, tiempo en tratamiento, vida media, test de Dependencia a BZD
-Mujer: dosis, tiempo en tratamiento, caidas, somnolencia y/o sedacién

-Mayores de 65 afios: dosis, tiempo en tratamiento, metabolismo, caidas, somnolencia y/o
sedacidn, vida media, test de Pfeiffer.

h 4

DISPENSACION de BZD con IPM y Educacién Sanitaria (material informativo complementario versién papel o digital)

4
REGISTRO Y EVALUACION de la dispensacién de BZD

-Apnea del suefio -Aconsejar esquema temporal de retirada, reduccién de dosis
-EPOC grave o administracidn intermitente de BZD con el MAP,

-Miastenia gravis ofreciendo apoyo y seguimiento desde la FC.

-Glaucoma de angulo estrecho -Advertir sobre las precauciones de uso: duracién del
-Retencidn urinaria tratamiento, tolerancia y/o dependencia y conduccién y uso
-Alcoholismo o toxicomania de maquinaria.

-Embarazo /lactancia -Educar en medidas no farmacoldgicas: buenos habitos del
-Insuficiencia hepética/renal suefio y técnicas de apoyo alternativas (plantas medicinales,
-Alergias melatonina, técnicas de relajacion, entre otras).
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*Puntos criticos o de control del protocolo de dispensacion de BZD:

Si
No
Si
l No

Si

Si

v

v

No

{ Recomendaciones farmacéuticas: Educacidn Sanitaria/IPM ]

A4

Y

| Mo iNo

[ Recomendaciones farmacéuticas: Educacién Sanitaria/IPM ]

Si

v

Si

v

Si

A J

l No
v

[ Recomendaciones farmacéuticas: Educacién Sanitaria/IPM

No

PUNTOS IMPORTANTES, RECUERDA:

1. La duracion del tratamiento no debe ser superior a 2-4 semanas para el insomnio y 8-12 semanas para la ansiedad.
Mayores de 65 afios: menor dosis posible (la mitad), vida media de la BZD elegida, caidas, deterioro cognitivo.
Planificar retirada paulatinamente, no suspender bruscamente.

Las BZD vida media prolongada preferibles al tener menor riesgo de dependencia (cuidado en mayores de 65 afios).
Sopesar dosis intermitentes para evitar tolerancia y dependencia.

Efectos secundarios: somnolencia y sedacién, afectacién motora, resaca diurna, entre otras.

Interacciones mas relevantes: alcohol, analgésicos opioides, omeprazol y antidepresivos.

Realizar educacion sanitaria e IPM desde el principio, desde el inicio de tratamiento.

N AWM
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6. DISCUSION

Este estudio ha permitido el disefio del primer protocolo para la dispensacién de BZD en
farmacia comunitaria. Esta innovadora propuesta es fruto del analisis de las diversas vy
numerosas caracteristicas y necesidades de la poblacién usuaria de este grupo terapéutico y del
estudio de la potencialidad del servicio de dispensacién farmacéutica. Este protocolo se plantea
con perspectiva integradora y atiende a la diversidad poblacional permitiendo la dispensacién
personalizada vy, sin lugar a duda, la optimizacion de los resultados en salud y la prevencion del
uso ineficaz e inseguro de estos farmacos. Se estima como un protocolo de BZD transferible a la
practica asistencial que gozard de gran aceptacion entre los profesionales del sector y que
servira de modelo para el desarrollo de estudios y protocolos similares dedicados a otros grupos
terapéuticos. No sélo los pacientes seran beneficiarios de este estudio y su protocolo, sino que
el sistema sanitario asistencial también podra verse beneficiado de los resultados de esta
investigacion.

Esta tesis doctoral también ha permitido caracterizar, en funcién de pardmetros
sociodemograficos y de conocimiento, el perfil del paciente usuario de BZD en nuestro entorno,
y mas especificamente, el perfil del paciente dependiente. La caracterizacién de estos perfiles
apoya el objetivo y la visién de individualizacion de este servicio farmacéutico de dispensacion.

El trabajo de investigacion ha permitido la implementacién y ha desarrollado la atencién
farmacéutica en este centro de trabajo (Oficina de Farmacia de Guamasa) marcando un antes y
después en el servicio profesional de dispensacién. La deteccién y analisis de PRM y RNM se ha
integrado en la asistencia farmacéutica junto con la medicidon y promocién de la adherencia
terapéutica, la observacién de criterios STOPP para prescripciones potencialmente inadecuadas
y el manejo por parte del personal y la oferta a los usuarios de test validados para la estimacion
del deterioro cognitivo (test de Pfeiffer) y la calidad de vida (Euroqol 5D 3L).

Una tarea continua a lo largo de todo el estudio y que ha quedado instaurada es la promocién
del conocimiento en el paciente a través de la educacidn sanitaria individualizada durante la
intervencién farmacéutica. Todo ello ha contribuido a la mejora de la imagen de la profesidn y
sus profesionales y la satisfaccion del usuario con la prestacion farmacéutica.

6.1. Caracteristicas de la poblacién de estudio

La mayoria de la poblacidn de este estudio fueron mujeres con un 66,14% frente a un 33,86%
de hombres. Estos resultados se ajustan a los porcentajes de mujeres que se obtienen en
estudios previos realizados en Espafia como el de Garcia et al. (2021) con el 78%, Garcia-Delgado
et al. (2020) con el 71%, Torres-Bondia et al. (2020) con el 59%, Toral-Lépez et al. (2019) con el
66%, Matud et al. (2017) con 52,6% y Garcia et al. (2013) con el 62%. Si bien otros estudios en
los que solo se ha valorado a pacientes mayores de 65 afios, la poblacién incluida presentaba un
porcentaje del género femenino mas elevado (74%) (Velert et al.,2012).

A nivel internacional asi lo confirman también varios estudios como Arnold et al. (2017) con
57,8% (Alemania), Sake et al. (2019) con 67% (Australia) y McHugh et al. (2020) con 57,6%
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(EEUU). Una posible justificacion de esta mayor prevalencia de uso de BZD en el género
femenino se deriva de la también mayor prevalencia de diagndstico de las enfermedades
mentales. Las mujeres duplican la prevalencia en depresién y ansiedad segun el informe SESPAS
de 2020 de la Sociedad Espafola de Salud Publica y Administraciéon Sanitaria (Bacigalupe et
al.,2020).

La edad media en la poblacién de esta tesis fue de 61 afos. Valores similares han sido
observados en diferentes trabajos a nivel nacional como el trabajo de Baza et al. (2020) llevado
a cabo en un centro de atencidn primaria con una media de 69,3 afos al igual que el trabajo de
Toral-Lépez et al. (2019) con 58,35 afios y los trabajos realizados en farmacia comunitaria de
Garcia et al. (2013) con 58,3 afios y de Ferrer et al. (2020) con 65,50 afios. Esta media de edad
se asocia con la especial vulnerabilidad para padecer trastornos psiquiatricos en la edad madura
(40-65 afios) como describe Salvador-Carulla et al. (2004).

Un 54,3% de los pacientes usuarios de BZD estudiados pertenece al grupo de casados/as,
seguido de soltero/a con 17,3%, viudo/as con 18,1% y divorciados/as como poblacion
minoritaria con un 10,2%. Esta variable y su impacto sobre el uso de medicamentos ha sido
estudiada por otros autores. Asi, el consumo de BZD obtiene cifras como del 44,3% en viudos/as,
43,7% en divorciados/as, 31,8% en solteros/as y 37,4% en casados/as (Secades et al., 2003). El
estudio de Matud et al., (2017) se diferencia a nivel metodolégico frente al nuestro en que los
porcentajes se calculan en funcién de una muestra que usa y no usa BZD, siendo en los que usan
BZD solteros/as (2,5%), casados/as (2,1%), divorciados/as (5%) y viudos/as (10,7%). lgual
metodologia que en el anterior usa Escriva et al., (2000) donde los porcentajes para solteros/as,
casados/as, divorciados/as y viudos/as son 11%, 71%, 2% y 16%, respectivamente. Por Ultimo,
el estudio de Paz et al., (2016; Honduras) recoge cifras para casados/as del 31,58%,
divorciados/as del 0,88%, solteros/as del 46,20% no cuantificando a los viudos. Nuestros datos
no presentan una similitud a los observados en los estudios aportados (tabla 91), salvo en el
caso de Garcia et al. (2021), donde los valores son practicamente similares. Los factores que
pueden explicar esta diferencia con el resto de estudios puede ser debidos a metodologia
empleada, las caracteristicas de los pacientes y los diferentes paises y lugares del territorio
espafnol donde se realizan. Sibien es cierto que el estado civil mayoritario en cuatro de los cinco
estudios es casados/as.

Tabla 91. Resultados de dimensiones de estado civil de BZD

Espafia Esriva et al., 2000 71% 11% 16% 2%
Secades et al.

Espaiia eca 28;: o 37,4% 31,8% 44,3% 43,7%
Honduras Paz et al., 2016 31,58% 46,20% _ 0,88%
Espafia Mat;g 1e7t al, 2,1% 2,5% 10,7% 5%
Espafia Garcia et al.,2021 55,7% 17,7% 11,7% 15,4%

: .
Espafia dsgitler:r 54,3% 17,3% 18,1% 10,2%
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Al analizar el nivel de estudios segun la clasificacion del CRD, se observa que el 37% de los
usuarios de BZD poseen estudios primarios, el 29,92% tiene estudios universitarios, los estudios
secundarios estan presentes en el 21,26% de los usuarios y los porcentajes minoritarios se
detectan entre usuarios con ciclo formativo superior (7,09%) y sin estudios (4,72%). Esta
situacién esta ampliamente descrita en la literatura como Secades et al. (2003) donde el mayor
porcentaje de usuarios de BZD lo obtuvo la poblacién sin estudios (47,6%), estudios primarios
(38,5%), estudios secundarios (30%) y estudios superiores (31%). También Matud et al. (2017)
divide a la poblacion entre los que usan o no usan BZD agrupdndolos en tres grupos: estudios
basicos (10,9%), estudios medios (7%) y estudios universitarios (3,5%). Escriva et al. (2000)
recoge en su estudio sobre usuarios de BZD a analfabetos (4%), sin estudios (40%), con estudios
primarios (38%), estudios medios (13%) y estudios universitarios (4%). Resultan valores muy
dispares, que como ya comentados en relacién al estado civil tienen relacion directa con la
poblacién donde se realiza el estudio. La comparativa con estudios internacionales (Paz et al.,
2016; Sake et al., 2019;) que recogen el nivel de estudios, no resulta idonea al tener escalas de
medidas dispares a las que se han usado en este estudio.

Por otro lado, en relacién al estado laboral de los pacientes el mayor porcentaje de usuarios de
BZD corresponde a los jubilados con un 58,27%, frente al 28,35% en activo y el 13,39% en
situacion de desempleo. Siendo conscientes que nuestra poblacién tiene una media de 61 afos,
resultan légicos los resultados obtenidos en el grupo mayoritario de jubilados. Estudios mas
antiguos hacen referencia a este parametro, pero dado que la evolucién en Espaifa en esta
situacidon es muy cambiante en este aspecto, no se han considerado oportuno su comparacion
(Escriva et al.,2000; Secades et al., 2003). Este grupo poblacional constituye una diana excelente
para la atencién farmacéutica individualizada.

Aungque estos datos sociodemograficos sobre el nivel de estudios, estado civil y estado laboral
puedan presentar interés para contextualizar la etiologia de la patologia a diagnosticar y tratar
con la BZD, nuestro equipo ha considerado que dichas variables resultan escasamente
interesantes en la dispensacion de la BZD que se solicita con una prescripcién médica. Por ello,
no se consideran en el protocolo de dispensacion especifico para las BZD disefiado en esta tesis
doctoral.

Los afios en tratamiento con BZD es un dato relevante en este estudio. Su importancia radica en
la duracién recomendada de tratamiento con BZD establecida en un maximo de 4 semanas para
el insomnio y un maximo de 12 semanas para la ansiedad. Nuestro estudio revela una media de
uso de BZD de 6,49 afios y una mediana de 4 afios. Esta duracidn excesiva de los tratamientos
ha sido previamente observada por otros autores. Los aflos medios de consumo que establece
el estudio de Escriva et al. (2000) fueron de 2,51 afios, si bien es cierto que, al ser un estudio de
hace 20 anos la comparativa es menos potente. Secades et al., (2003) comunicaron que mas del
33,5% de los usuarios de ansioliticos llevaban mas de cinco afios en tratamiento. Baza et al.
(2020) observaron un 34% de pacientes con mas de cuatro afios de tratamiento con BZD. Velert
etal. (2012) recogen que el 67% de los usuarios de BZD llevan mas de un afio con su tratamiento.
El reciente estudio de Benzostop (Ferrer et al., 2020) refleja una media de consumo de 3,58
afios, que resulta muy inferior a la encontrada en nuestro estudio a pesar de tener una edad
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media similar en nuestros pacientes. Este estudio detecta que el 15,2% de los pacientes usuarios
de BZD lleva en tratamiento un afio y el 4,9% en tratamiento durante ocho afios.

Si comparamos con datos de estudios fuera de Espafiia, la tendencia al exceso en la duracién de
los tratamientos se mantiene. Asi McHugh et al. (2020) observan que mas de la mitad de los
usuarios de BZD (54,6%) informan de una duracidon de tratamiento de al menos un afioy el 13,4%
informa de una duracidon de mas de 10 afios. Sake et al. (2019) concluyen que 67% de los
participantes habia estado tomando BZD durante al menos un afio. El estudio de Paz et al. (2016)
detecta que un 46,20% de los pacientes tratados con BZD presenta tratamientos con duraciéon
entre uno y cinco anos, y un 26,32% entre seis y diez ainos.

La duracién del tratamiento con BZD estad intimamente relacionada con su seguridad. La
inseguridad en el uso de BZD crece al extenderse en el tiempo la duracién. Algunos estudios
asocian este consumo prolongado con la falta de conocimiento de los pacientes y posiblemente
la deficiente informacién y educacién recibida. Tal es asi que Velert et al. (2012) dejan claro que
los pacientes no estan informados de la duracion de su tratamiento con BZD. Un porcentaje del
36,6% de pacientes de ese estudio afirmaba desconocer las limitaciones del tiempo de uso y un
31.1% aceptaba su tratamiento como indefinido sin necesidad de acortarlo. Estos autores
defienden la oportunidad de trasferir conocimiento a los usuarios de BZD. Cifras mas elevadas
son presentadas por Garcia et al. (2013) donde los pacientes manifiestan en un 45.6% que
desconocen la duracidn de su tratamiento, y un 46,5% considera que era indefinido.

Nuestro trabajo busca, ademds, conocer el porcentaje de pacientes usuarios de BZD que hacian
un uso crénico (71,65%) frente a un uso puntual (28,35%) que es aquel que tenia una fecha de
fin para el tratamiento. Martinez et al. (2020), en su estudio con pacientes mayores con BZD,
observa que el 95% las utilizaban durante un mayor tiempo al recomendado. Si bien la cifra
resulta inferior a nuestro estudio, son datos preocupantes que implican acciones para reducir
esos porcentajes.

Segun datos del Informe de Estrategia para el Abordaje de la Cronicidad en el SNS publicado en
2019, el 34% de la poblacién presenta al menos un problema crénico, porcentaje que se eleva
hasta el 77,5% en las personas mayores de 65 afios y mas afios (Abellan et al.,2019; Arias, 2019).
En Canarias segun el informe publicado en 2015 sobre estrategias de abordaje de la cronicidad,
establece una prevalencia del 26,4% en las mujeres y un 22% de los hombres mayores de 14
afios presentan una o mas patologias crdnicas, destacando la incidencia elevada de la
multimorbilidad, suponiendo un mayor uso de los recursos asistenciales creciente en el tiempo.
Se calcula en este informe que un paciente mayor crénico puede suponer un gasto
farmacolégico 20-30 veces superior a un paciente sano de media al afio (Gobierno de Canarias,
2015). Resulta importante estos datos y cdmo potenciar desde la farmacia comunitaria la
informacidn necesaria en el caso de las BZD, que como sabemos son tratamientos que no deben
cronificarse, y donde hay que actuar con una atencion farmacéutica eficiente para reducir ese
alto porcentaje del 71,65% de pacientes crénicos.

Garcia-Delgado et al., (2020) obtienen una cifra ain mayor del 91% de los pacientes usuarios

cronicos de BZD, si bien hay que puntualizar que la metodologia para medir este dato es distinta
(establecen prescripcion crénica aquella mayor de 190 dias). Un trabajo realizado en el ambito
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hospitalario en pacientes con BZD, obtiene un porcentaje de cronicidad del 47% (Mato et al.,
2012). Sin lugar a dudas, cualquier intervencion asistencial que promueva la reduccién en el
tiempo de uso de estos farmacos mejorara su seguridad y su uso racional. En este sentido, la
oficina de farmacia juega un papel crucial tanto en la dispensacidn inicial como en la de
continuacién pues la entrega de la especialidad farmacéutica debe de acompafarse, tal y como
se recoge en el protocolo propuesto, de la verificacion de las condiciones de uso, la deteccion
de situaciones de riesgo (PRM y RNM) y la derivacién al médico, entre otras.

Por tanto, a modo resumen se podria decir que el perfil del paciente que acude a la farmacia
comunitaria para la dispensacion de la BZD es mujer de 61 afios, casada con estudios primarios
y jubilada, con una media de 6,5 afios de tratamiento con BZD.

Entre nuestros pacientes ademas se analizé el tipo de receta por la que habian solicitado adquirir
la BZD, siendo la via de receta electrénica la mayoritaria con un 93,7%, la receta privada con un
4,7% vy las mutuas representan un 1,6%. Estos datos son similares a los que se muestran en
infoREC (Gobierno de Canarias, 2107) donde ya en 2017 Canarias tenia implantado al 97,18% la
receta electrénica en nuestra Comunidad Auténoma.

El origen de la prescripcion de BZD fue otro de los aspectos investigados. Asi el 36,22% de las
BZD habian sido prescritas por un médico especialista, mientras que, el 59,06% las prescribié el
médico de atencion primaria. Sin embargo, el porcentaje de prescripciones de BZD generadas
en atencidn primaria frente a las consultas especializadas de psiquiatria era del 78,9% frente al
5,2%, respectivamente (Velert et al., 2012); 56% de las prescripciones de BZD las generé el
médico de atencidn primaria, y el 24% el especialista en psiquiatria, siendo este Ultimo un
porcentaje mas préximo al que se refleja en nuestro estudio (Escriva et al.,2000). Un estudio en
farmacias privadas en Chile (Yates et al., 2009) recoge datos para el médico de atencidn primaria
del 46% y para el especialista en psiquiatria del 23%. Garcia et al. (2021) obtiene la prescripcion
en un 66,4% para el médico de familia, frente al 25,3% del psiquiatra. La discusiéon de estos
resultados nos lleva a cuestionar la forma en que se obtiene esta informacion, si bien aflora un
cierto paralelismo entre los datos obtenidos en el estudio. Para investigar correctamente este
aspecto se debe preguntar a los pacientes sobre la identificacién del origen de la primera
prescripcion de la BZD diferenciando esta prescripcion de aquel médico/especialista que ha
seguido pautando la BZD como continuacién a esa prescripcion inicial, generalmente médico de
atencién primaria.

En lo que respecta al paciente que acude a la farmacia comunitaria para hacer la solitud de la
dispensacién de la BZD, el 88,98% acude por sus propios medios, frente al 11,02% que son
cuidadores. Este ultimo es un rol que queriamos destacar dentro del estudio por la importancia
que tiene dentro del sistema de salud. La figura del cuidador ha ganado protagonismo y son
considerados agentes activos en el cuidado del paciente por lo que su instrucciéon y
asesoramiento se tornan relevantes. Los datos sobre la figura del cuidador en la Ultima Encuesta
Nacional de Salud (2017) de caracter quinquenal ponen de manifiesto que uno de cada diez
espafnoles presta cuidados al menos una vez a la semana a personas mayores o con problemas
cronicos de salud, siendo las mujeres las que lo ejercen con mayor frecuencia. El porcentaje de
cuidadores que retiran BZD encontrado en nuestro estudio no resulta elevado y no hemos
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encontrado otros estudios similares que incluyan esta informacién para comparar estos datos
asi que posiblemente estemos planteando una linea de trabajo innovadora con gran potencial
para su desarrollo.

