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RESUMEN

Palabras clave

Objetivo. Determinar los patrones de prescripcion de medicamentos antidepresivos en un
grupo de afiliados al Sistema General de Seguridad Social en Salud de Colombia.

Métodos. Estudio descriptivo observacional con 9 881 pacientes medicados con antidepre-
sivos, de ambos sexos, mayores de 5 afios, con tratamiento continuo de agosto a octubre de
2009 y residentes en 56 ciudades colombianas. Se diseiid una base de datos sobre consumo
de medicamentos, obtenidos por la empresa que distribuye los medicamentos a los pacientes.
Resultados. Edad promedio de 59,1 + 16,1 afios; 73,7 % de los participantes fueron mujeres.
Del total de pacientes, 83,3% recibian monoterapia y 16,7 % dos o mds antidepresivos. El orden
de prescripcion de los medicamentos fue: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina
47,0%, atipicos 37,8%, triciclicos 31,8%, inhibidores selectivos de la recaptacion de seroto-
nina y norepinefrina 1,8% e inhibidores selectivos de la recaptacion de norepinefrina 0,03%.
Las combinaciones mds empleadas fueron fluoxetina + trazodona (n = 1029), amitriptilina +
fluoxetina (n = 265), amitriptilina + trazodona (n = 122), fluoxetina + imipramina (n = 106)
e imipramina + trazodona (n = 71). Las comedicaciones mds prescritas fueron antihipertensi-
vos (52,3%), hormona tiroidea (23,3%), antiinflamatorios (19,6%), antiepilépticos (15,4%),
antidiabéticos (13,8%), ansioliticos e hipndticos (12,4%), antipsicdticos (7,4%), antiparkinso-
nianos (4,3%) y antineopldsicos (2,2%).

Conclusiones. Predominan hdbitos de prescripcion de medicamentos de alto valor tera-
péutico, principalmente en monoterapia antidepresiva. La mayoria de los antidepresivos se
emplean en dosis menores que las recomendadas. Se plantea la necesidad de disefiar estrate-
gias educativas para corregir algunos hdbitos de prescripcion e investigaciones que evaliien la
efectividad del tratamiento.

Trastorno depresivo; agentes antidepresivos; prescripciones de medicamentos; ami-
triptilina; fluoxetina; imipramina; trazodona; Colombia.

La depresion es un trastorno de preva-
lencia creciente que afecta al individuo
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en su funcionamiento biolégico, psico-
légico y social, y constituye un grave
problema de salud ptblica. Segtn la Or-
ganizaciéon Mundial de la Salud (OMS)
dicho trastorno represent6 en el afio
2002 una carga de morbilidad de 4,5%.
Adicionalmente, incrementa el riesgo
de suicidio entre quienes la padecen
(1, 2). La prevalencia en las Américas

varia entre 4,5 % y 13,2 % y la frecuencia
del trastorno se incrementa en pacien-
tes hospitalizados (3-6). La prevalencia
en Colombia ha variado entre 12,1% y
19,6% (2, 7) y es mas comdn en mujeres
(6, 8).

Las formas mas comunes de la enfer-
medad son el trastorno depresivo mayor,
la distimia y la fase depresiva del tras-
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torno afectivo bipolar (9, 10). Los medi-
camentos antidepresivos se clasifican en
antidepresivos triciclicos, inhibidores se-
lectivos de la recaptacion de serotonina
(ISRS), inhibidores selectivos de la recap-
tacion de norepinefrina, inhibidores se-
lectivos de la recaptacién de serotonina
y norepinefrina, antidepresivos atipicos
e inhibidores de la monoaminooxidasa
(IMAO) (11). La seleccién inicial se basa
en gran medida en la seguridad y tolera-
bilidad del medicamento, las respuestas
anteriores, las comorbilidades médicas o
psiquiatricas, las posibles interacciones
y el costo. La American Psychiatric As-
sociation recomienda usar inicialmente
ISRS en la mayoria de los pacientes, y esa
recomendacién es acogida por muchos
prescriptores en nuestro pais por falta de
guias nacionales (12).

Las comorbilidades generales que se
asocian mas frecuentemente con la de-
presion son enfermedad coronaria (14,0
47,0%) (13), insuficiencia cardiaca con-
gestiva (60,0%) (14), ictus (38,0%) (15),
hipertension (53,0%) (16), cancer (38,0%)
(17), enfermedad de Parkinson, (37,0%)
(18), VIH/sida (37,0%) (19), hipotiroi-
dismo (16,0%) (20), diabetes (9,0%) (21—
23), artritis reumatoide (25,0% a 40,0%)
(24) y epilepsia (26,7%) (25). Las co-
morbilidades psiquiatricas mas frecuen-
tes son la esquizofrenia (13,3% de los
pacientes con depresién) (26), la crisis
de angustia (31,4%), el trastorno obse