El nimero de medicamentos que tiene prescrito el paciente al acudir a retirar su medicacion a
la farmacia también fue de interés en nuestra investigacién. Considerando que la polimedicacién
se establece cuando un paciente consume cinco o mas medicamentos diariamente, el 55,9% de
la poblacién de este estudio resulta encajar en este perfil. Le siguen los pacientes que consumen
entre uno y cuatro farmacos con un 37%. Resulta minoritario el porcentaje de pacientes que
solo tiene prescrita la BZD como parte de su tratamiento con un 7,1%. Otros trabajos realizados
en farmacia comunitaria en Espaia coinciden con estos resultados de pacientes polimedicados,
64% (Velert et al.,2012) y 68,4% (Garcia et al., 2013).

La polimedicion genera el riesgo de las interacciones. Por ello, el nimero de posibles
interacciones medicamentosas se estimo relevante en nuestra poblacion de estudio. Ademas,
existen evidencias de la relacidon entre polimedicacién y una mayor probabilidad de uso
inadecuado, y problemas asociados (Villafaina et al., 2011). Ooi et al. (2019), realiza una consulta
farmacéutica en donde se evallan los tratamientos de 361 pacientes polimedicados, en el 96,7%
la consulta dio lugar a un cambio en la prescripcidn, siendo antes de la intervencidn la media de
medicamentos consumidos 7,2 y posteriormente se redujo hasta 6 medicamentos por paciente.
Los cambios habian sido efectuados al mes de la consulta en el 84,5% de los pacientes. Todos
estos datos dejan entrever que la labor del farmacéutico en la revisidn uso de los medicamentos
(RUM), mejora la calidad de vida de los pacientes.

Revisando la bibliografia de manera especifica encontramos numerosos estudios que analizan
los tipos de principios activos mas dispensados entre el grupo terapéutico de BZD. Si bien existen
algunos estudios previos en farmacia comunitaria, otros ambitos ajenos al de estudio como
pueden ser la atencién primaria y la atencién hospitalario, también han promovido estudios. Los
resultados de los principios activos de BZD obtenidos en este estudio se exponen en la tabla 92
y 93, junto con los resultados de otros autores. Por una cuestién de mayor visualizacién para
establecer las comparativas y ya que a nivel metodolégico no todos los estudios recogen tantos
principios activos, solo se han puesto los cinco primeros principios activos de cada uno de los
estudios, intentando hacer una aproximacion equivalente entre los diferentes autores.
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Tabla 92. Resultados de dimensiones de principios activos de BZD a nivel nacional

ESTUDIO BZzD 1 BZD 2 BzD 3 BZD 4
Garcia et al., 2004 Iorzazz’eG;l)J:m alpzrg'zg);m Iormle;c;z;)pam diaéig/jm
Garcia et al., 2013 Io?élesr;m alplrglz;fm Iormle(';:‘;};;)pam bron;;z;)pam
Rubio et al, 2020 o - el ey
Baza et al., 2020 I0T6z’e62/jm Iorm;;’a;;pam alp;a’;(;l)am diaszlesgz/jm
Esta tesis doctoral Iorz.';isz’esg/fm Iormle :’a‘lz;pam di:f:.;m alplr;z;);:lm
Secades et al,, 2003 bron;zz)zo/(zpam Iorazzze(yzam alpr1a7z§/)olam diagz’i;;?m
Toratlopezetal, 2019 RSN O aek
Torres-Bondia et al.,2020 Io?é'e;;m di;;?f;,m Iormze;:'zz;pam -
Garcia et al., 2021 Ioraﬁe;:am bromlazzo/ipam dia;:i)/j\m Iorm:g;ﬂepam
eemeesas o dprwcem | dnepem oot
Ministerio Sanidad-AEMPS, lorazepam lormetazepam alprazolam diazepam
2020 25% 24,02% 18,19% 9,75%

En esta primera comparativa a nivel nacional dentro del dmbito de farmacia comunitaria solo
aparecen diferencias resefiables en los porcentajes del diazepam y el alprazolam entre los
estudios recientes de Baza et al. (2020) y Rubio et al. (2020) y los resultados de esta tesis doctoral
que, en ambos casos, estan invertidos. Estas diferencias podrian relacionarse con que los
pacientes proceden de lugares diferentes y no siguen un mismo patrén en la patologia
diagnosticada.

También resulta un dato llamativo el hecho de que en los estudios mas antiguos (Garcia et al.,
2004; Garcia et al., 2013) el lormetazepam haya ido desbancando a otras BZD pasando a ser la
segunda molécula mas consumida. Sin embargo, en todos los estudios el lorazepam destaca
como BZD mas prescrita y dispensada. Otro dato destacable es la inclusidn del bromazepam en
este “top five” de BZD por la mayoria de los autores. Sin embargo, en nuestro estudio
bromazepam tiene un porcentaje de dispensacion del 8,5%, y seria la sexta molécula de la lista.

Haciendo referencia a los estudios que se han realizado con BZD en atencién primaria, se
observan marcadas discrepancias en relacién a los porcentajes de este estudio. Un dato
destacable es el hecho que recoge Toral-Lopez et al. (2019) siendo el lorazepam la dltima
molécula en porcentaje de uso. Este hecho podria justificarse ya que el diazepam es una BZD de
accion rapida muy usada en las urgencias y consultas de AP por sus indicaciones para el abordaje
de las crisis ansiosas o epilépticas, y su accidn miorrelajante mds marcada. Aunque para el
estudio de Torres-Bondia et al. (2020) y Garcia et al. (2021), si que se observa cierta similitud
con nuestros porcentajes y con el lorazepam siendo la molécula mas dispensada.

243

BZD 5

clorazepato
7,8%

diazepam

6,6%

bromazepam
9,4%
otras
11,4%

clorazepato
12,4%

lorazepam
12,20%

alprazolam
5,7%
bromazepam
2,39%
clorazepato
4,60%



Discusion

AMBITO

Por ultimo, datos ofrecidos de manera oficial por la AEMPS (2020) no muestran una gran
diferencia con los datos de esta tesis doctoral, a excepcion del diazepam y el alprazolam como
BZD en orden contrario. Vuelve a sorprender como pasaba en el bloque anterior, que en los
estudios mas antiguos que recogen datos nacionales durante los afos 2000-2011, la aparicion
del lormetazepam en los Ultimos afios como molécula preferente, posiblemente, por su accién
hipnética.

Tabla 93. Resultados de dimensiones de principios activos de BZD a nivel internacional

PAIS ESTUDIO BZD 1 BZD 2 BZD 3 BZD 4
flunitrazepam clonazepam diazepam lorazepam
Uruguay Mato et al., 2012 559% 379% 21% 14%
clonazepam alprazolam lorazepam diazepam
H P l., 201
onduras | Pazetal, 2016 89,1% 7,89% 1,75% 0,29%
Alemania Arnold et al., lormetazepam lorazepam tetrazepam diazepam
2017 18,9% 7,3% 1,2% 1,2%
EEUU McHugh et clonazepam lormetazepam alprazolam diazepam
al.,2020 30,3% 28,6% 5,9% 3,4%
. clonazepam alprazolam diazepam
Chil Yates et al.,2009
ne atesetal, 42% 34% 3% -
. diazepam temazepam oxazepam
Austral Sake et al., 2019
ustralia ake et al., 579% 379% 59% _
Espafia Esta tesis lorazepam lormetazepam diazepam alprazolam
P doctoral 25,5% 14,4% 14.4% 13,7%

Teniendo en cuenta estos datos de la tabla 93, se observa que el tipo de BZD varia por completo
del patrén previamente publicado a nivel nacional. Para el caso de estudios de farmacia
comunitaria, no se observan similitudes entre nuestro estudio y los arriba mencionados excepto
para el caso del diazepam al estar presente en los dos estudios nombrados (Yates et al., 2019;
Sake et al., 2019) y la presente tesis doctoral.

Una molécula que merece la pena destacar es el clonazepam, se observa como a nivel de
Sudameérica tiene un papel mdas marcado en las prescripciones, al igual que en EEUU. En nuestro
estudio, sin embargo, ocupa el séptimo lugar con un 5,9% de las dispensaciones de BZD.
Mientras lormetazepam cobra relevancia como segunda molécula en EEUU, en Latinoamérica
su uso es minoritario. Por lo tanto, no son faciles las comparativas entre paises ya que dentro
de cada uno hay tendencias diferenciadas de uso como, incluso hay moléculas que se
comercializan en unos paises y no en otros posiblemente debido al criterio de las agencias
reguladoras.

Siguiendo con el estudio de los principios activos de las BZD, se evalué la DDP respecto a la DDD
propuesta por la OMS para cada una de las BZD (WHO Collaborating Centre for Drug Statistics
Methodology,2021). Mientras el 81,1% de los pacientes usa una dosis correcta, el 18,90% sigue
una pauta con una dosis de BZD superior a la DDD. El estudio estadistico revela que esta alta
prevalencia de DDP superiores a la DDD se asocia al uso de Lormetazepam de 2 mg que destaca
por ser el segundo principio activo mas prescito con un porcentaje del 9,80% (la dosis
mayoritaria es el lorazepam de 1 mg con un 23,53%). Esta dosis de 2 mg duplica la dosis diaria
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que recomienda la OMS. Previamente nuestro grupo de investigacién (Rubio et al., 2020) ya
publicé que el lormetazepam de 2mg supone el 71% de las prescripciones totales de
lormetazepam sugiriendo que la mayoria de estos pacientes deberia de ver reducida la dosis
diaria de esta BZD para evitar problemas de inseguridad. Diaz, (2015), apuesta por las
implementaciones de actuaciones farmacéuticas en situaciones de DDD excesivas en pacientes
mayores.

En cuanto a la vida media de las BZD el estudio estadistico solo considerd dos dimensiones dado
que las moléculas que entraban en esta tesis doctoral pertenecen a esas dos categorias: vida
media intermedia con un 62,09% y vida media prolongada con 38%. Los resultados de este
estudio se alinean con los obtenidos por otros autores como Velert et al. (2012) donde el
resultado de pacientes usuarios de BZD de vida media intermedia supuso el 76%. Torres-Bondia
et al. (2020) establecen que la prevalencia anual de dispensacién fue del 9,7% para las BZD de
vida media corta-intermedia y del 5,5% para las BZD de vida media-larga. Si bien este dato no
resulta comparable de manera directa con nuestro estudio, si se puede extrapolar como las BZD
de vida media intermedia alcanzan porcentajes superiores de dispensacién.

Ademas, un aspecto interesante es la relacién entre el tipo de vida media de la BZD y los efectos
adversos. Las BZD de vida media mas prolongada suponen un acumulo de dosis, sobre todo en
mayores de 65 afios que, junto con la habitual afectacion del metabolismo por deterioro
funcional natural en este grupo poblacional, pueden llegar a producir una excesiva sedacion y
somnolencia con el consecuente riesgo de caidas.

Por otra parte, las BZD de vida media corta, pero también intermedia, suponen mayor grado de
dependencia en los pacientes que hacen uso de ellas. Este riesgo al desarrollo de dependencia
se potencia si se adicionan factores como dosis elevadas y tiempo excesivo de tratamiento.

En el estudio estadistico se decididé evaluar la asociacién entre la vida media y la edad de los
pacientes. Los resultados no mostraron significacién entre la edad y la vida media de la BZD
(p=0,441).

Sin embargo, como todo apunta a la necesidad de atencidn sobre este parametro (vida media
de la BZD), esta variable ha sido reflejada y considerada en el protocolo de dispensacion de BZD
elaborado por esta tesis (epigrafe 5.4.3. de resultados).

El grado de conocimiento sobre la indicacién de la BZD también ha sido objeto de estudio. El
77,95% de los pacientes usuarios de BZD creen usarlas para el abordaje de trastornos del suefio,
el 63,78% para trastornos de ansiedad, el 36,22% para estados depresivos. Los trastornos del
comportamiento justifican el uso de BZD en un 13,39% de los pacientes y la necesidad de
relajacion muscular supone la causa de uso en un 11,02%. Con porcentajes minoritarios se
encuentran el sindrome secundario postraumatico, la ansiedad senil, la epilepsia y la privacién
alcohdlica. Se debe sefialar la posible limitacién que supone el no haber contrastado la respuesta
de los pacientes con los informes médicos o historias clinicas de los pacientes.

Nuestros resultados confirman lo publicado en la literatura cientifica actual. En el estudio de
Velert et al., (2012), el 59,6% de los pacientes refirié usar las BZD para el insomnio, el 48,1%
como ansiolitico y el 17,3% como relajantes musculares. El reciente estudio Benzostop (Ferrer
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et al., 2020) determina que la indicacion mas frecuente es el insomnio con un 60,50% de los
pacientes, seguido de la ansiedad con el 25,50%. McHugh et al. (2020) manifiestan que la
ansiedad motiva el 85,4% de las prescripciones de BZD como trastorno principal, seguido de
depresion (43,6%), trastornos del suefio (31,6%) y otros con porcentajes minoritarios. Si bien es
cierto que nuestros resultados muestran porcentajes mas elevados sospechamos que estos
datos pueden estar influenciados por el contexto actual de pandemia covid-19 que ha derivado
en un incremento del consumo de estos farmacos (EMCDDA, 2020).

Para completar el conocimiento del perfil de los pacientes se profundizé en el consumo de
medicamentos. Se procedié estableciendo una asociacidon preguntando por el consumo y uso
concomitante de principios activos que tenian riesgo de provocar interacciones
medicamentosas con las BZD.

El grupo terapéutico mas frecuentemente usado de forma concomitante a las BZD es el de los
antidepresivos con una prevalencia de uso del 41,73% entre nuestros pacientes. Le siguen el
omeprazol con un 25,98% vy, en tercer lugar, los analgésicos opioides (16,54%). Porcentajes
minoritarios se observan para antipsicoticos (11,02%), betabloqueantes (7,09%),
antihistaminicos H1(6,30%), antidcidos (3,94%, anticonceptivos (3,15%) y relajantes musculares
(2,36%).

Sélo se ha encontrado un articulo similar realizado en farmacia comunitaria con datos sobre
interacciones (Velert et al., 2012). Asi, estos autores observaron que en su poblacién de estudio
el 33% hacia uso del omeprazol, el 19% tenia duplicidad con otros ansioliticos, el 14% usaba
betabloqueantes y el 8% consumia simultdneamente hipndticos. Porcentajes minoritarios
fueron observados por estos mismos autores para los antidepresivos, el ketoconazol, el
fentanilo (analgésico opioide) y los antibidticos. La diferencia en los resultados con nuestro
estudio podria deberse a la diferencia en afios de un estudio a otro. La tendencia de la poblaciéon
ante el consumo de medicamentos es cambiante a lo largo de las décadas en funcién de los
hechos acontecidos y las anualidades 2020 y 2021 se han visto impactadas por la pandemia
COVID-19. En nuestro estudio, el porcentaje total de pacientes con interacciones
medicamentosas es un 70,87, frente al 83,83% detectado por Velert et al. (2012).

Las interacciones medicamentosas pueden tener un cardcter farmacocinético y/o
farmacodinamico y pueden suponer para el paciente, entre otros efectos, un aumento de los
efectos secundarios derivado de las variaciones en las concentraciones plasmaticas.

En relacidn con los antidepresivos resulta una practica habitual el cotratamiento de ambos
farmacos (Offidani et al., 2013). Si bien en la literatura se ha documentado la interaccion con los
opioides y el peligro asociado al consumo conjunto que puede provocar muertes por depresion
respiratoria y aumentar el riesgo de caidas y fracturas de cadera en la poblacién mayor de 65
afios (Machado-Duque et al., 2018; Donatelli et al., 2018; Boon et al., 2019; Rhee, 2019).

La lectura del prospecto es un pardmetro peculiar y novedoso, ya que nos aporta informacion

sobre el grado de conocimiento del paciente sobre a su tratamiento, sobre el interés del
paciente por conocer el farmaco, entre otros. Un paciente con conocimiento y empoderado va
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a favorecer mejoras en su tratamiento ademas de usar de forma correcta y segura del farmaco,
haciendo que mejore su calidad de vida (March, 2015). En nuestro estudio el 53,54% de los
usuarios de BZD ha leido el prospecto, frente al 46,46% que no lo ha leido. Hasta lo que
conocemos ningun estudio ha determinado la asociaciéon conocimiento - lectura del prospecto.
Sin embargo, hay articulos relacionados con el nivel de comprensidon que puedan tener los
pacientes una vez acceden a leerlo (Enrique et al., 2017; Ldpez et al., 2018).

Los efectos secundarios en el paciente resultan una dimension de relevancia en el estudio por
ser indicadores de la seguridad del tratamiento con BZD. Al preguntar a los pacientes sobre el
conocimiento de los posibles efectos secundarios asociados a las BZD, el 33,86% no los conoce,
frente al 66,14% que afirma que si.

Respecto a los efectos secundarios percibidos por nuestros pacientes, el 75,59% responde que
no tiene ningun efecto adverso asociado a la medicacién, el 11,02% manifiesta presentar a la
par sedacion y somnolencia, el 7,09% observa somnolencia y 6,30% siente sedacion. Velert et
al. (2012), sin embargo, destacan que el 50% de los usuarios de BZD no sufre efectos adversos
frente al 26% que comunica algun efecto negativo. La somnolencia la padecen un 21% de los
pacientes, cifra superior a la obtenida en nuestro estudio. Garcia et al. (2021) reflejan que los
efectos adversos detectados a nivel de atencién primaria aparecen en el 9% de los pacientes en
tratamiento con BZD, siendo los mayoritarios la somnolencia (2,3%) y la pérdida de memoria
(1,3%). En este caso la somnolencia coincide como principal efecto adverso al igual que en
nuestro estudio. Resulta complicado establecer comparativas sin haber seguido la misma
metodologia, aunque se aporta una visién aproximada de las poblaciones estudiadas.

El uso de maquinaria y conduccidn junto con la toma de la BZD fue otro parametro estudiado en
esta tesis doctoral. Si bien los pacientes son conscientes de que afecta a sus capacidades, el
57,5% respondié que continta haciendo uso del coche y maquinaria frente al 42,5% que no. Son
numerosos los estudios que muestran una asociacion entre accidentes de trabajo y la toma de
BZD. Herrera-Gomez et al. (2020) observaron que, entre los conductores espafoles que dieron
positivo en el test de drogas en carretera, el 4,3% dio positivo por BZD. La frecuencia de
conductores positivos en BZD aumenta con la edad, mientras que la frecuencia de consumo de
BZD junto con otras sustancias (principalmente alcohol y otras drogas duras como la cocaina)
disminuye con la edad. Matos et al. (2011) revisan la relacidn entre el consumo de psicofarmacos
y accidentes de traficos, cifra que se eleva en los heridos cuando los pacientes son sometidos a
analisis clinicos durante el ingreso hospitalario. Por ultimo, Oyarzabal et al. (2014) reconocen la
presencia de las BZD entre los seis farmacos mas frecuentemente detectados en victimas de
accidentes de vehiculos a motor. Todos estos datos son un propulsor para dinamizar la atencion
farmacéutica durante la dispensacién de BZD. Debemos aprovechar la visibilidad y accesibilidad
de la que disponemos como farmacéuticos para concienciar a los pacientes en temas tan
relevantes como este.

Otro tema controvertido es el consumo de alcohol asociado a BZD. Nuestros pacientes
reconocen el consumo de bebidas alcohdlicas en el 30,7% de los casos. Velert et al. (2012)
detectan que los pacientes que consumen alcohol junto con su tratamiento de BZD ascienden
al 24,3% siendo el 3,9% de ellos consumidores frecuentes de estas bebidas. McHugh et al. (2020)
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advierten del riesgo en personas con antecedentes de abuso a BZD pues el alcohol es uno de los
problemas asociados mas influyentes. Este resultado lleva a pensar al igual que en el caso del
uso de maquinaria y conduccion, que la farmacia comunitaria debe proveer al paciente de los
conocimientos necesarios para evitar conductas de riesgo.

Otro de nuestros retos era analizar la relacién entre caidas y consumo con BZD en nuestra
poblacién. Estd ampliamente descrito en la bibliografia la posible asociacién entre las BZD y las
caidas, y, en consecuencia, de las fracturas de cadera sobre todo en la mujer. El porcentaje de
pacientes que sufridé alguna caida fue de 17,3% frente al 82,7%. Estudios previos analizan los
porcentajes de riesgo (Xing et al. 2013; Ballokova et al.,2014; Diaz-Gutiérrez et al., 2017;
Donnelly et al. 2017; Seppala et al.,2018; Gallagher et al.,2018; Masudo et al., 2019; Marron et
al., 2020) si bien es cierto que no se han encontrado datos comparables con los obtenidos en el
presente estudio.

Considerando la edad de los pacientes que sufren caidas, se observa que los que tiene una edad
mas elevada sufren mas caidas, en concreto 11 afos de diferencia entre ambos. Esta diferencia
resultd ser estadisticamente significativa (p= 0,006). Por la tanto, la edad supone un factor de
riesgo frente a las caidas, resultado coherente con la literatura. La advertencia a los pacientes
sobre este posible riesgo debe de incorporarse automaticamente al acto de dispensacién. Asi
gueda por tanto reflejado en nuestro protocolo.

La revisién de los tratamientos es otra dimensidn analizada. El 62,2% de los pacientes no ha
tenido revisién de su tratamiento, lo que supone que uno de cada tres pacientes no recibe los
posibles ajustes de dosis necesarios o el seguimiento adecuado para una posible deprescricion
por el exceso de tiempo con la BZD. Sin embargo, el 37,8% de los pacientes estudiados si se han
beneficiado de la revisidn del tratamiento. La revision de los tratamientos segun el estudio de
Garcia et al. (2013) estima que el 26% de los usuarios de BZD sufre algun cambio en su
medicacidn, reduciendo o incrementando la dosis, o cambiado de BZD. Estos datos son similares
a los obtenidos en nuestro estudio.

Si bien entendemos que la revisidn de los tratamientos supone para el paciente mejoras en el
proceso de uso de la BZD se entiende el desbordamiento que ha sufrido el Servicio Canario de
Salud (SCS) durante esta pandemia COVID-19. Sin embargo, se debe invitar al sistema sanitario
y a sus profesionales a aprovechar los medios telematicos para incrementar el vinculo con el
paciente y aprovechar esta oportunidad como una innovacién en la asistencia sanitaria y el
seguimiento al paciente usuario de BZD.

Del 37,8% que si realiza revisidn de su tratamiento, el 64,58% afirma que ha sido su médico
especialista el responsable de tal revisiéon. En el 35,42% de los casos con tratamientos revisados,
la reevaluacion del tratamiento con BZD la efectia el MAP. Posiblemente esta diferencia entre
niveles asistenciales se asocie a la sobrecarga de los Centros de Salud frente a una menor carga
de trabajo en la atencidn especializada.

La frecuencia con la que se realizan las revisiones de los tratamientos es mayoritariamente a los

6 meses (43,75%) y al afo (37,50%) en los tratamientos crénicos. Segun datos de Eurostat
(Oficina Europea de Estadistica, 2017), Espafia se sitla por encima de la media en cuanto al
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promedio de visitas al médico con 7,36 visitas/habitantes frente al 6,8 del resto de Europa. No
estamos sugiriendo que la revision de los tratamientos debe ir acompanada de un incremento
del nimero de visitas al médico sino aprovechar las 7,36 visitas/afio para la revision del
tratamiento con BZD.

La tolerancia es otro de los efectos indeseados que aparece con el uso continuado con BZD. En
nuestro estudio los pacientes afirman, en el 19,05% de los casos, que ya no perciben el mismo
efecto que con las dosis iniciales del tratamiento. Guina et al. (2018), hace referencia al aumento
de dosis e incluso a la combinacidn de mas de una BZD que deben hacer los pacientes durante
el tratamiento con este grupo de farmacos. Tolerancia y dependencia son fendmenos asociados,
si bien en esta tesis doctoral, se ha considerado un epigrafe especifico en la discusién para el
paciente dependiente dada la importancia de este fenédmeno en las BZD.

Las alternativas terapéuticas a las BZD deben ser promovidas y su conocimiento difundido tanto
entre los usuarios como entre los sanitarios. El 36,22% de nuestros pacientes declara haber
recurrido a tratamientos alternativos antes de iniciar la toma de las BZD, frente al 63,78% que
no lo ha hecho. Estos datos dejan entrever la oportunidad para el servicio de indicacién
farmacéutica dentro de la oficina de farmacia. Cuando el paciente acude a la OF con un
problema de salud y consulta al farmacéutico, si la sintomatologia y la duracién de ésta atiende
a una patologia menory no hay motivos de derivacién al médico, el farmacéutico puede indicar
una alternativa terapéutica que no exija prescripcién médica.

En los pacientes que han optado por un tratamiento alternativo previo se observa que el 33,86%
ha utilizado las plantas medicinales, el 25,20% yoga, mindfulness o meditacion, entre otros, y un
5,51% ha recurrido a la homeopatia. Garcia et al. (2013) obtienen practicamente los mismos
porcentajes que nuestro estudio, con un 61,5% de los pacientes que no han utilizado
tratamientos previos a las BZD. Entre los tratamientos alternativos que se recogen en el estudio
encontramos, los habitos saludables en un 21,2%, las plantas medicinales en el 22,2% y la
homeopatia en un 1%. Estos resultados también que ofrecen cierto paralelismo con los que se
obtuvieron en esta tesis doctoral, a pesar de la diferencia de afios entre un estudio y otro.

Esta situacion es coherente, ya que, los pacientes acuden al farmacéutico como primer escalén
asistencial previo al médico de atencidn primaria. Diversos estudios reflejan los avances en
terapias alternativas a los tratamientos con BZD (Markota et al., 2016; Amorin et al., 2018;
Romero-Cerecero et al., 2019; Pelissolo et al., 2019), si bien no se puede afirmar que las terapias
cognitivo-conductuales, la higiene del suefio, la acupuntura o las plantas medicinales logren el
control de la patologia. Faltan estudios sélidos que pueden avalar estos tratamientos
alternativos.

El grado de satisfaccidn del paciente con su tratamiento también ha sido investigado. La mayoria
de la poblacion estudiada (88,98%) estd satisfecha con su BZD (67,72% esta satisfecho y el
21,26% bastante satisfecho), frente a un 11,02% que no se encuentra satisfecha. Velert et al.,
(2012) publicaron que el 73% de los usuarios de BZD consideraba que les iba bien en su
tratamiento y sélo un 5% reconocié no notar mejorar o irle mal.
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Posiblemente estos resultados se justifiquen por la alta efectividad de las BZD como tratamiento
para abordar patologias relacionadas con el estado de dnimo como son la ansiedad y el
insomnio. El paciente usuario de BZD suele ser un usuario satisfecho con los resultados del
farmaco y que no quiere prescindir de su uso por lo que satisfacciéon y adherencia se entienden
como variables simultaneas. Sin embargo, ante la obligacidon de velar por la seguridad del
paciente y el uso racional de los farmacos invita a fomentar la deprescripcion de los tratamientos
de BZD potencialmente inadecuados.

Es importante conocer, tal y como se establecié en los objetivos de este estudio, el perfil de
adherencia del paciente usuario de BZD. El 89% de nuestros pacientes presenta una buena
adherencia al tratamiento, frente a un 11% de usuarios de BZD no cumplidores. Es un resultado
esperado ya que los pacientes tienen una alta satisfaccion con su tratamiento, como
comentamos en parrafos anteriores, lo que conlleva a que el paciente no presente olvidos, ni
deje de tomar la medicacién al asociar BZD-bienestar. El paciente que hace uso de la BZD siente
rapidamente mejoria del problema de salud y esto provoca un refuerzo en la adherencia al
tratamiento pues el paciente llega a considerar que necesita esa dosis diaria de BZD.

Un estudio observacional descriptivo realizado en 375 pacientes polimedicados mayores de 65
afios obtiene cifras similares de adherencia al tratamiento (53%) (Nuiiez et al., 2014). Sin
embargo, otro estudio que investiga la adherencia al tratamiento con BZD mediante entrevista
semiestructurada obtiene cifras de cumplimiento terapéutico inferiores al 50% (Bayliss et
al.,2003).

El porcentaje minoritario de pacientes no adherentes al tratamiento con BZD es una
oportunidad y un reto para la atencién farmacéutica y la educacién sanitaria. Mejorar el
conocimiento sobre las BZD de modo que se fomente y mejore la adherencia terapéutica debe
ser un objetivo del acto de dispensacién. Al final, se trata de accionar la sensibilizacion del
paciente frente a la adherencia.

El test de Euroqol 5D 3L proporciona informacién sobre el estado de salud del paciente. La
poblacién de estudio ha obtenido tenido una puntuacidén media de 59,29%. Este resultado es
contrario al que se esperaba, ya que la BZD por su alta efectividad en contrarrestar los sintomas
proporciona una rapida respuesta solucionando el problema de salud para el que se prescribe,
con lo cual esperabamos cifras mas altas. En el estudio nacional conSIGUE promovido por el
CGCOF (Gastelorrutia et al., 2018) se obtuvieron cifras medias de 63,8%, cifra que se puede
considerar similar a la de nuestro estudio. Martinez-Martinez et al., (2019), con el proyecto
adherenciaMED obtiene valores medios en el grupo control de 67,91% frente al grupo de
intervencién (68,55%), siendo valores algo superiores a los de nuestro estudio. Una posible
justificacién puede ser que el test Euroqol 5D 3L pregunta por el estado general de salud. Asi si
el paciente padece otras enfermedades, el computo global reflejara cifras bajas en los
resultados. Otro dato llamativo es la media de edad de 61 afios, donde ya la polimedicacion, la
pluripatologia y la cronicidad suelen estar instauradas, lo que va a influir en que el paciente
refleje una menor puntuacion.

El test de Euroqol permite la diferenciaciéon por dimensiones de su analisis, y es por ello que
consideramos detenernos en cada una de ellas. Aunque no se refleje en el protocolo de
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dispensacién de BZD por una cuestién de agilizar el proceso para hacerlo mas eficiente, es
importante estimar el estado de salud, y por tanto el uso del Euroqol 5D 3L podria optimizar los
servicios asistenciales, como el seguimiento farmacoterapéutico.

- Movilidad.

En esta dimensidn, la mayoria de los pacientes del estudio indica que no tiene problemas para
caminar (68,50%), algunos problemas para caminar (30,71%) y un porcentaje minoritario debe
estar en la cama (0,79%). Nos resulta importante destacar el alto porcentaje de pacientes que
responde que tiene algunos problemas para caminar. Por ello, se profundiza en el estudio para
buscar una relacidon entre movilidad y edad. Con esta asociacién detectamos que la media de
edad de los pacientes con algunos problemas para caminar es de 69 anos, siendo 12 afios
superior a la que presentan los pacientes que no tienen problemas para caminar se obtuvo
significacidn estadistica (p=0,003). Este resultado es coherente y esperado ya que la proporcion
de pacientes de ese tramo de edad mds longeva y va a tener mayores problemas de movilidad.
Garcia et al. (2021) al estudiar la poblacién que hace uso de BZD y medir la movilidad de los
pacientes, obtiene cifras en la poblacidon con algunos problemas para caminar del 26,5% en
hombres y 22,9% en mujeres.

- Cuidado personal.
En relacién al cuidado personal, el 82,68% de los pacientes no manifiestan problemas con el
cuidado personal, el 12,60% tiene algunos problemasy el 4,72% es incapaz de lavarse o vestirse.
Garcia et al. (2021), obtiene cifras similares con un 91,7% que no presentan problemasy un 8,1%
con algunos problemas, siendo minimo el porcentaje de los que tienen problemas. En este
sentido se puede argumentar el valor mas alto obtenido entre los que no pueden lavarse o
vestirse se observa en los pacientes encamados y cuyos cuidadores han respondido al CRD.

- Actividades cotidianas.

Las cifras en relacién a las actividades cotidianas, se puede decir que disminuyen con respecto
a los dos items anteriores, siendo el 69,29% de los pacientes los que no presentan dificultades,
el 22,83% reconoce que presenta algunos problemas y el 7,87% es incapaz de realizar sus
actividades cotidianas por si mismo. En este caso hay que destacar que Garcia et al. (2021) no
obtiene cifras para el caso de los que son incapaces de realizar sus actividades, y nosotros
tenemos un porcentaje considerable. En este sentido podemos aludir a los pacientes en grado
de dependencia total, y que precisan de un cuidador en todo momento y que han podido
participar en la encuesta como cuidadores. En relacién a los que no presentan dificultades Garcia
et al., (2021) presentan cifras de 80,7% para hombres y 77,7% para mujeres, frente a los que
tienen algunos problemas que suponen el 19,3% y 22,3% de su poblacién, coincidiendo en este
ultimo caso con los valores que obtuvimos en esta tesis doctoral.

- Dolor/malestar.
La mitad de la poblacidn (56,7%) no presenta dolor ni malestar, el 26,8% indica dolor o malestar
de forma moderada y el 16,5% afirma tener mucho dolor o malestar. Comparando la poblacion
de nuestro estudio con el estudio de Garcia et al. (2021) se concluye que los datos son bastante
similares. Al considerar el género, los que no presentan dolor son 57,8% hombres y 42,9%
mujeres, los que tienen dolor y malestar moderado son 57,8% hombres y 46,8% mujeres y los
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que afirman padecer mucho dolor o malestar son 4,8% hombres y 10,3% mujeres. La principal
diferencia entre nuestro estudio y el de Garcia et al (2021) se refleja en el porcentaje de
pacientes que tiene mucho dolor o malestar que resulta mas alto en los pacientes estudiados
por Garcia et al. (2021), si bien en cierto que las mujeres manifiestan el doble de dolor en su
caso.

Se deduce que esta diferencia entre ambas poblaciones puede estar relacionada con la toma de
analgésicos opioides que presenta nuestra poblacion. Como ya se comentd, los analgésicos
opioides son el cuarto grupo de farmacos mds consumido entre la poblacién de estudio. Segin
datos de la Encuesta de Salud Europea para Espafia (2020), entre los problemas crénicos mas
frecuentes en personas mayores de 15 afios, se encuentra, en tercer lugar, el dolor de espalda
cronico lumbar. Si nos fijamos en los mayores de 65 afios, los datos de la ultima Encuesta
Nacional de Salud Espaina 2017 (ENSE) reflejan que el 15% de los mayores de 65 afios sufre dolor
severo o extremo (9% en hombres y 21% en mujeres). En nuestro estudio practicamente el
mismo grupo de pacientes, recordando que nuestra media en la poblacién de estudio es de 61
anos, supone el 16,5% de la escala con maximo dolor siendo un resultado muy acorde con el
gue presenta la poblacidn espafiola en la encuesta.

- Ansiedad/depresion.

La ansiedad y depresién es la dimension del test Euroqgol 5D 3L que mas relacién guarda con las
BZD. El 37,8% de los pacientes se encuentra sin ansiedad/depresidn. Sin embargo, preocupa el
48,82% de pacientes que esta moderadamente ansioso o deprimido y el 13,4% que indica estar
muy ansioso o deprimido. Garcia et al. (2021) recoge un resultado del 42,5% de pacientes
usuarios de BZD sin depresion o ansiedad, un 45,8% que se encuentra en estado moderado y un
10,7% en el grado mds grave. Como demuestran los resultados de ambos estudios los valores
similares, sobre todo en los grados de mayor intensidad de ansiedad o depresion.

Existe una importante proporcion de pacientes en los que persisten los sintomas de ansiedad y
depresion a pesar del tratamiento con BZD. Estos resultados son mas altos de los esperados, y
pueden justificarse por la tolerancia el tratamiento que provocan las BZD, si bien hay que
considerarlo también como una PPl debido a la inexistencia de un correcto control del problema
de salud. Ante estos casos, el farmacéutico debe intervenir derivando al médico y proponiendo
el reajuste o modificacion del tratamiento. La intervencién del farmacéutico goza de gran
importancia pues la entrevista con el paciente durante la dispensacién permite evaluar los
resultados en salud de las BZD al tiempo que observar el estado emocional y la preocupacién en
el paciente por la falta de eficacia del tratamiento.

Dada la importancia de esta ultima variable del test de Euroqol se optd por profundizar y
establecer posibles relaciones entre edad y sexo. En relacién al sexo, no se obtiene significacion
estadistica, y en las tres categorias (no estoy ansioso ni deprimido; estoy moderadamente
ansioso o deprimido; estoy muy ansioso o deprimido) de menor a mayor intensidad son
mayoritarias las mujeres, con 62,2%, 64,0% y 87,5% respectivamente. Asi también lo refleja el
estudio de Garcia et al. (2021), donde en la categoria moderadamente ansioso o deprimido y
muy ansioso o deprimido las mujeres obtienen 47,8% y 12% respectivamente. Si bien la
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metodologia de este estudio es diferente a la nuestra, ambos estudios confirman la mayor
proporcién del género femenino.

La otra asociacion que se estudié fue la ansiedad y depresién con la edad. En este caso tampoco
se obtuvieron resultados significativamente estadisticos, siendo la edad media para las tres
dimensiones (no estoy ansioso ni deprimido; estoy moderadamente ansioso o deprimido; estoy
muy ansioso o deprimido) la de 60 afios, que coindice con nuestra media poblacional.

Los datos que aporta el Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar Social dentro de la encuesta
ENSE sobre afectacion cognitiva en mayores de 65 afios muestran cifras altas (31%) y para
poblacién de 45 afos y mas las cifras no son despreciables (23% para las mujeres y 16% para los
hombres). Por ello, otro de los test relevantes que nos aporta conocimiento para poder
implementar el protocolo de dispensacién de BZD, es el test de Pfeiffer para determinar el grado
de deterioro cognitivo. Desde 2013 ha habido avances médicos que posibilitan, por medio de
cribados poblacionales, una determinacion mas temprana del deterioro cognitivo en la
poblacion. Usando el test de deterioro cognitivo, el 85,84% de los pacientes muestra un
resultado negativo. Es el 14,16% de pacientes positivos el que merece nuestra atencién y el que
debe verse beneficiado de la intervencion farmacéutica. La atencidon farmacéutica puede cribar
a este tipo de pacientes y permitir una intervencién farmacéutica con derivacion al médico para
la confirmacion de ese posible deterioro con otro tipo de pruebas diagndsticas.

Ferrer et al. (2020), dentro de su estudio Benzostopjuntos en poblacidn usuaria de BZD describe
la memoria como un factor determinante. Estos autores detectan fallos de memoria en un 54%
de la poblaciéon. Climent et al. (2013) en un estudio en cuatro farmacias comunitarias para
determinar, en pacientes mayores de 65 afios, un posible deterioro cognitivo, emplean varios
tests, entre ellos el de Pfeiffer, obteniendo cifras para la poblacién general del 12,6%. En los
pacientes que hacen uso de BZD estos autores detectan un 34,3% de resultados positivos. Son
cifras muy superiores a las de nuestro estudio, si bien la poblacidn es distinta. Si bien estos datos
no son comparables con nuestros resultados debido a las diferencias metodoldgicas, en ambos
casos se sospecha de la relacion entre el tratamiento con BZD y los problemas de memoria
asociados.

Para conocer de manera mas exhaustiva este parametro se investigaron las posibles
asociaciones. En primer lugar, la relacidn con el sexo, queriendo saber si hay una diferencia de
género notable en relacién al deterioro cognitivo. Las mujeres obtienen los porcentajes mas
altos, tanto para el test positivo como para el negativo, sin alcanzar la significacidn estadistica.
Con lo cual se concluye que no hay una relacidn directa entre estas variables.

En segundo lugar, se quiso establecer la asociacion entre el test de Pfeiffer y las caidas. Se podria
esperar que las personas que sufren mas caidas puedan tener un deterioro cognitivo asociado
agravado por latoma de la BZD. Pero el resultado no fue el esperado. Un 90,63% de los pacientes
qgue no han sufrido caidas tienen deterioro cognitivo negativo, y los que si han sufrido caidas
tienen un porcentaje muy similar de deterioro cognitivo positivo. Por lo tanto, se concluye que
no se obtiene significacion estadistica y que estos pardmetros no influyen entre si.
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Finalmente, se estudian los criterios STOPP del paciente. El resultado sorprende a simple vista,
pero si se analiza tiene una légica muy clara en relacidn a las BZD. Nuestra poblacién, en el 100%
de los casos, cumple los criterios STOPP estableciéndolo como prescripcién potencialmente
inadecuada. Esto se debe a que la poblacién mayor de 65 afos del estudio (50,4% del total), en
todos los casos presenta un tiempo de tratamiento superior a las 4 semanas que establece el
criterio STOPP para estos psicofarmacos.

Este resultado nos lleva a pensar en la deprescripcion que deberia efectuarse en estos pacientes.
Hay que puntualizar que no todos los pacientes son susceptibles candidatos a la retirada del
farmaco. En algunos casos la mejor opcidn pasa por establecer una pauta intermitente de la
BZD, o una reduccidn de dosis de BZD para minimizar los efectos adversos. Aunque no existe
una variabilidad amplia de estudios con BZD, y no son comparables por la metodologia y la
expresion de los resultados, resultan cifras que permiten establecer relaciones.

Hwang et al. (2017) establece que en 2013 el 3,3% y el 11,0% de los usuarios de BZD de edad
avanzada en términos de DDDs y dias de uso presenta una prescripcidén inadecuada. Estos datos
son superiores a la tasa indicada en un informe aleman reciente que adjunta Hwang et al. (4,8
por 1000 ancianos basado en los DDDs). Se deduce que hay una amplia tasa de mayores de 65
afios con tratamientos de BZD que necesitan un reajuste, una revisién. Arnold et al. (2017) usa
la lista alemana PRISCUS en pacientes mayores de 65 afios como criterio a nivel hospitalario para
detectar prescripciones potencialmente inadecuadas, obtiene que mds de la mitad de los
pacientes que fueron tratados con psicofdrmacos recibieron al menos un medicamento
psicotrépico potencialmente inapropiado (58,5%). Resultan cifras inferiores a las detectadas en
nuestro estudio, pero como ya comentamos no se rigen por el mismo criterio metodoldgico.

La potencialidad de la Atencidon Farmacéutica para proteger al paciente de BZD de los efectos
adversos que puedan asociarse al consumo de estos farmacos resulta esencial para el sistema
de salud. Si se sinergia con otros profesionales sanitarios los resultados en la mejora de calidad
de vida de los pacientes pueden verse reforzados de manera significativa. Las autoridades
sanitarias son las encargadas de fomentar el trabajo multidisciplinar, especialmente en
determinados farmacos, pacientes de riesgo y patologias, con objeto de optimizar el uso seguro
y eficaz de las BZD.

6.2. PRM Y RNM

Resulta clave una actuacion precoz por parte del farmacéutico para prevenir y detectar tanto
PRM como RNM durante la dispensacidn o cualquier otra actuacion sanitaria. La cifra media de
PRM detectados es de 2,24 por paciente y 1,50 RNM por paciente. El 99,21% de la poblacidn
estudiada presenta PRM y RNM.

Si detallamos el tipo de PRM segun la clasificacidn seguida en el estudio, el PRM mayoritario es
el relacionado con la dosis, pauta y/o duracion inadecuada con un 97,64%, cifra esperada dado
el alto numero de pacientes que exceden de la duracidn del tratamiento recomendado. Le sigue
con un 74,02% los PRM por interacciones. Porcentajes minoritarios son observados para los PRM
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de probabilidad de efectos adversos (20,47%), duplicidad en el tratamiento (11,81%),
incumplimiento terapéutico (10,2%) y PRM por PS insuficientemente tratados (12,6%).

Estos resultados se ven apoyados en los estudios realizados por el CGCOF en sus campafias
anuales para las farmacias comunitarias espafiolas dentro del plan HazFarma. HazFarma surgio
para darle continuidad al Plan Estratégico de implementacién de la AF y para el desarrollo e
implementacidon de los SPFA entre los que se incluye la dispensacidn. La accién conSigue
(Gastelorrutia et al., 2019) recoge cifras de deteccién de PRM, en donde el mayoritario fue el PS
insuficientemente tratado con un 24,9%, seguido de la probabilidad de efectos adversos con un
16,9% y el incumplimiento con un 14,6%. Los resultados resultan dispares a los que se obtienen
en nuestro estudio. Resulta complicado establecer comparativas entre estudios que no
pertenecen al mismo grupo farmacolégico, al no reunir las mismas caracteristicas
farmacocinéticas ni farmacodinamicas.

Un estudio en Alemania (Sell et al., 2020) con ancianos y criterios PRISCUS investigé la
prevalencia y los tipos de PRM. Participaron 300 farmacias realizando 1090 revisiones de la
medicacidn con resultados de problemas de conocimiento en un tercio de los pacientes, y
deteccion de PRM en el 84,2%. La causa mas frecuente de PRM fueron las interacciones (53,7%),
la falta de adherencia (46,7%). En este caso los resultados, resultan dispares a los de nuestro
estudio, si bien hay que destacar el papel del farmacéutico en la revisidn y actuacién sobre los
medicamentos en las personas mayores y con riesgos asociados.

Al comparar nuestros resultados con el estudio de Garcia et al. (2013) que si es especifico para
las BZD se observa que estos autores obtienen 2 PRM por duplicidad del tratamiento, 17 PRM
por interacciones, 2 PRM por contraindicaciones y efectos adversos y la mayor parte (93,2%) es
para los PRM de dosis, pauta y/o duracién no adecuada. En este sentido ambos estudios
coincidimos en que el mayoritario es el PRM por duracién excesiva de los tratamientos. Las
interacciones suponen en ambos estudios el segundo PRM mayoritario.

Es interesante la vision de The PCNE Classification for Drug-Related Problems V 9.1. a nivel
europeo, para documentar los PRM durante el proceso de AF. La principal diferencia con la
clasificacion del Tercer Consenso de Granada (2007) y Foro AF-FC (2019), radica en la separacion
de los problemas relacionados con el medicamento segun las causas que los generan. The PCNE
Classification for Drug-Related Problems V 9.1. contiene 3 dominios para los problemas, 9 para
las causas, 5 para las intervenciones planificadas, 3 dominios para la aceptacidon de las
intervenciones y 4 dominios para el estado del problema. A su vez, todos contienen subdominios
para detallar aln la accién. Con esto quiero reflejar la complejidad de los PRM, y como la
tendencia europea pone de manifiesto la importancia del farmacéutico y la atencion
farmacéutica en la deteccidn, registro y actuacién ante la sospecha de PRM. Diversos estudios
demuestran la utilidad de esta clasificaciéon para la armonizacidn de las intervenciones en la
farmacia comunitaria. Ademads, esta clasificacidon propone la unificacion de criterios, lo que hace
posible una comparativa de los estudios (Eichenberger et al.,2010; Schindler et al., 2021).

Continuando con los RNM, en nuestro estudio el porcentaje mayoritario es el de RNM de
seguridad (99,21%), porcentaje muy alto, pero que se justifica como en el caso de los PRM por
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la duracidn excesiva de los tratamientos, no siguiendo las recomendaciones de ficha técnica. Los
RNM de efectividad suponen el 24,41%, aqui se engloban las posibles interacciones, falta de
adherencia o PS insuficientemente tratados. Por ultimo, los RNM de necesidad obtienen un
porcentaje del 11,02%, por su relacidn directa con las contraindicaciones o las duplicidades en
los tratamientos.

Gastelorrutia et al., (2019) en el estudio conSigue cuantifican un 21,4% de RNM de necesidad,
un 51% de efectividad y un 26,7% de seguridad. Son datos que no implican relacién con nuestro
estudio, ya que no son extrapolables entre un principio activo y otro. No hemos encontrado
estudios similares que incluyan RNM para BZD y por tanto no hemos podido establecer una
comparativa de datos.

En ambos casos, tanto para los PRM como para lo RNM, se han estudiado las asociaciones con
las siguientes variables del estudio:

e PRM

- DDD propuesta por la OMS. Se observa que los pacientes que reciben una dosis mas
elevada de BZD tienen mayor nimero de PRM. Este resultado es légico, ya que eso
implica un riesgo para el paciente, y el farmacéutico comunitario lo detecta para valorar
la IF necesaria. Se obtiene significacién estadistica p=0,004.

- Tipo de efecto secundario. Todas las variables presentan una media de 3 PRM, salvo
cuando no se presenta ningun tipo de efecto secundario que la media baja a 2 PRM. Es
obvio pensar que cuando no se observan efectos secundarios se produce una reduccion
en el nimero de PRM. Se observa significacion estadistica (p<0,001).

- Meédico responsable de la revisidn del tratamiento. La revisién es otra de las variables a
tener en cuenta en esta asociacién (p<0,001). En este caso, cuando el médico que realiza
la revision es el especialista hay una media de 3 PRM. Esta cifra disminuye a 2 PRM
cuando el médico de atencidn primaria efectda la revision. En este caso la explicacion
que podemos dar se relaciona con la visidn global que ofrece el médico de atencion
primaria frente al especialista. EL MAP conoce mas al paciente y su tratamiento, tiene
un trato mas cercano y frecuente con el paciente y éste le permite identificar los
posibles problemas asociados a la medicacion, como pueden ser interacciones,
duplicidades, falta de adherencia, entre otras.

- Test de adherencia terapéutica Morisky-Green. Los resultados que se obtienen son los
esperados, en el sentido de que los pacientes no adherentes tienen una media de 2,93
PRM, frente a los pacientes que tienen buena adherencia que sélo presentan 2,15 PRM.
En este caso también se obtiene significacion estadistica p=0,004.

- Ansiedad y depresidon. También esta asociacion refleja un resultado esperado, aunque
sorprende el aumento de 4 PRM en los pacientes que se encuentran muy ansiosos o
deprimidos. Las otras dos dimensiones del test, moderado y no ansioso o deprimido,
presentan una media de 2 PRM. La justificacién es clara, en el sentido de que los
pacientes que no tienen controlado su PS en relacién a la ansiedad y depresién son
susceptibles a presentar un aumento de los PRM. La actuacién del farmacéutico debe
de encaminarse a minimizar esta alta prevalencia. Es un resultado que arroja
significacién estadistica p<0,001.
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Al realizar el analisis multivariante, Unicamente mantienen la asociacion la ansiedad y depresion
y el tipo de efecto secundario. Ambos casos provocan un aumento en el nimero de PRM en los
pacientes usuarios de BZD. Como ya se comentd, son dos variables que van a influir en el
paciente, si bien el tipo de efecto secundario se ha incluido como parte principal del protocolo
de dispensacién de BZD.

e RNM

- Tipo de efecto secundario. Los pacientes que presentan algun tipo de efecto secundario
tienen una media de 2 RNM, frente a los que no presentan efectos secundarios que
manifiestan 1 RNM. Es un resultado légico, dado que los efectos secundarios implican
complicaciones en el tratamiento del paciente con BZD, que conlleva a su vez a una IF.
Es significativamente estadistico con p<0,001.

- Médico responsable de la revisién del tratamiento con BZD. Va a influir en el nimero de
RNM (p<0,01). Asi igual que pasaba con los PRM, los pacientes que ven su tratamiento
revisado por el médico de atencion primaria (MAP) tienen una media de 1,29 RNM,
frente a los pacientes cuyo tratamiento con BZD es revisado por médicos especialistas
que presentan una media de 2,16 RNM.

- Ansiedad y depresion. La tendencia es similar a la observada para los PRM. Los pacientes
muy ansiosos o deprimidos tienen un ndmero mayor de RNM (2,53), frente a las otras
dimensiones (1,36 RNM de media). Se justifica con una significacion estadistica p<0,001.

En relacidn al analisis multivariante, se observa que el “tipo de efecto secundario” es la variable
gue mayor peso tiene en relacion al nimero de RNM. Por este motivo, entre otros, se ha incluido
dentro del protocolo de dispensacién de BZD, ya que cobra importancia en la seguridad del
paciente con su tratamiento.

Surge la oportunidad de Intervencion Farmacéutica (IF) tanto sobre los PRM como los RNM. El
valor e impacto de la IF se observa no sdlo en el paciente sino en el sistema sanitario. La
reduccion del numero de PRM y RNM, la prevencidn de ellos y la minimizacién de su gravedad,
entre otros, conlleva sin ninguna duda beneficios para el paciente usuario, la profesidon
farmacéutica y el sistema sanitario general. La presencia de PRM y RNM afecta a los resultados
en salud de los tratamientos y condiciona la satisfaccidon y confianza de la poblacién en los
medicamentos y los profesionales sanitarios prescriptores y dispensadores. Ademas, el coste
sanitario derivado de la prevalencia de PRM y RNM ha sido previamente comentado y publicado
por diversos autores (Ramos, 2007; Castro et al.,2013; Baena et al., 2014; Merino et al.,2015;
Acufia et al.,2017; Calvo-Salazar et al.,2018)

6.3. Tipo de Intervenciéon Farmacéutica (IF)

En esta tesis doctoral, la IF se ha considerado como una variable principal debido a su estrecha
e indispensable relacion con la mejora de uso de las BZD. El registro y protocolizacién de la
intervencién farmacéutica reafirma la labor y el impacto del farmacéutico comunitario durante
el acto de dispensacidn. La Intervencion Farmacéutica permite, entre muchos aspectos, mejorar
la eficacia y seguridad del tratamiento usado mediante diversos mecanismo entre los que
destacan la prevencion y deteccion de PRM y RNM ya constatadas y comentadas en el apartado
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anterior, la promocion de la salud a través de educacidn sanitaria e IPM, la derivacién a otros
SPFA como pudieran ser el seguimiento farmacoterapéutico (SFT) o el servicio de revisién de
uso de la medicacién (RUM) y la derivacion al médico para valorar una posible deprescripcién.

Asimismo, resulta imprescindible la coordinacién entre los distintos niveles asistenciales y sus
profesionales sanitarios. Toda esta estructura y personal estan implicados en garantizar una
farmacoterapia eficaz, segura y de calidad que contribuya a la mejora de calidad de vida del
paciente.

En nuestro estudio se observa como la educacién sanitaria y la IPM se aplica a todos los
pacientes (100%). La informacidén es una premisa para conseguir resultados en salud. Un
paciente empoderado es un paciente comprometido consigo mismo y con su enfermedad. Es
un paciente que conoce su tratamiento, es consciente de sus riesgos, es capaz de tomar
decisiones conscientes en beneficio propio, con cambios en estilos de vida y actitudes que
mejoren el objetivo de mantener y mejorar, con todo ello, su calidad de vida evitando riesgos
asociados al uso ineficaz e ineficiente de los farmacos.

La derivacidn al médico comunicando PRM y/o RNM, es la segunda Intervencién Farmacéutica
(IF) mas realizada en este estudio con un 36,22%. Como ya hemos indicado a lo largo de este
trabajo resulta fundamental la coordinacién con los equipos de salud en favor del paciente. En
un pequefio porcentaje de pacientes (3,15%) hemos considerado derivar a seguimiento
farmacoterapéutico por ser necesario un estudio mas completo de la medicacién del paciente
en relacion a los PRM y RNM, y la necesidad de realizar una entrevista de mayor duracién para
poder establecer un estado de situacién que permita una mejor valoracién del paciente.

La deprescripcién de la BZD se ha considerado en un 1,57% de los pacientes. La propuesta de
deprescripcion es siempre consensuada con el paciente y se acompafa de una justificacion y
motivacion con base cientifica. Ademas, se ofrece el compromiso del farmacéutico comunitario
de brindar asesoramiento, acompafnamiento y seguimiento durante el proceso.

En relacidon a los resultados, podemos realizar una comparacién con el estudio conSIGUE
(Gastelorrutia et al., 2018) del CGCOF. En este estudio nacional, la educacion sanitaria, al igual
gue en nuestro, aparece como la IF mas frecuente si bien con una cifra muy inferior (31,5%) a la
nuestra (100%). Esta diferencia puede deberse a los distintos grupos terapéuticos y patologias
abordadas. Las BZD son conocidas por la cronicidad de sus tratamientos y la necesidad de
mejorar el conocimiento de los pacientes usuarios con educacion sanitaria. La comunicacion y
derivacion al médico informando sobre la deteccion de PRM y/o RNM ocupa, en el estudio
conSIGUE el segundo lugar en las Intervenciones Farmacéuticas con un 27,5% del total de las IF.
Esta cifra similar a nuestro estudio donde se observa un 36,22%. Es importante destacar el
potencial de la intervencidon farmacéutica para minimizar estos problemas de uso de la
medicacidn y resultados negativos en la salud del paciente, asi como para que el usuario de BZD
u otros medicamentos optimice su tratamiento.

La IPM del estudio consigue alcanza el 19,6% de las IF y siempre ya acompafiada de educacidn
sanitaria. Ambas IF suman casi un 50% de las IF de este estudio del CGCOF. Derivar al médico
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proponiendo cambios en el tratamiento se realiza en un 8,5% de los pacientes del estudio
consigue. Estos datos son equiparables a los de nuestra deprescripcidén si bien en nuestro
estudio, por las razones ya comentadas y relacionadas con el COVID y la sobrecarga de los
servicios asistenciales de AP, se obtuvo un porcentaje muy inferior. Derivar a Farmacovigilancia
ocupa el 0,1% de los pacientes del conSIGUE, si bien en nuestro estudio no fue necesario.

Rodriguez et al., (2020) proponen una interesante IF para pacientes mayores de 65 afios en
tratamiento con BZD. Al determinar el patrén de consumo, el deterioro cognitivo (test de
Pfeiffer) y los valores hepaticos en 112 pacientes estos autores observan que el 34,35% de la
muestra presenta una duracion excesiva del tratamiento y que el 19% tiene una funcién
hepatica deteriorada. Estos autores proceden con una IF para la deshabituacién (deprescripcion)
consiguiendo la aceptacién de 11 pacientes y el éxito en 3 pacientes. Este estudio ademas de
reflejar la alta dependencia de los pacientes al consumo de BZD y la alta resistencia al abandono
del tratamiento, pone de manifiesto la necesidad de combinar varias alternativas terapéuticas,
farmacoldgicas y no farmacoldgicas, para minimizar los efectos adversos asociados a las BZD
(Rodriguez et al., 2020).

El estudio Benzostopjuntos (Garcia-Delgado et al., 2020; Ferrer et al., 2020; Ferrer et al., 2020)
es una intervencion comunitaria colaborativa multidisciplinar (médicos, enfermeros vy
farmacéuticos) de 6-12 meses de duracidn y dos fases en pacientes usuarios de BZD. En una
primera fase, 330 pacientes usuarios de BZD captados en la Farmacia Comunitaria (FC) son
entrevistados sobre el abandono del uso crdnico, la calidad de vida, la indicacidn para la que
usan el farmaco, los cofdrmacos usados, las visitas al médico y el profesional médico que les
asiste, entre otros. Al afio el 25% de los pacientes abandona el tratamiento y de ellos el 75% lo
hace en los primeros 6 meses. Se demuestra el impacto del programa educativo al conseguir
que el 37% cambie su pensamiento del uso crénico de la BZD, como un uso seguro, y con ello se
incremente el intento de abandono de la BZD en un 24,1%. En la segunda fase se valora el
conocimiento y la calidad de vida de los pacientes y se procede a la intervencion siguiendo el
modelo de Pochaska y DiClemente con soporte de material educativo sobre BZD. La poblacidon
estudiada se distribuye en un grupo control de 127 pacientes donde la tasa de abandono fue del
5% y un grupo de intervencion con un 27% de abandono. Este estudio demuestra de manera
contundente que la intervencién con educacidn sanitaria mejora la actitud de los pacientes al
tratamiento y, a su vez, refuerza la seguridad en su tratamiento con BZD al conseguir la
deprescripcion en pacientes con tratamientos cronificados.

Las dreas de salud con centros de atencidn primaria también son pioneras en la deprescripcion
en las BZD. Si bien estas actuaciones no suelen involucrar a la FC, lo ideal seria contar con
intervenciones coordinadas e inclusivas que permitan la participacion de todos los profesionales
sanitarios que asisten al paciente durante el proceso de uso de estos farmacos a deprescribir.
Benzocarta (Baza et al., 2020) es una campaiia sanitaria que realiza un estudio antes-después a
1582 pacientes usuarios de BZD durante mas de tres meses. Los pacientes reciben una carta
personalizada informando sobre los efectos adversos de las BZD y la recomendacion de retirar
dicho tratamiento. Tras una de la intervencidn con seguimiento, el 22% de los usuarios de BZD
abandonay el 18,8% lo disminuye. Este estudio al igual que el nuestro confirma la importancia
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de la educacion sanitaria al paciente y la utilidad de la IPM sobre BZD en la reduccién del uso
prolongado de estos farmacos fuera de las recomendaciones de sus fichas técnicas.

Benzored (Vicens et al., 2019) es una estrategia e intervencién aun en desarrollo y sin resultados.
Sugiere la formacion a médicos de atencién primaria sobre prescripcion y deprescripcion de las
BZD usando talleres de 2 horas, reporte de informes mensuales y apoyo de soporte digital
especifico para la intervencion.

Otros dos parametros cuantificados en el estudio fueron el grado de aceptacion de esta IF por
parte del paciente y del médico. En la primera de ellas hemos obtenido el 100% de los pacientes
gue aceptan la IF. Este resultado mas elevado de lo previsto. Si bien sabemos de la confianza
depositada en el farmacéutico por parte del paciente, resulta gratificador observar que el
paciente quiere realizar esa mejora con informacidn cientifica de rigor que le estamos
proporcionando durante el servicio de dispensacion de BZD.

En el segundo caso, aunque ya se discutira mds adelante en el epigrafe de limitaciones, la
comunicacion con el médico ha resultado muy complicada principalmente por la pandemia
COVID-19, si bien hay mas factores a tener en cuenta. De los 36,22% pacientes derivados al
médico solo en el 1,57% de los casos hemos tenido conocimiento de la aceptacién por parte del
MAP. En este sentido, la accesibilidad al profesional médico tanto para el paciente, como para
los farmacéuticos comunitarios ha estado muy limitada. Posiblemente, ese porcentaje de
pacientes a los que se le hacia entrega de la carta de derivacién al médico no ha podido hacer
entrega de ella. Sospechamos que, en condiciones normales, esa cifra de aceptacidn de la IF por
parte del médico prescriptor hubiera sido superior.

Nuestro estudio no esta en consonancia con otros estudios donde se miden este tipo de IF.
Velert et al. (2012) en su estudio en farmacia comunitaria de Valencia obtiene para un total de
426 intervenciones, un 39% de aceptacion por el médico, siendo el 47% resueltas y finalizadas a
final del afio de estudio. En relacidn diferencias, como ya se adelantaba anteriormente, el estado
de situacién de pandemia COVID-19 nos previene de hacer cualquier comparativa.

En relacion a las asociaciones entre variables con el tipo de IF, se han agrupado las IF mas
numerosas, las que mayor porcentaje tenian en este estudio y las que mas informacién nos
podian ofrecer, siendo estas: IPM + educacidn sanitaria e IPM+ educacion sanitaria + derivacién
al médico:

- Tipo de tratamiento: La IPM + educacién sanitaria es la IF mas realizada (85%) en este
estudio, siendo significativamente estadistica (p=0,004). En los tratamientos crénicos no
se observa distincidn entre una y otra. Estos resultados parecen coherentes con el hecho
de que el farmacéutico realice una IF ofreciendo informacién sobre el uso de la BZD,
instrucciones sobre su uso correcto y advertencia sobre sus efectos adversos,
precauciones de uso y riesgos.

- Numero de medicamentos: En este caso los pacientes que solo tienen prescrita la BZD
reciben IPM + educacion sanitaria en todos los casos (100%). Ademas, esta IF resulta
mayoritaria en los pacientes polimedicados obteniéndose significacion estadistica
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(p=0,009). Este resultado puede deberse a que todos los pacientes deben recibir este
tipo de intervencién y la IPM + educacidn sanitaria + derivacidn al médico se reserva a
los pacientes polimedicados que tienen asociados otros factores de riesgo, como
pueden ser interacciones, duplicidades, efectos adversos, dosis superiores a la DDD,
entre otros.

- Médico prescriptor y receptor de la carta de derivacién por PRM y/o RNM emitida por
la Oficina de Farmacia: La mayor parte de las IF de IPM + educacidn sanitaria + derivacidn
al médico se dirigen al especialista de psiquiatria (67%). La IF de IPM + educacion
sanitaria se dirige, sin embargo, en el 82% de los casos a los médicos de atencién
primaria. En principio parece un resultado contradictorio, pero puede justificarse ya que
el médico de atencién primaria suele disponer de una vision global y multisistémica de
los tratamientos del paciente, suele tener una relacion mas frecuente (mayor n? de
visitas/afio) y estrecha con él. Se alcanza la significacidn estadistica (p< 0,001).

- Vida media de la BZD: Es una variable fundamental que influye en los resultados en salud
del paciente. La IPM + educacidn sanitaria se realiza con mas frecuencia, siendo mas
acentuada en los pacientes usuarios de BZD con vida media prolongada frente a los
usuarios de BZD de vida media intermedia. Los pacientes usuarios de BZD de vida media
prolongada, y mas los mayores de 65 afios, tienen mayor riesgo de desarrollar efectos
adversos como somnolencia o sedacién por los metabolitos intermedios que se
generan, y su posible acumulacion. Este resultado con significacion estadistica (p=0,035)
se puede explicar en relacion a que ese grupo de pacientes necesitan mayor
conocimiento sobre la BZD y su uso y riesgos.

- Tipo de efecto secundario: En este caso los pacientes que presentan algun tipo de efecto
secundario reciben como IF principal aquella que incluye la derivacidon al médico. Los
pacientes que manifiestan no tener ningun tipo de efecto secundario reciben por parte
del farmacéutico comunitario la IPM + educacion sanitaria (76%). Este es un resultado
previsible ya que un paciente que sufre un efecto adverso debe ser derivado al médico
para valoracidn de la etiologia y gravedad del mismo. Se obtiene significacidn estadistica
(p<0,001).

- Meédico responsable de la revisién del tratamiento con BZD: Se obtiene el mismo
resultado que con el médico prescriptor. Cuando el médico especialista es el que realiza
la prescripcion, la IF que mas se realiza es la que incluye una derivacién al médico, siendo
en el 71% de los casos. Se observa significacion estadistica (p=0,005).

- Ansiedad y depresién (dentro del test Euroqgol): Se obtiene un resultado esperado y
coherente ya que a los pacientes que declaran estar muy ansiosos o deprimidos se les
realiza un IF con derivacién al médico, alcanzando significacion estadistica (p<0,001).

- Test de dependencia a BZD: La IPM + educacién sanitaria se aplica en los pacientes con
cierto grado de dependencia, donde no lleva a estar instaurada este fenémeno, es decir
aun no se clasifican como “dependencia presente” o “dependencia elevada”. En estos
dos casos “dependencia presente” y “dependencia elevada” se realiza una IF con
derivacién al médico. Es un resultado resulta légico, es decir, a mayor grado de
dependencia mayor derivacion al médico.

El andlisis multivariante pone de manifiesto que el medico que hace la revision presenta
significacidn estadistica respecto al tipo de IF, siendo la OR de 7,5. Por lo tanto, el paciente que
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realiza la revisidn de su tratamiento de BZD con el médico especialista tiene 7,5 veces mds riesgo
de realizar una IF con derivacidn al médico que cuando la revision es efectuada por el médico
de atencion primaria (MAP). Este resultado como ya se comentd anteriormente, se puede
entender por la mayor accesibilidad que presenta el médico de atencién primaria frente al
especialista, siendo mayor el niUmero de visitas y, por ende, puede tener un mayor control de la
patologia que motiva el uso de la BZD. No hemos encontrado analisis multivariable para las IF
en otras publicaciones relacionadas con este grupo farmacolégico y, por ello, no procede la
comparativa de resultados. Ademas, sospechamos que estos resultados son caracteristicos y
diferenciadores de esta etapa COVID-19.

Hay que mencionar que este resultado, no es de aplicacién directa al protocolo de dispensacién
de BZD disefiado, por entenderse una variable en el que la intervencién del farmacéutico pueda
tener impacto. Sospechamos que tampoco el paciente tiene control sobre ella. En general, la
revision de los tratamientos responde mas a la frecuencia y pertinencia de las citas y consultas
médicas que a cualquier otro factor.

6.4. Grado de satisfaccion con IF

Los pacientes han valorado de manera muy positiva la actuacién del farmacéutico en la farmacia
comunitaria, con este tipo de acciones que ayudan a mejorar el conocimiento y uso de las BZD.

En relacién al material entregado (triptico de informacidn al paciente sobre las BZD, anexo Il) al
final de la IF, la mayoria de los pacientes se encuentran bastante satisfechos con su contenido,
disefo y utilidad. En la escala de valoracion sobre su utilidad se ha obtenido una puntuacién de
2,91, enunrango de 0a4.

Con el servicio de AF recibido ocurre lo mismo que con el anterior item. Se obtiene una media
de 2,92 sobre 4 puntos posibles, lo que refleja el grado en que el paciente considera de ayuda
la IF. Respecto al grado de satisfaccion con la IF general, se obtiene el 8,72 en un rango de 0 a
12. Podemos decir que el 76,38% de los pacientes se encuentra satisfecho con la IF. El porcentaje
que nos preocupa es el de insatisfechos con la IF (casi un 25%). Si bien esta cuestién debera ser
investigado con mds profundidad, posiblemente el servicio de AF de dispensacion de BZD no ha
alcanzado las expectativas del paciente. Seria interesante en qué sentido consideran que se
puede mejorar ya que resulta muy importante para mejorar la calidad de la labor asistencial
farmacéutica y acercar el servicio y su disefio a las necesidades y exigencias del paciente.
Sospechamos que las infraestructuras para mantener la privacidad durante las entrevistas y la
atencion farmacéutica y una dotacidn de personal suficiente para realizar esta AF son variables
gue pudieran contribuir a mejorar esta satisfaccién del paciente.

Estos resultados se ven apoyados en numerosos estudios realizados por distintos autores sobre
la satisfacciéon con la IF, si bien no se han encontrado de forma especifica para las BZD. Maidana
et al. (2018) realizaron una encuesta en 105 pacientes diabéticos donde la satisfaccién general
fue del 66% (3,32/5). Pudieron evaluar los aspectos a mejorar donde destaca la zona y el propio
proceso de dispensacién. Este resultado es inferior al de nuestro estudio, pero se asume una
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diferencia minima quedando patente la satisfaccidn de los pacientes con los servicios prestados
con el farmacéutico.

Armando et al. (2005) realiza encuestas sobre el seguimiento farmacoterapéutico con un
cuestionario validado por expertos, donde la puntuacién total media de satisfaccion es de 3,9
sobre 4 puntos posibles, con un 84,1% de media. Entre las diferentes cuestiones se opina sobre
la recomendacién del servicio a familiares, los efectos secundarios, la adherencia, entre otros.
El resultado que se obtiene es ligeramente superior al nuestro si bien hay que reconocer que
hoy en dia los pacientes se encuentran mds empoderados con el uso de las nuevas tecnologias
Yy quizds suponga un handicap en la valoracién por la novedad de los conocimientos
proporcionados.

Maurandi et al. (2012) determinan la satisfaccién con el servicio de dispensacién en 60
farmacias. Con 329 cuestionarios cumplimentados obtienen que el 71,2% de los pacientes se
mostraron “muy satisfechos” respecto al trato del personal. En relacién al servicio de
dispensacién el 59,1% contestaron que se encontraban “muy satisfechos”. Estos resultados son
inferiores a los detectados por nuestro estudio si bien es cierto que las caracteristicas de los
estudios en lo que respecta a aspectos metodoldgicos y poblacidon estudiada presentan
diferencias.

A nivel internacional estudios como el publicado por Iskandar et al. (2017) reflejan que el
aspecto humano es el que mayor peso tiene en la satisfaccién del paciente. El respeto, la
empatia, la amabilidad, la escucha atenta y el tiempo de calidad los pardametros que mas
repercusion tienen sobre la satisfaccion del paciente.

Ayalew et al. (2017) realiza un estudio de satisfaccion en el servicio de farmacia hospitalaria
obteniendo un porcentaje de satisfaccion de 51,9% en 149 pacientes encuestados, satisfaccion
que resulta ser inferior a la observada para los servicios e intervenciones ofertados por la oficina
de farmacia comunitaria. Se sospecha que la menor accesibilidad de los servicios de farmacia
hospitalaria y su personal a los pacientes puede condicionar esta menor satisfaccion.

La satisfaccién del paciente es un pardmetro que mide la calidad de la IF y define nuestro trabajo.
La Oficina de Farmacia, la Atencidon Farmacéutica, Los Servicios Profesionales Farmacéuticos
Asistenciales (SPFA), entre otros, deben adecuarse en disefio y contenido a las necesidades y
expectativas del paciente si olvidar, como resulta ldgico, la misién principal de la prestacion
farmacéutica de la OF. La evaluacidn de la satisfaccion con el servicio de dispensacion tiene, por
tanto, por finalidad su mejora al tiempo que buscar incrementar el reconocimiento y valoracidn
de la figura del profesional farmacéutico.

Si analizamos las asociaciones que hemos encontrado en este estudio, frente al paciente
satisfecho con la intervencidon farmacéutica y el paciente no satisfecho con ella podemos

destacar las siguientes:

- Lectura del prospecto: Hay una tendencia positiva en los pacientes que han leido el
prospecto a estar mas satisfechos con la intervencion farmacéutica. Una posible
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justificacién puede ser que el paciente que ya conoce informacién sobre la BZD, valore
mas la informacién que le hemos dado, ya que hay un conocimiento previo adquirido
sobre los efectos secundarios y duracién del tratamiento, entre otros. Siendo este
resultado estadisticamente significativo (p<0,05).

- Conocimiento de efectos secundarios: Se observa una tendencia a una mayor
satisfacciéon en los pacientes que conocen los efectos secundarios (p=0,004). Como
ocurre con el anterior caso, se estima que el paciente empoderado va a recibir y percibir
mejor la IF realizada. Es decir, se aprecia de una manera mas positiva y se reconoce
como facilitadora de un mejor resultado en salud del tratamiento con BZD.

- Dolor y malestar: Parece que guardan relacién con el grado de satisfaccion de los
pacientes con la IF. Los pacientes que presentan mucho dolor o malestar son los que
muestran un porcentaje de satisfaccion algo superior (p=0,047 con significacion
estadistica). Entendemos que el grado de dolor o malestar hace al paciente mas
susceptible para valorar las intervenciones. Cuando se merma el estado de salud, el
paciente puede apreciar mdas la ayuda de los profesionales sanitarios que le
proporcionan asesoramiento, le acompafian durante el tratamiento y le ofrecen
educacioén sanitaria.

- Deterioro cognitivo: En relacién a la asociacidon que muestra con la IF se observa que los
pacientes que han tenido un resultado negativo en el test Pfeiffer se encuentran mas
satisfechos con la IF. Sin embargo, en el caso de los pacientes positivos en deterioro
cognitivo no se encuentra variacion. En base a estos datos puede establecerse que un
resultado negativo en deterioro cognitivo repercute en el paciente como una buena
noticia y, por ello, valore positivamente la IF y el beneficio para su salud. Alcanza
significacién estadistica p< 0,05.

Al realizar el estudio multivariable de la satisfaccién de la IF, la variable que mas influencia ejerce
resulta ser la conduccién y uso de maquinaria con un OR de 7,11 veces mas satisfaccion en
pacientes que no realizan uso de maquinaria y conduccién durante el tratamiento con BZD. En
este sentido el resultado parece ambiguo y de poca utilidad para el protocolo de dispensacién
de BZD disefiado.

6.5. Paciente dependiente

Constituye otra innovadora aportacién de nuestro trabajo dado que no existen precedentes en
el ambito de la farmacia comunitaria donde se haya analizado el perfil del paciente dependiente
durante el servicio de dispensacién de BZD.

El 77,88% de nuestros pacientes presentan un grado elevado de riesgo de dependencia que
sumado al valor de los pacientes con dependencia presente (20,85%), supone que nuestra
poblacion 98,73% presenta riesgo de dependencia. Solo el 1,77% de los pacientes tiene cierto
grado de dependencia. Resultan resultados que esperdbamos, quizds no con tanta
contundencia, pero teniendo en cuenta que uno de los pardmetros que suma el test en la
puntuacion es “duracidn del tratamiento superior a 3 meses” y la mayoria de nuestros pacientes
lo cumplen (recordar que nuestra media de tiempo en los tratamientos es de 6,49 afios).
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Por la importancia que supone esta dependencia en los pacientes que usan habitualmente las
BZD, se decide identificar un perfil del paciente dependiente a BZD como novedad de este
estudio. Las caracteristicas especificas de estos pacientes se detallan a continuacién y nos van a
proporcionar una informacién que va a facilitar la deteccién de estos pacientes como puntos
criticos susceptibles de IF individualizada.

Las asociaciones realizadas son las siguientes:

- La edad media de los pacientes que presentan “dependencia presente” y “dependencia
elevada” resulta similar a la del estudio, siendo 59 afios y 61 afios, respectivamente. No
existe una asociacion entre ellas.

- Sexo. En el estudio, tanto las mujeres que tienen “dependencia presente” como
“elevado riesgo de dependencia” alcanzan porcentajes elevados (82,61 y 62,5%,
respectivamente). Al igual que en el estudio general, las mujeres son la poblacion
mayoritaria dentro del perfil de dependencia. No se obtiene la significacion estadistica,
con p=0,070.

- Afos en tratamiento. Al asociar estas dos variables tampoco se obtiene significacion
estadistica. Aunque resulta importante sefalar que los pacientes con “dependencia
presente”, ya instaurada, tienen una media de tratamiento de 8,9 afios, superior a los
6,49 afios de tratamiento medio del estudio. Este resultado parece obvio pues quien
presenta mayor grado de dependencia es aquel paciente con mas afios de consumo de
la BZD.

- Numero de medicamentos pautados concomitantemente. El 73,91% de los pacientes
que estan polimedicados (con 5 o mas medicamentos) tienen una “dependencia
presente”. Este resultado nos lleva a pensar que el consumo de un mayor nimero de
farmacos se relaciona con un mayor grado de dependencia a BZD, pero no se alcanza la
significacidn estadistica (p=0,059).

- Interacciones con otros medicamentos y riesgo de dependencia. Presenta una
asociaciéon destacable. Los pacientes con “dependencia presente” tienen mas
interacciones medicamentosas (95,65%), siendo también para la categoria elevado
riesgo de dependencia. Por lo tanto, los pacientes que mas interacciones tienen a su vez
son los que mas dependencia presentan. Se demuestra con una significacién estadistica
de p<0,05. Es un resultado que preocupa ya que el paciente se expone a un problema
de seguridad importante durante el uso de estas BZD y por ello, la labor del farmacéutico
en la deteccién y prevencidn de este riesgo a través de una dispensacion informada
resulta esencial.

- Lectura del prospecto. En este caso no se observan diferencias entre los grados de
dependencia y la lectura del prospecto. Si bien aporta informacion sobre el
conocimiento del farmaco, pudiendo ser consciente de la dependencia al tener esa
informacidn previa, no se aprecia significacion estadistica (p=0,815).

- Efectos secundarios. Se obtiene una asociacién curiosa, siendo en los pacientes con
“dependencia presente” y con “elevado riesgo de dependencia” los que mayor
conocimiento tienen de los efectos secundarios. Puede ser que los pacientes con
“dependencia presente” al llevar mas afios en tratamiento con la BZD, tienen mas
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experiencia y conocen mas sobre sus efectos secundarios pues ha existido mas
probabilidad para padecerlos.

- Caidas, suponen otra variable a explorar en este perfil de pacientes. Aunque no se
establece una asociacidon, es mayoritario el porcentaje de no caidas en los pacientes con
“dependencia presente” y “alto riesgo de dependencia”. No se establece una
significacién estadistica p=0,509.

- Relacién entre dolor y malestar. Nos ofrece resultados curiosos. Los pacientes usuarios
de BZD que no presentan dolor o malestar son los pacientes con mayor grado de
dependencia a BZD, y a medida que aumenta el dolor y malestar disminuye la
dependencia a las BZD. Intentando justificar estos resultados se puede pensar que los
pacientes con alto grado de dolor tienen pautados, concomitantemente, tratamientos
analgésicos mas potentes, como pueden ser opidceos. Se confirma la no asociacion sin
obtener significacidn estadistica (p=0,171).

- La siguiente asociacién importante resulta del grado de ansiedad y depresion del
paciente. En este caso los pacientes que tienen instaurada una “dependencia presente”
van a estar mds ansiosos o deprimidos, valores que se invierten en los pacientes que
tienen un riesgo de elevada dependencia donde no estan ansiosos o deprimidos o sélo
moderadamente. En este caso se alcanza la significacion estadistica chi2 de Pearson
<0,001. Quizas una posible justificacién a los resultados resulte del grado de tolerancia
gue provocan las BZD. Los pacientes con “dependencia presente” llevan mdas afios en
tratamiento con BZD, y durante este tiempo han generado tolerancia al tratamiento,
siendo un posible resultado que no controlen bien posibles problemas de salud como
pueden ser la ansiedad y el insomnio, entre otros.

- Test de Pfeiffer para deterioro cognitivo. No determina diferencias significativas
estadisticas (p=0,095). Los pacientes con deterioro cognitivo negativo son los que
presentan mayor grado de dependencia. La “dependencia presente” se encuentra en el
26,09% de los pacientes que muestran un deterioro cognitivo positivo. Por lo tanto, no
se establece una relacidn entre el deterioro cognitivo y la dependencia del paciente a la
BZD.

En el analisis multivariante de las variables que han obtenido significacidon, se obtiene que los
pacientes con un estado muy ansioso o deprimido presentan un OR de 18 veces mas riesgo de
presentar dependencia a las BZD. Este resultado resefable y esperado nos lleva a potenciar la
AF en estos pacientes, intentando minimizar ese riesgo, son una actuacidon farmacéutica que
pueda mejorar la calidad de vida.

Los pacientes polimedicados tienen también un riesgo mayor de presentar dependencia (OR de
4,8) frente a los que hacen un menor consumo de medicamentos. Factores asociados a la
polimedicacién como la cronicidad de los tratamientos o la longevidad de la poblacién sefialan
a estos pacientes como un posible grupo de riesgo en los que ofrecer una dispensaciéon
individualizada y personalizada, fomentando un uso seguro y eficaz de la BZD.

Por ultimo, en el analisis multivariante, el conocimiento sobre los efectos secundarios da un
caracter protector a desarrollar dependencia. Es por ello que un paciente informado vy
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empoderado se ve beneficiado. Es importante sefialar que esta variable ha sido considerada e
incluida en el protocolo de dispensacion de BZD fruto de esta tesis.

De forma resumen se puede decir que el perfil del paciente dependiente dividiéndolo en las dos
dimensiones es:

e Dependencia presente, ya instaurada: mujer de 65 afios con una media de afios en
tratamiento con BZD de 8,9, polimedicada y con interacciones medicamentosas. Ha
realizado la lectura del prospecto y conoce los efectos secundarios de su medicacidn,
sin sufrir caidas, sin dolor o malestar asociado. Entre moderadamente y muy deprimida
0 ansiosa y con un resultado en el test de deterioro cognitivo negativo.

e Riesgo elevado de dependencia: mujer de 59 afios con una media de afios en
tratamiento con BZD de 5,7, con leve polimedicacidn y menor prevalencia de
interacciones. La mitad de las pacientes ha leido el prospecto y conoce los efectos
secundarios. No han sufrido caidas, no presentan dolor o malestar. No estan deprimidas
0 ansiosas o de manera muy leve. Deterioro cognitivo negativo.

De la Cruz et al. (2008) en su estudio de género y adicciones ocultas del Instituto Canario de la
Mujer, realizado en la provincia de Las Palmas con 705 sujetos en los centros de salud por medio
de encuestas a las usuarias de BZD, detectan que las mujeres son las que mayor consumo
presentan desde hace mas de un afio de su pauta inicial. Se detecta dependencia en el 44,52%,
y el 48,9% declaran que desearian recibir tratamiento especializado para su dependencia o
contener el abuso. Estos datos resultan inferiores al grado de dependencia detectado en nuestro
estudio, si bien la metodologia es distinta, y los afios de diferencia entre un estudio y otro
pueden influir en las caracteristicas de los pacientes en patrén de consumo, con una tendencia
al alza como reflejan los datos del Informe de utilizacidn de ansioliticos e hipnéticos en Espafia
de 2020.

Secades et al. (2003) miden la dependencia en funcién de los criterios DSM-IV y determinan que
el 28% de las personas que consumen psicofarmacos presentan criterios de dependencia v,
contabilizando los que llevan mas de un afio en tratamiento, aumenta hasta un 37,9% de los
pacientes. Destacan la dependencia asociada a la combinacién de antidepresivos y ansioliticos,
con un 40% de dependencia. Concluyen una mayor dependencia en la mujer, entre 46-64 afios
de edad, datos que estan en concordancia con nuestro estudio.

Minaya et al. (2009) y Gémez et al., (2017) observan un 69,2% de dependencia entre usuarios
de BZD, manifestando sintomas de abstinencia el 92,6% de la poblacidn de estudio. Resultan
cifras superiores a las recogidas en los anteriores estudios, si bien, en nuestro caso la
dependencia se manifiesta de una manera mds contundente. Es por ello que resulta clave dentro
del protocolo de dispensacién de BZD, realizar el test de dependencia a BZD a los pacientes de
riesgo.

La sensibilidad y preocupaciéon de las autoridades por la adiccién a farmacos es creciente y la
figura del farmacéutico puede contribuir a la deteccion y la minimizacion de este problema. La
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IF no es la misma para un paciente que hace un uso seguro que para un paciente que ha
desarrollado dependencia. Hay que considerar también que, en muchas ocasiones el paciente
ni siquiera es consciente de su dependencia.

6.6. Protocolo y Algoritmo

El disefio del que estimamos ser el primer protocolo de dispensacion de BZD con su algoritmo
correspondiente (Figura 82) representan la principal contribucién de este estudio a la practica
asistencial de la farmacia comunitaria. Tanto el protocolo como su algoritmo son herramientas
de trabajo innovadora fruto de la transferencia de los resultados de investigacion obtenidos en
la presente tesis doctoral.

No se han encontrado ni se conocen protocolos ni algoritmos dedicados al acto de dispensacién
de BZD para Farmacia Comunitaria. Sin embargo, se ha observado la existencia protocolos y
algoritmos dedicados a la prescripcion médica de BZD y a la deprescripcion de BZD (Martinez-
Cengotitabengoa et al.2018; Ng et al.,2018; Westbury et al.2018; Revet et al.,2018; Garakani et
al., 2017).

Siguiendo la tendencia de otros servicios sanitarios, los algoritmos se disefian, validan y usan
cada vez mas en la practica asistencial de la farmacia comunitaria pues facilitan el protocolizar
la atencidn farmacéutica, mejorar y estandarizar su calidad y monitorizar los resultados.

Son aun escasos los articulos dedicados a la protocolizacion y registro del servicio de
dispensacién de medicamentos. Eyralar et al. (2006), Casado et al., (2006) y Rickles et al. (2018)
abogan por promocionar la atencién farmacéutica hacia una dispensacion individualizada e
integral que ademas de garantizar el uso eficiente y seguro del medicamento dispensado
contribuya a impactar positivamente en los resultados en salud.

Queda avanzar en este reto y oportunidad de generalizar el empleo de estas herramientas en el
registro de actuaciones y resultados de la atencién farmacéutica comunitaria, pero estamos
convencidos de que la difusién y divulgacion de este protocolo dotado de un sencillo algoritmo
acercara esta herramienta a los nUmeros compaferos/as que hacen atencién farmacéutica a
pacientes usuarios de BZD.

6.7. Limitaciones del estudio

Es un posible que las tesis doctorales ejecutadas entre el afio 2020 y 2021 compartan algunos
efectos colaterales de la pandemia Covid-19. Sin embargo, este episodio Unico en la historia
reciente también ha generado nuevas oportunidades y ha supuesto la reinvencion de algunos
apartados de los estudios en curso. En concreto, este estudio ha visto reestructuradas algunas
cuestiones con objeto de adaptarse al contexto, pero manteniéndose fiel a los objetivos iniciales
planteados del estudio. La flexibilidad del disefio del estudio ha permitido adaptar los siguientes
aspectos:
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e Tamafio muestral
Si bien el tamafo muestral final es inferior al inicialmente previsto y esto podrian entenderse
como una debilidad para la realizacidon de determinados analisis estadisticos complejos, tal y
como se detalla en el procedimiento estadistico, el tamafio muestral final ha conseguido
mantener la significacidn estadistica que asegura el rigor y el peso del estudio.

Si se considera que el periodo de recogida de datos comenzé en agosto de 2020 es facil entender
que no sélo la captacién de pacientes ha estado dificultada por la pandemia, sino que los
pacientes captados se han mostrado menos receptivos a participar en este u otro estudio o
campafa por miedo a permanecer en la oficina de farmacia mas tiempo del necesario para
recibir su atencidon farmacéutica. En general se ha observado mayor estrés y ausencia de calma
para colaborar en la entrevista clinica asociada a este estudio.

Sélo una sola farmacéutica (doctoranda) entre todo el equipo de profesionales de la oficina de
farmacia participé en la entrevista clinica y la recogida de datos por lo que el tamafio muestral
también puede entenderse limitado por el horario laboral (turno de trabajo) de la investigadora.

Los criterios de exclusion consideraron a los pacientes menores de 18 afios por cuestiones
legales vy, por ello, los resultados de esta tesis no pueden extrapolar conclusiones sobre los
menores. Sin embargo, el grupo poblacional de adolescentes entre 14 y 18 afios representa un
interesante y creciente porcentaje de los pacientes usuarios de BZD por lo que futuros estudios
deberian de disefiarse de tal forma que se permitiese la incorporacién de este grupo de
pacientes.

e Periodo de recogida de datos
Los estados de alarma derivados de esta pandemia COVID-19 a lo largo de los afios 2020 y 2021
han coincidido con el periodo de recogida de datos previsto para esta tesis doctoral (junio 2020
- diciembre 2020) vy, por ello, hubo que retrasar el inicio al mes de agosto de 2020. Fue en ese
momento cuando el equipo de investigadores estimd que el contexto gozaba de las garantias
de seguridad y participacién necesarias para garantizar la recogida de datos. Todo ello ha
supuesto cierto retraso respecto al protocolo y plan de trabajo propuesto inicialmente.

e Entrevista clinica y CRD

Derivado de la pandemia COVID-19 y la obligada instalacion de mamparas de seguridad y
distancias de seguridad en la OF, la entrevista entre en paciente y la doctoranda ha sufrido cierto
impacto principalmente por una peor acustica. Ademas, si bien el estudio se disefid para su
ejecuciéon en la zona de atencidn personalizada (ZAP) de la OF, la inexistencia de mamparas
dificultd su uso. Las entrevistas tuvieron que ser realizadas en una zona comun de la oficina de
farmacia, si bien es cierto que el mostrador destinado a la recogida de datos se encuentra
apartado del resto y es de baja rotacion, hecho que permitié guardar el grado de intimidad
necesario, aunque reconocemos la incomodidad de esta logistica para los pacientes. Este hecho
también puede asociarse a la limitacion de tamafio muestral anteriormente citada.
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e Intervenciones Farmacéuticas
La pandemia COVID-19 ha podido afectar a las intervenciones farmacéuticas que implican al
médico ya que las visitas al centro de salud y las interacciones con el médico se han visto
restringidas, como ya se ha comentado en otros apartados de esta tesis doctoral. Las cartas de
derivacién previstas no han podido ser entregadas ni compartidas tal y como se habian previsto
en el protocolo de atencién farmacéutica. Es por tanto que los resultados en relacion a esta
cuestion se han visto afectados.

En relacién a la deprescripcion, en general, se observa que los pacientes se encuentran muy
afectados por la situacién sanitaria y consideran que este es un mal momento para dejar o
reducir el tratamiento con BZD, hecho que ha minimizado la posibilidad de intervenir en este
sentido.

e Equipo de Salud

Uno de los puntos clave del estudio era el fomento de la comunicacién fluida y colaborativa con
médicos y enfermeros del consultorio de Guamasa. Todos los profesionales habian sido
informados del estudio y habian aceptado colaborar. Sin embargo, en medio de la situacién de
pandemia, los dos médicos titulares de este consultorio y donde provienen los tratamientos de
la mayoria de nuestros pacientes, fueron sustituidos y/o reemplazados. La rotacion de médicos
impidié el trabajo multidisciplinar colaborativo y esto se considera una debilidad del estudio ya
contar con todos los profesionales sanitarios implicados en el seguimiento del paciente usuario
de BZD hubiera enriquecido los resultados y discusidn.

e Disefo del estudio
Todo estudio trasversal tiene alguna limitacidn especialmente si se comparan con los estudios
de cohorte o casos y controles que confrontar resultados a lo largo de un periodo de tiempo.
Sin embargo, cabe destacar la fortaleza de los estudios transversales en lo que respecta al
tiempo de ejecucién y el minimo coste.

Otra de las posibles limitaciones del estudio es la ya mencionada existencia de un Unico
entrevistador y que sea éste mismo el que evalla las intervenciones farmacéuticas en cada
paciente pudiendo ocasionar algln sesgo de tipo observacional. Sin embargo, se minimiza el
sesgo de informacién-entrevistador por estar disminuido en este estudio la variabilidad en la
recogida de datos.

En relacidn al grado de satisfaccidon del paciente con la IF se puede sospechar de sesgo por el
hecho de que el paciente se ve entrevistado por su farmacéutico habitual de confianza.

6.8. Futuras lineas de investigacion

El cambio de tendencia que ha experimentado la profesidén farmacéutica ya ha quedado patente
a lo largo de la tesis. La consolidacién de una farmacia mds asistencial es una realidad que viene
para quedarse. La incorporacion de los cambios metodoldgicos en la actuacion del farmacéutico
centra la asistencia farmacéutica en el paciente y en la mejora de su calidad de vida como
premisa basica. Los SPFA para determinados grupos de pacientes y para determinadas
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patologias y grupos terapéuticos, tal y como se recoge en este trabajo, mejoran el uso seguroy
eficaz de los medicamentos siendo imprescindible contar con la coordinacion médico-
farmacéutico. Es por ello que la metodologia empleada en esta tesis doctoral puede resultar
aplicable para otras investigaciones en servicios farmacéuticos con otros grupos terapéuticos.

La informacidn sanitaria que trasmite el farmacéutico a los pacientes resulta esencial pues se
relaciona no sélo con la eficacia de los tratamientos sino con su uso seguro. Esta tesis propone
y apuesta por una implicacion mas activa del paciente y/o cuidador en estudios de uso de
medicamentos como el aqui presentado.

Entre las lineas de investigacion posibles para dar continuidad a esta tesis doctoral, nos
planteamos determinar asociaciones mas contundentes y extrapolables a la poblacién
farmacéutica desde una perspectiva multicéntrica y perfiles poblacionales y asistenciales
diferentes (rural, urbana, turistica, entre otras). Seria necesario contar con un grupo de
farmacéuticos investigadores con un adiestramiento riguroso en protocolos especificos de
intervencién minimizando los sesgos de informacién en la recogida de datos.

La validacién del CRD mediante procedimientos estadisticos, grupos focales o método Delphi es
otro reto futuro para conseguir un mayor rigor y hacer aplicable el procedimiento a cualquier
ambito sanitario, no sélo a la farmacia comunitaria.

Poner en practica el protocolo de dispensacién de BZD en un grupo amplio de pacientes para
corroborar y poner de manifiesto con métodos estadisticos contundentes que el paciente
usuario de BZD obtiene un beneficio de su implementacién en la dispensacion.

Considerando el creciente interés de las organizaciones sanitarias por la calidad, la acreditacion
y la evaluacién externa y dando continuidad a la linea de investigacion del servicio asistencial
farmacéutico nos planteamos avanzar en la identificaciéon de indicadores de calidad de la
intervencién farmacéutica en relacidn a la dispensacion de farmacos.

Otro punto clave es la economia de la salud. Poder cuantificar el costo de la intervencién
farmacéutica en relacion a una dispensacion especializada, con resolucion de problemas
asociados a la seguridad y eficacia. Estudios que aporten datos sobre la farmacoeconomia en
relacidn a las intervenciones farmacéuticas y el grado de eficacia lograda son un valor en alza.
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7. CONCLUSIONES

A continuacidn, se enumeran las conclusiones mas relevantes de este trabajo de investigacion:

1. La poblacién total del estudio asciende a 127 pacientes usuarios de BZD (66,14%
mujeres y 33,86% hombres) que, durante el servicio de dispensacién en la Oficina de
Farmacia, responden voluntariamente a un cuestionario de recogida de datos (CDR)
previa aceptacion y firma de un consentimiento informado. El periodo de recogida de
datos acontecié desde agosto de 2020 a febrero de 2021, periodo temporal coincidente
con el estado de alarma nacional derivado de la pandemia COVID-19.

2. Delas 10 BZD objeto de estudio, los principios activos mas dispensados en el centro de
estudio (Oficina de Farmacia Guamasa, Tenerife, Canarias) fueron, en orden
decreciente: Lorazepam, Lormetazepam, Alprazolam, Diazepam, Bromazepam,
Clorazepato, Clonazepam, Ketazolam, Clobazam y Flurazepam. Las BZD de vida media
intermedia mostraron los porcentajes de dispensacion mas elevados (62,09%).
Lorazepam 1mg seguido de Lormetazepam 2 mg son las dosis mas prescritas y
dispensadas. Lormetazepam 2 mg duplica la DDD (Dosis Diaria Definida) propuesta por
la OMS vy el estudio estadistico detecta una asociacidn significativamente estadistica
(p=0,004) entre una DDD elevada y un mayor nimero de PRM en los pacientes usuarios
de BZD.

3. Las indicaciones para la que se usan las BZD son, principalmente, los trastornos del
sueiio (78%), la ansiedad (64%) y la depresidn (36%). Al investigar el conocimiento del
paciente sobre la BZD usada, el 46,46% de los pacientes declara no haber leido el
prospecto, sin embargo, el 66,14% afirma conocer los efectos secundarios asociados al
uso de las BZD. Los pacientes reconocen conocer la precaucion de evitar el consumo de
alcohol durante el tratamiento con BZD. Sin embargo, a pesar de ello, el 30,7% reconoce
no seguir esta recomendacion y el 57,5% declara seguir conduciendo y haciendo uso de
maquinaria.

4. Entre los principales parametros sociodemograficos que caracterizan a la poblacion
estudiada destacan: ser mujer, tener 61 afios de edad, estado civil casada, poseer
estudios primarios, estar jubilada y llevar una media de tratamiento con BZD de 6,5
anos.

5. Lacronificacién de los tratamientos con BZD se detecta en el 71,65% de los pacientes a
pesar de que los consensos cientificos establecen que los tratamientos con BZD deben
tener una duracion determinada debido a la asociacién directa con el riesgo de efectos
adversos, dependencia y tolerancia. La tasa de caidas entre los pacientes usuarios de
BZD alcanza el 17,3% siendo todos ellos personas mayores de media de 70 afos. Los
pacientes mayores de 65 afios presentan, en el 100% de los casos, criterios STOPP, es
decir, prescripcion de BZD potencialmente inadecuada. La determinacién del deterioro
cognitivo mediante el test de Pfeiffer arroja resultados negativos en el 85,84% de los
pacientes. Estos resultados ponen de manifiesto la relevancia del papel del farmacéutico

273



Conclusiones

274

10.

comunitario en la atencién farmacéutica integral a esta poblacidn, generalmente
envejecida, y usuaria crénica de medicamentos.

La polimedicacién (consumo de mas de 5 medicamentos) se detecta en el 55,9% de los
pacientes usuarios de BZD. Ademads, los usuarios de BZD que usan entre 1 y 4
medicamentos ascienden al 37%. Entre los medicamentos mas usados de forma
concomitante con las BZD encontramos los antidepresivos (41,73%), el omeprazol
(25,98%) y los analgésicos opioides (16,54%). En la deteccién de las interacciones
medicamentosas entre las BZD y estos otros tratamientos el farmacéutico juega un
papel clave para la optimizacion del proceso de uso de la BZD. El 36,22% de los pacientes
declara haber recurrido a algln tratamiento previo (mayoritariamente plantas
medicinales) para abordar el problema de salud para el que ahora usa la BZD.

Los pacientes usuarios de BZD presentan un buen grado de adherencia terapéutica. El
porcentaje de pacientes no adherentes al tratamiento con BZD se reduce al 11%. La
solicitud de dispensacién de la BZD en la farmacia comunitaria la presenta,
mayoritariamente, el mismo paciente (88,98%) usando receta electrénica. El prescriptor
prioritario es el médico de atencién primaria. Respecto al seguimiento de estos
tratamientos con BZD, sdlo el 37,8% de los pacientes declara haber visto su tratamiento
revisado. En caso de existir revision, ésta es efectuada, habitualmente, por un médico
especialista (64,58%).

Los pacientes estudiados asignan a su estado de salud una media de 59,29 en la escala
visual del test Euroqgol 5D 3L, de 0 a 100. El 68,5% de los usuarios de BZD no tiene
problemas para caminar, ni con su cuidado personal (82,68%), ni para realizar sus
actividades cotidianas (69,29%). Sin embargo, el 56,7% declara padecer dolor o malestar
y el 48,8% reconoce sufrir ain ansiedad o depresion. El andlisis multivariante confirma
que la ansiedad o depresién presentan significacion estadistica (p<0,001) como factor
influyente en la aparicion tanto de PRM como de RNM.

La dependencia a BZD observada en los pacientes estudiados alcanza el 20,35%.
Ademas, segln el test de Tyrer, el riesgo de dependencia es elevado en el 77,88%. El
analisis multivariante confirma la asociacion estadisticamente significativa (OR=18,3; IC
95%: 3-96) entre la dependencia a BZD y el estado de ansiedad o depresidn. El paciente
ve incrementado en 18 veces el riesgo de desarrollar dependencia en caso de
coexistencia de ansiedad o depresién. También el paciente polimedicado presenta
mayor riesgo de dependencia al aumentar el nimero de farmacos prescritos
observandose una asociacién estadisticamente significativa (OR= 4,8; IC 95%: 1,4-16,2).
El 19,05% de los pacientes ha experimentado tolerancia a la BZD.

La prevalencia de Problemas Relacionados con los Medicamentos (PRM) se estima muy
elevada (99,21%) detectandose mas de 2 PRM por paciente. EIl PRM mas prevalente es
el de dosis, pauta y/o duracidn inadecuada (97,64% de los PRM totales). EIl PRM por
interaccion también es destacable (74,02%). Se hace evidente la necesidad de actuar
desde todos los niveles y servicios asistenciales para lograr una disminucion de esta esta
alta prevalencia de PRM. La reduccién de la duracion de los tratamientos con BZD junto
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con actuaciones sanitarias multidisciplinares de revision integral de la medicacidn,
educacién e informacidn sanitaria se identifican como herramientas excelentes para
minimizar la ocurrencia de PRM, sus potenciales RNM y su coste sanitario y social.

En relacion a los Resultados Negativos asociados a la Medicacion (RNM), los pacientes
usuarios de BZD presentan una media de 1,5 RNM. Por categorias destacan los RNM de
seguridad con una prevalencia del 99,21% si bien no se considerd necesaria efectuar
notificacién a Farmacovigilancia. Los RNM de efectividad suponen el 24,41% y los RNM
de necesidad el 11,02%. Estos resultados sefialan la necesidad y oportunidad que la
promocién del uso seguro de este grupo terapéutico supone para el farmacéutico
comunitario y resto de profesionales sanitarios.

Las Intervenciones Farmacéuticas (IF) mas frecuentes sobre los pacientes que usan BZD
son la educacién sanitaria y la Informacion Personalizada sobre el Medicamento (IPM).
Ambas IF alcanzan tasas del 100% durante el estudio. La derivacién al médico
comunicando los potenciales PRM y/o RNM supone el 36,22% del total de las IF.
Mientras el grado de aceptacién de la IF por parte del paciente es del 98,43%, este
estudio soélo ha logrado confirmar un 1,57 % de aceptacién de las IF por parte del
médico. Sospechamos que la pandemia COVID-19 que ha dificultado el trabajo
colaborativo de la Farmacia Comunitaria con el Médico de Atenciéon Primaria en
aspectos tales como la resolucion de sospechas de PRM y/o, RNM, planificacion de la
retirada y deprescripciéon del tratamiento con BZD, entre otros. Esta colaboracién en el
seguimiento se torna vital para asegurar el uso seguro y eficaz de estos farmacos
especialmente en aquellos pacientes de riesgo, generalmente tolerantes y
dependientes, de género femenino y mayores de 65 afos.

La informacién sobre la BZD proporcionada por el farmacéutico ha logrado un alto grado
de satisfaccion en el paciente siendo bien valorada por el 76,38%. La accesibilidad a la
Oficina de Farmacia y la confianza entre farmacéutico y paciente facilitan el impacto
positivo de estas acciones de promocion del conocimiento sobre la medicacion.

Tanto el protocolo de dispensacion de BZD disefiado por esta tesis doctoral como su
algoritmo, ademas de ser pioneros para este grupo de fdrmacos, pretenden facilitar una
herramienta innovadora y transferible a la practica asistencial de la Oficina de Farmacia
gue sirva para mejorar los resultados en salud de los usuarios de BZD e incrementar la
calidad asistencial de los servicios profesionales farmacéuticos de dispensacion de BZD.
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Parametros Sociodemograficos

y mejora de uso de Benzodiacepinas

/

Codigo paciente:

Sexo Mujer IVarén
Edad
Estado civil Soltero Casado Divorciado Viudo
Sin estudios Estudios 1° Estudios 2°
Nivel de estudios Estudios ciclo formativo superior
Estudios universitarios
Estado laboral En activo Parado Jubilado
Afios en tratamiento
Tipo de tratamiento  |Puntual Crénico
Tipo de receta Electrénica Privada Mutuas
Solicitud medicamento |Paciente Cuidador Familiar Otros
N° medicamentos: Monoterapia De 1-4 >5
Médico prescriptor: __|AP Psiquiatria Otro
PA: DDD:
Forma farmacéutica: Vida media BZD:
1. ¢(Sabe para qué toma el medicamento

prescrito?

|Ansiedad

|Ansiedad senil

Depresién

caracter)

Trastornos del comportamiento (irritabilidad,

Trastornos del suefio

Distonias neurovegetativas
Por intervencién quirdrgica/ preanestesia

Relajante muscular

Sindrome secundario postraumatico

Privacién alcohélica

Coadyuvante epilepsia

No sabe

4, ;Ha leido el prospecto?
Sid NeO

5. ¢ Conoce los efectos secundarios?
SiO0 NeO

¢Ha tenido alguno como?
Somnolencia O

Sedacion O

Otros O

6. Respecto a las interacciones, sabe que
afecta a la conduccién y uso de magquinaria,
;a pesar de ello lo realiza?

SiO0 NeO

2. jPadece
enfermedades?

alguna

de las siguientes

Miastenia gravis

/severa

Insuficiencia respiratoria descompensada

7. Otra interaccion se produce con las
bebidas alcohdlicas (vino, cerveza, otras) ;a
pesar de ello las consume?

Sid0 NoO

Sindrome de apnea

Insuficiencia hepéatica severa

del suefio

Ninguno

8.. ¢Ha sufrido alguna caida?
Sid0 NoO

3. ¢(Ha usado o usa alguno de los siguientes

medicamentos?

Medicamentos

Usa

|Antidepresivos

|Antipsicoticos

|Antiepilépticos

Relajantes musculares

lAnalgésicos opioides

9. ¢Ha tenido revision de su tratamiento con
BZD y/lo modificacion de dosis por su
médico?

Sid0 NeO

Atencién primaria O Especialista O

¢ Con qué frecuencia?

3meses O 6meses O > 1afiod

|Antitusigenos opioides

|Antihistaminicos H1

Teofilina

[Antiacidos

Carbamazepina

10. ¢ Considera que necesita mas dosis para
conseguir efectos similares a los iniciales?
SiO0 NeO

Levodopa

Valproato

|Anticonceptivos

Betablogueantes

Omeprazol

Ketoconazol

Eritromicina

ISRS

Digoxina

Ninguno

11.¢.Ha utilizado tratamientos alternativos
previamente a su tratamiento con BZD?
Sid NoO

¢ Cuales?

Habitos saludables OO
Plantas medicinales O
Homeopatia O

Otros O

DOCTORADO EN CIENCIAS MEDICAS Y FARMACEUTICAS,
DESARROLLO Y CALIDAD DE VIDA



Test de Morisky- Green

Test de Pfeiffer

Atencién Farmacéutica integral para la optimizacion (
de los resultados terapéuticos
y mejora de uso de Benzodiacepinas

12. ;Se encuentra satisfecho con

tratamiento para su problema de salud?

Insatisfecho O
Satisfecho O
Bastante satisfecho O

el

( ¢ Se olvida alguna vez de
tomar la BZD?
SidO0 NeO

¢ Tomala BZD ala hora
indicada?
siO Ne O

Cuando se encuentra bien,
¢ deja de tomarla?
Sid NoO

Si alguna vez le sienta mal,
¢;deja de tomarla?

Sid NoO
Buena adherencia (No, Si, No, No) O
No adherencia O
[ Preguntas Errores

¢ Qué dia es hoy?
- dia, mes, afio

¢ Qué dia de la semana es
hoy?

¢ Ddnde estamos ahora?

¢ Cual es su n° de teléfono?

¢, Cuadl es su direccion?- sdlo si
no _tiene teléfono

¢ Cuantos afios tiene?

¢ Cual es su fecha de
nacimiento?- dia, mes, afio

¢ Quién es ahora el presidente
del Gobierno?

¢ Quién fue el anterior
presidente del Gobierno?

¢ Cuales son los dos apellidos
de su madre?

Puntuacion total

\ > 3 errores ( 4 analfabetos)

Deterioro Cognitivo positivo O

Deterioro Cognitivo negativo O

El mejor estado
de salud
imaginable

100

0

El peor estado
de salud
imaginable

Euroqol 5D 3L

Test de Dependencia a BZD

[

Anexos

Escuela de Doctorado
y Estudios de Posgrado
Universidad de La Laguna

MOVILIDAD

No tengo problemas para caminar

Tengo algunos problemas para
caminar

Tengo que estar en la cama

CUIDADO PERSONAL

No tengoe problemas con el cuidado
personal

Tengo algunos problemas para
lavarme o vestirme

Soy incapaz de lavarme o vestirme

ACTIVIDADES COTIDIANAS

No tengo problemas para realizar
mis actividades cotidianas

Tengo algunos problemas para
realizar mis actividades cotidianas

Soy incapaz de realizar mis
actividades cotidianas

DOLOR/MALESTAR

No tengo dolor ni malestar

Tengo moderado dolor o malestar

Tengo mucho dolor o0 malestar

IANSIEDAD/DEPRESION

No estoy ansioso ni deprimido

Estoy moderadamente ansioso o
deprimido

Estoy muy ansioso o deprimido

Circunstancia

BZD

Dosis elevadas (superiores a la
media)

Duracién del tratamiento superior
a 3 meses

DOCTORADO EN CIENCIAS MEDICAS Y FARMACEUTICAS,
DESARROLLO Y CALIDAD DE VIDA

Personalidad dependiente o
antecedentes a drogas o alcohol

BZD vida media corta

Evidencia tolerancia o aumento de
dosis

Puntuacion total

0: no dependencia.

1-4: Cierto grado de dependencia.
5-8: Elevado riesgo de dependencia.

8-13: Dependencia presente.
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Escuela de Doctorado
y Estudios de Posgrado
Universidad de La Laguna

1.¢Se ha detectado algin PRM/RNM?
Sid No O

En caso afirmativo, 4 Cual?

2.¢ Se ha detectado Criterios STOPP
Seccion D (SNC y Psicotropos) D5 ?
SiO No O

3. Intervencién farmacéutica propuesta

O Facilitar informacion (IPM)
O Ofrecer Educacion Sanitaria
O Derivar a SFT

O Derivar al médico comunicando
PRM/RNM

O Derivar al médico para deprescripcion
OProponer otras modificaciones

ONotificar a Farmacovigilancia de
acuerdo a la legislacion

1.¢,Como considera que la intervencién del
Farmacéutico le ha ayudado con su BZD?

O Mucho(4) O Bastante(3) OO Normal(2)
O Poco(1) O Nada(0)

2.¢Se encuentra satisfecho con el servicio
recibido?

O Mucho(4) O Bastante(3) O Normal(2)
O Poco(1) O Nada(0)

3. ¢Le ha ayudado el material que le ha
entregado el Farmacéutico?

O Mucho(4) O Bastante(3) O Normal(2)
O Poco(1) O Nada(0)

Satisfecho > 6 O
No satisfecho a

Notas:

PRM

IAdministracién errénea del farmaco

Medicamento no necesario

Caracteristicas personales

Conservacién inadecuada

Contraindicacion

Dosis, pauta y/o duracién nc adecuada

Duplicidad

Errores en la dispensacién

Errores en la prescripcion

Falta adherencia

Interacciones

Otros PS que afectan al tratamiento

Probabilidad de efectos adversos

PS insuficientemente tratado

RNM

1. Necesidad

PS no tratado

Efecto de medicamento innecesario

2. Efectividad

Inefectividad no cuantitativa

Inefectividad cuantitativa

3. Seguridad

Inseguridad no cuantitativa

|Insegun’dad cuantitativa

1. Por parte del paciente
O Acepta Intervencién Farmacéutica
O Vuelve con modificaciéon del médico

2. Por parte del médico
SiOd No O
En caso afirmativo, ¢qué propone?

Aceptacion de IF
B

DOCTORADO EN CIENCIAS MEDICAS Y FARMACEUTICAS,
DESARROLLO Y CALIDAD DE VIDA




Anexos

ANEXO I1. TRIPTICO DE INFORMACION AL PACIENTE.

BUENOS HABITOS DEL SUENO TECNICAS DE APOYO

#/}= CONTACTOS DE INTERES )

En coso de alguna dudo, consulta siempre a los profesionales
itorios, farmacéuficos, médicos, enf ¥ psicélogos que
estarén encantados de ayudarte.

Centro de Farmacovigilancia e Informacién Terapéutica de Canarias
P Pl g

Teléfono del Centro A émico de F igilancio: 922 31 93 41

EMBARAZO Y LACTANCIA

Se debe evitar su uso, @ menos que hoya una |
indicacién médica justificade sobre todoenel 1° 1

frimestre.
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LAS BENZODIACEPINAS DURACION DEL TRATAMIENTO

Son un grupo de medicamentos usados
principalmente como ansioliticos y para
trastornos del suefio.

2LE AYUDAMOS A REDUCIR EL
USO DE BENZODIACEPINAS?

Su equipo de salud le ayudaré a decidir
de la mejor manera, una pauta de
reduccién lenta y gradual a lo largo de
las semanas.

4 semanas para el insomnio

Se encuentran entre los medicamentos méas
consumidos en Espaia.

Se trata de medicamentos de prescripcién
médica, que no pueden dispensarse sin receta
médica. El farmacéutico le solicitaré su DNI o
identificacién en la dispensacién en su oficina
de farmacia.

8-12 semanas en trastornos de ansiedad

Hacerlo lentamente ayuda a reducir la
aparicién de cualquier efecto secundario.
También puede optarse por el cambio a

SITUACIONES POR RETIRADA otra Benzodiacepina.

IINUNCA
SUSPENDA EL
TRATAMIENTO POR
51 CUENTA, ACUDA A
LOS PROFESIONALES
SANITARIOS!

Sedacién, somnolencia y amnesia

Riesgo del deterioro cognitivo

Disminucién de la atencién y capacidad de
reaccién. No se aconseja conducir vehiculos
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ANEXO I1l. HOJA DE INFORMACION A LOS SUJETOS.

HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE (v02- 3/04/2020)

TITULO DEL ESTUDIO: Atencién Farmacéutica integral para la optimizacién de los resultados
terapéuticos y mejora de uso de Benzodiacepinas.
CODIGO: DAI-LOR-2020-01

INVESTIGADOR PRINCIPAL/PROMOTOR: Lda. Daida Alberto Armas, farmacéutica.
CENTRO: Oficina de Farmacia de Maria Avelina Pérez Dieppa ubicada en Guamasa, en el nimero
de teléfono 922636113.

INTRODUCCION

Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigacion en el que se le invita a
participar. El estudio ha sido clasificado por la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios (AEMPS), aprobado por el Comité de Etica de la Investigacién con medicamentos
(CEIm Hospital Universitario de Canarias) y autorizado por la Direccion del Servicio Canario de la
Salud, de acuerdo con la legislacién vigente.

Nuestra intencién es tan solo que usted reciba la informacidn correcta y suficiente para que
pueda evaluary juzgar si quiere o no participar en este estudio. Para ello lea esta hoja informativa

con atencidn y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir después de la explicacion.
Ademas, puede consultar con las personas que considere oportuno.

PARTICIPACION VOLUNTARIA

Debe saber que su participacién en este estudio es voluntaria y que puede decidir NO participar
o cambiar su decision y retirar el consentimiento en cualquier momento, sin que por ello se
produzca perjuicio alguno en su tratamiento.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

A través de este estudio, queremos mejorar la utilizacion de las Benzodiacepinas prescritas en la
poblacién general, ayudandole a conseguir los objetivos pautados por su médico con un uso
seguro y eficaz, y tratar de minimizar los efectos no deseados de la farmacoterapia asociada a
esta medicacidn. Su participacion en el estudio consistira en una entrevista con su farmacéutico
en la cual tendra que contestar a sencillas preguntas de las que obtendremos datos necesarios
para comprobar el conocimiento sobre su tratamiento y el grado de cumplimiento, con la
intervencidn del farmacéutico si fuera necesario, y de cdmo esto va a influir en el control de la
enfermedad, el uso de recursos sanitarios y su calidad de vida, entre otros. La participacion en
este estudio NO conlleva ningun riesgo para usted.

La entrevista se realizara en un lugar tranquilo y con total privacidad, zona de atencidn
personalizada (ZAP) con una duracién estimada de 15 minutos, en donde usted podra realizar
las preguntas que considere al farmacéutico. El nimero total de sujetos que pretende incorporar
el estudio es de 285 pacientes.
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CONFIDENCIALIDAD

El tratamiento, la comunicacidn y la cesidn de los datos de caracter personal de todos los sujetos
participantes se ajustard a lo dispuesto en la Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre de
Proteccién de Datos Personales y garantia de los derechos digitales, y a la aplicaciéon de del
Reglamento (UE) 2016/679 del Parlamento europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 de
Proteccién de Datos (RGPD), por lo que es importante que conozca la siguiente informacion:

- Ademas de los derechos que ya conoce (acceso, modificacién, oposicidén y cancelacion de
datos) ahora también puede limitar el tratamiento de datos que sean incorrectos, solicitar una
copia o que se trasladen a un tercero (portabilidad) los datos que usted. ha facilitado para el
estudio. Para ejercitar sus derechos, dirijase al investigador principal del estudio. Le recordamos
que los datos no se pueden eliminar, aunque deje de participar en el estudio para garantizar la
validez de la investigacidon y cumplir con los deberes legales y los requisitos de autorizacién de
medicamentos. Asi mismo tiene derecho a dirigirse a la Agencia de Proteccién de Datos si no
guedara satisfecho/

- Tanto el Centro como el Promotor y el Investigador son responsables respectivamente del
tratamiento de sus datos y se comprometen a cumplir con la normativa de proteccién de datos
en vigor. Los datos recogidos para el estudio estaran identificados mediante un cdédigo, de
manera que no se incluya informacién que pueda identificarle, y sélo su médico del
estudio/colaboradores podra relacionar dichos datos con usted y con su historia clinica. Por lo
tanto, su identidad no serd revelada a ninguna otra persona salvo a las autoridades sanitarias,
cuando asi lo requieran o en casos de urgencia médica. Los Comités de Etica de la Investigacion,
los representantes de la Autoridad Sanitaria en materia de inspeccién y el personal autorizado
por el Promotor, Unicamente podran acceder para comprobar los datos personales, los
procedimientos del estudio clinico y el cumplimiento de las normas de buena practica clinica
(siempre manteniendo la confidencialidad de la informacién).

El Investigador y el Promotor estdn obligados a conservar los datos recogidos para el estudio al
menos hasta 3 afios tras su finalizacidon. Posteriormente, su informacion personal solo se
conservara por el centro para el cuidado de su salud y por el promotor para otros fines de
investigacion cientifica si usted hubiera otorgado su consentimiento para ello, y si asi lo permite
la ley y requisitos éticos aplicables.

INFORMACION ADICIONAL

Tal y como exige la ley, para participar debera firmar y fechar el documento de consentimiento
informado.

El investigador principal de este estudio en este centro es Lda. Daida Alberto Armas.

Si durante la realizacidon de este estudio le surge alguna cuestion relacionada con él puede
consultar con Lda. Daida Alberto Armas en la Oficina de Farmacia de Maria Avelina Pérez Dieppa
ubicada en Guamasa, en el nimero de teléfono 922636113

303




Anexos

HOJA DE INFORMACION AL CUIDADOR (v01- 3/04/2020)

TITULO DEL ESTUDIO: Atencién Farmacéutica integral para la optimizacién de los resultados
terapéuticos y mejora de uso de Benzodiacepinas.
CODIGO: DAI-LOR-2020-01

INVESTIGADOR PRINCIPAL/PROMOTOR: Lda. Daida Alberto Armas, farmacéutica.
CENTRO: Oficina de Farmacia de Maria Avelina Pérez Dieppa ubicada en Guamasa, en el nimero
de teléfono 922636113.

INTRODUCCION

Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigacion en el que se le invita a
participar. El estudio ha sido clasificado por la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios (AEMPS), aprobado por el Comité de Etica de la Investigacién con medicamentos
(CEIm Hospital Universitario de Canarias) y autorizado por la Direccion del Servicio Canario de la
Salud, de acuerdo con la legislacién vigente.

Nuestra intencién es tan solo que usted reciba la informacién correcta y suficiente para que
pueda evaluar y juzgar si quiere o no participar en este estudio. Para ello lea esta hoja informativa

con atencidn y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir después de la explicacion.
Ademads, puede consultar con las personas que considere oportuno.

PARTICIPACION VOLUNTARIA

Debe saber que su participacidn en este estudio es voluntaria y que puede decidir NO participar
o cambiar su decision y retirar el consentimiento en cualquier momento, sin que por ello se
produzca perjuicio alguno en su tratamiento del paciente dependiente, sea familiar o no.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

A través de este estudio, queremos mejorar la utilizacion de las Benzodiacepinas prescritas en la
poblacién general, ayudandole a conseguir los objetivos pautados por su médico con un uso
seguro y eficaz, y tratar de minimizar los efectos no deseados de la farmacoterapia asociada a
esta medicacion. Su participacién en el estudio, a pesar de no ser el usuario final de la
medicacidn, consistird en una entrevista con su farmacéutico en la cual tendra que contestar a
sencillas preguntas de las que obtendremos datos necesarios para comprobar el conocimiento
sobre el tratamiento y el grado de cumplimiento, con la intervencién del farmacéutico si fuera
necesario, y de como esto va a influir en el control de la enfermedad, el uso de recursos sanitarios
y su calidad de vida, entre otros. La participacidén en este estudio NO conlleva ningun riesgo para
usted.

La entrevista se realizara en un lugar tranquilo y con total privacidad, zona de atencion
personalizada (ZAP) con una duracidn estimada de 15 minutos, en donde usted podra realizar
las preguntas que considere al farmacéutico. El nimero total de sujetos que pretende incorporar
el estudio es de 285 pacientes.
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CONFIDENCIALIDAD

El tratamiento, la comunicacidn y la cesidn de los datos de caracter personal de todos los sujetos
participantes se ajustard a lo dispuesto en la Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre de
Proteccién de Datos Personales y garantia de los derechos digitales, y a la aplicaciéon de del
Reglamento (UE) 2016/679 del Parlamento europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 de
Proteccién de Datos (RGPD), por lo que es importante que conozca la siguiente informacion:

- Ademas de los derechos que ya conoce (acceso, modificacién, oposicidén y cancelacion de
datos) ahora también puede limitar el tratamiento de datos que sean incorrectos, solicitar una
copia o que se trasladen a un tercero (portabilidad) los datos que usted. ha facilitado para el
estudio. Para ejercitar sus derechos, dirijase al investigador principal del estudio. Le recordamos
que los datos no se pueden eliminar, aunque deje de participar en el estudio para garantizar la
validez de la investigacidon y cumplir con los deberes legales y los requisitos de autorizacién de
medicamentos. Asi mismo tiene derecho a dirigirse a la Agencia de Proteccién de Datos si no
guedara satisfecho/

- Tanto el Centro como el Promotor y el Investigador son responsables respectivamente del
tratamiento de sus datos y se comprometen a cumplir con la normativa de proteccién de datos
en vigor. Los datos recogidos para el estudio estaran identificados mediante un cdédigo, de
manera que no se incluya informacién que pueda identificarle, y sélo su médico del
estudio/colaboradores podra relacionar dichos datos con usted y con su historia clinica. Por lo
tanto, su identidad no serd revelada a ninguna otra persona salvo a las autoridades sanitarias,
cuando asi lo requieran o en casos de urgencia médica. Los Comités de Etica de la Investigacion,
los representantes de la Autoridad Sanitaria en materia de inspeccién y el personal autorizado
por el Promotor, Unicamente podran acceder para comprobar los datos personales, los
procedimientos del estudio clinico y el cumplimiento de las normas de buena practica clinica
(siempre manteniendo la confidencialidad de la informacién).

El Investigador y el Promotor estdn obligados a conservar los datos recogidos para el estudio al
menos hasta 3 afios tras su finalizacidon. Posteriormente, su informacion personal solo se
conservara por el centro para el cuidado de su salud y por el promotor para otros fines de
investigacion cientifica si usted hubiera otorgado su consentimiento para ello, y si asi lo permite
la ley y requisitos éticos aplicables.

INFORMACION ADICIONAL

Tal y como exige la ley, para participar debera firmar y fechar el documento de consentimiento
informado.

El investigador principal de este estudio en este centro es Lda. Daida Alberto Armas.

Si durante la realizacidon de este estudio le surge alguna cuestion relacionada con él puede
consultar con Lda. Daida Alberto Armas en la Oficina de Farmacia de Maria Avelina Pérez Dieppa
ubicada en Guamasa, en el nimero de teléfono 922636113
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ANEXO IV. FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO.

CONSENTIMIENTO INFORMADO PACIENTE

TITULO DEL ESTUDIO: Atencién Farmacéutica integral para la optimizacién de los resultados
terapéuticos y mejora de uso de Benzodiacepinas.
CODIGO: DAI-LOR-2020-01

INVESTIGADOR PRINCIPAL/PROMOTOR: Lda. Daida Alberto Armas, farmacéutica.
CENTRO: Oficina de Farmacia de Maria Avelina Pérez Dieppa ubicada en Guamasa, en el nimero
de teléfono 922636113.

Yo (nombre y apellidos)

He leido la hoja de informaciéon que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio.
He recibido suficiente informacidn sobre el estudio.
He hablado con: Lda. Daida Alberto Armas, farmacéutica.
Comprendo que mi participacion es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

12 Cuando quiera

22 Sin tener que dar explicaciones.

32 Sin que esto repercuta en mi tratamiento.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio y doy mi consentimiento para el
acceso y utilizacidn de mis datos en las condiciones detalladas en la hoja de informacidn.
Recibiré una copia firmada y fechada de este documento de consentimiento informado.

Firma del paciente: Firma del investigador:
Nombre: Nombre:
Fecha: Fecha:
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CONSENTIMIENTO INFORMADO CUIDADOR

TITULO DEL ESTUDIO: Atencién Farmacéutica integral para la optimizacién de los resultados
terapéuticos y mejora de uso de Benzodiacepinas.
CODIGO: DAI-LOR-2020-01

INVESTIGADOR PRINCIPAL/PROMOTOR: Lda. Daida Alberto Armas, farmacéutica.
CENTRO: Oficina de Farmacia de Maria Avelina Pérez Dieppa ubicada en Guamasa, en el nimero
de teléfono 922636113.

Yo (nombre y apellidos)

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio.
He recibido suficiente informacidn sobre el estudio.
He hablado con: Lda. Daida Alberto Armas, farmacéutica.
Comprendo que mi participacion es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

19 Cuando quiera

22 Sin tener que dar explicaciones.

32 Sin que esto repercuta en mi tratamiento.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio y doy mi consentimiento para el
acceso y utilizacidn de mis datos en las condiciones detalladas en la hoja de informacion.
Recibiré una copia firmada y fechada de este documento de consentimiento informado.

Firma del paciente: Firma del investigador:
Nombre: Nombre:
Fecha: Fecha:
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ANEXO V. CARTA DE INFORMACION DEL ESTUDIO AL CONSULTORIO MEDICO.

Escuela de Doctorado ’ : /
y Estudios de Posgrado g 1§
Universidad de La Laguna k

> farmacia

En Guamasa, a........de .....cccevvveenenn. de 2021,

Estimado Dr./Dra.

Nos ponemos en contacto con usted para informe del estudio “Atencion Farmacéutica
integral para la optimizacion de los resultados terapéuticos y mejora de uso de
Benzodiacepinas” llevado a cabo por la farmacéutica comunitaria Daida Alberto Armas de
la Farmacia de Guamasa como parte de su tesis doctoral dentro del Programa de
Doctorado en Ciencias Médicas y Farmacéuticas, Desarrollo y Calidad de Vida por la
Universidad de La Laguna (ULL). Dirigido y tutorizado por la Dra. Carmen Rubio
Armendariz profesora titular del area de Toxicologia, en el Departamento de Obstetricia,
Ginecologia, Pediatria, Medicina Preventiva y Salud Publica, Toxicologia, Medicina Legal y
Forense y Parasitologia de la Facultad de Ciencias de la Salud, seccién Farmacia, de la
Universidad de La Laguna.

El objetivo del proyecto es mejorar la utilizacion de las Benzodiacepinas prescritas en la
pablacidon general, ayudandoles a conseguir los objetivos pautados por su médico con un
uso seguro y eficaz, y tratar de minimizar los efectos no deseados de la farmacoterapia

asociada a esta medicacion.

El trabajo multidisciplinar con los equipos de salud ha demostrado multiples beneficios en
los pacientes. En el estudio, el farmacéutico comunitario colaborarad en la deteccidn de
efectos adversos, interacciones o problemas derivados de la adecuacion de la
prescripcion, informandole de ello para que valore segun su criterio, la modificacion o no
del tratamiento, quedando a su disposicion para tenerle informado de la evolucidn de la
medicacidn.

Atentamente,

Doctoranda: Daida Alberto Armas Dra. Carmen Rubio Armendariz

*Informacién de contacto: daida_al@hotmail.com
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ANEXO VI. CARTA DE DERIVACION AL MEDICO.

Escuela de Doctorado f

y Estudios de Posgrado \

Universidad de La Laguna -
farmacia

En Guamasa, a........... 0B s de 2021

PN E T =T ol Ty W L= 0 4 0= T

El/La  PaCieNnte...ecereierencirsnnstsasssse s assesaensens que estd en

tratamiento con la siguiente MediCACION ... ——————
entre otros farmacos dentro de su plan de tratamiento.

Durante el proceso de dispensacion de los diferentes medicamentos prescritos y tras el
previo consentimiento para una entrevista que forma parte de la tesis doctoral
“Atencion Farmacéutica integral para la optimizacion de los resultados terapéuticos
y mejora de uso de Benzodiacepinas”, hemos detectado que es un paciente que
puede tener asociados determinados factores de riesgo en su tratamiento y posibles
complicaciones por un uso a largo plazo de las Benzodiacepinas. De lo que le informo
por si estima conveniente modificar o instaurar otra terapia farmacoldgica, rogamos
que valore la posibilidad de estudiar esas posibles modificaciones, si las considera
oportuno.

Quedo a su disposicidon para colaborar en cualquier accién que lleve a cabo en el

tratamiento terapéutico del paciente. Agradecemos por adelantado su colaboracién.

Un cordial saludo,

Farmacéutico-investigador. Col. N@ 2557.
Daida Alberto Armas.

*Para una informacion mas detallada o cualquier sugerencia, contactar en el correo
electrénico: daida_al@hotmail.com
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ANEXO VII. CLASIFICACION DEL ESTUDIO POR AEMPS.

CMISTERIO S

i SAAIBAE CONSLG e e e O UECCATENTS
SOCTaL: & oroduitos sealtol DZUSC =UAND
DESTINATARIO: DAIDA ALBERTO ARMAS

C!/ ERA DE CAMPO, 9
3B530 — CANDELARIA
SANTA CRUZ DE TENERIFE

Fecha: 24/01/2020
REFERENCIA: ESTUDIO DAI-LOR-2020-01

ASUNTO: NOTIFICACION DE RESOLUCION DE CLASIFICACION DE
ESTUDIO CLINICO O EPIDEMIOLOGICO

Adjunto se remite resolucién de clasificacion sobre el estudio titulado “ATENCION
FARMACEUTICA INTEGRAL PARA LA OPTIMIZACION DE LOS RESULTADOS
TERAPEUTICOS Y MEJORA DE USO DE BENZODIACEPINAS" con cédigo DAA-

CLO-2020-01
SR wanan S 202001700000226
R 29200 13:22 58
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Elacase 3¢ ¢ale fugalia am hwslisosogly en el S (8
MECES 11 Nawtie mzcke.geb ost b ]
B . -
ey BRHKME RAHENNT RAC-NKH2Z [OF 555
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ANEXO VIill. CONFORMIDAD DEL CEIm HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CANARIAS.

Anexos

n

Servicio
Canario de la Salud

Gobierno
deCanarias

@&se

DICTAMEN DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS

Dra. CONSUELO MARIA RODRIGUEZ JIMENEZ, Secretaria Técnica del Comité de Etica
de la Investigacién con medicamentos del Complejo Hospitalario Universitario de Canarias
(Provincia de Santa Cruz de Tenerife),

CERTIFICA

Que este Comité en la reunién de fecha 16 de abril de 2020 (Acta 04/2020 Extraordinaria
VIRTUAL), ha evaluado la propuesta del promotor: DAIDA ALBERTO ARMAS, para que se
realice el Estudio Observacional con coédigo de protocolo del promotor DAA-CLO-2020-01
version 02, de 3 de abril de 2020, titulado: “Atencion Farmacéutica integral para la
optimizacion de los resultados terapéuticos y mejora de uso de Benzodiacepinas.”,
considera que:

Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacién con los
objetivos del estudio y estan justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto,
teniendo en cuenta los beneficios esperados.

El procedimiento para obtener el consentimiento informado, incluyendo la hoja de
informacion para los sujetos, el consentimiento informado y el plan de reclutamiento de
sujetos previstos, versién 02, de 3 de abril de 2020, son adecuados.

La capacidad del investigador y sus colaboradores y las instalaciones y medios disponibles
son apropiados para llevar a cabo el estudio.

Se han evaluado las compensaciones econémicas previstas y su posible interferencia con el
respeto a los postulados éticos.

Se cumplen los preceptos éticos formulados en la Orden SAS 3470/2009 y la Declaracion de
Helsinki de la Asociacion Médica mundial sobre principios éticos para las investigaciones
médicas en seres humanos y en sus posteriores revisiones, asi como aquellos exigidos por
la normativa aplicable en funcion de las caracteristicas del estudio.

Por tanto, este CEIm emite dictamen FAVORABLE, para la realizacién de dicho Estudio
Observacional en el siguiente centro:

- Oficina de Farmacia de Lda. Maria Avelina Pérez Dieppa: Dha. DAIDA ALBERTO ARMAS

Secretaria Técnica del CEIm
Complejo Hospitalario Universitario de Canarias
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Anexos

ANEXO IX. AUTORIZACION ESTUDIO POR ORDENACION FARMACEUTICA DEL
SERVICIO CANARIO DE LA SALUD.

Servicio Canario de la Salud
DIRECCION

RESOLUCION DEL DIRECTOR DEL SERVICIO CANARIO DE LA SALUD POR LA QUE SE
AUTORIZA LA REALIZACION EN LA OFICINA DE FARMACIA DE MARIA AVELINA PEREZ
DIEPPA, SITA EN LA CARRETERA GENERAL DEL NORTE N°290, GUAMASA, LA LAGUNA,
DEL ESTUDIO POSAUTORIZACION DE SEGUIMIENTO PROSPECTIVO (EPA-SP) TITULADO
“ATENCION FARMACEUTICA INTEGRAL PARA LA OPTIMIZACION DE LOS RESULTADOS
TERAPEUTICOS Y MEJORA DE USO DE BENZODIACEPINAS”, CUYO CODIGO ES DAA-
CLO-2020-01.

ANTECEDENTES DE HECHO

Primero.- Dofia Daida Alberto Armas, promotora del estudio, solicita el 29 de abril de 2020,
autorizacion para la realizacion en la oficina de farmacia cuya titular es Maria Avelina Pérez
Dieppa, del estudio posautorizacion de seguimiento prospectivo titulado “Atencion
Farmacéutica integral para la optimizacion de los resultados terapéuticos y mejora de uso de
benzodiacepinas”.

Segundo.- EI 13 de mayo de 2020 el Servicio de Ordenacién Farmacéutica requiere las
aclaraciones oportunas, las cuales fueron contestadas el 25 de mayo de 2020.

Tercero.- Consta en el expediente la propuesta del Jefe de Servicio de Ordenacion
Farmacéutica respecto a la solicitud presentada.

FUNDAMENTOS DE DERECHO

Primero.- Es competente para resolver la solicitud de autorizacion para la realizacién de estudios
posautorizaciéon de tipo observacional con medicamentos de uso humano, la Direccién del
Servicio Canario de la Salud, conforme a lo dispuesto en el articulo 14 bis 5° d) del Decreto
32/1995, de 24 de febrero, por el que se aprueba el Reglamento de Organizacién y
Funcionamiento del Servicio Canario de la Salud en concordancia con la disposicion final quinta
del Decreto 2/2013, de 10 de enero, que modifica el Decreto 170/2011, de 12 de julio, por el que
se determina la estructura central y periférica, asi como las sedes de las Consejerias del
Gobierno de Canarias.

Segundo.- La normativa aplicable a la autorizacion de los estudios posautorizacion de tipo
observacional, con medicamentos de uso humano, esta constituida por:

I. Real Decreto 577/2013, de 26 de julio, por el que se regula la farmacovigilancia de
medicamentos de uso humano (BOE num. 179, de 27 de julio de 2013). El articulo 25
del citado Real Decreto, expone que los 6rganos competentes de las comunidades
auténomas evaluaran aquellas solicitudes de autorizacion de estudios
posautorizacion de seguimiento prospectivo que no sean promovidos por las
Administraciones Sanitarias o financiados con fondos publicos.

II. Orden SAS/3470/2009, de 16 de diciembre, por la que se publican las directrices
sobre estudios posautorizacion de tipo observacional para medicamentos de uso
humano (BOE ndm. 310, de 25 diciembre de 2009). El punto 7.3 de la presente
Orden dispone: “Los 6rganos competentes de las CC.AA. evaluaréan la pertinencia
del estudio y resolveran favorable o desfavorablemente el mismo en el plazo maximo
de 90 dias naturales desde su recepcion.”

C/ Real del Castillo, 152 Pérez de Rozas, 5
Hospital Juan Carlos 1 38004 — Santa Cruz de Tenerife
35014 — Las Palmas de Gran Canaria Telf.: 922 95 18 25/26

Telf.: 928 30 28 50
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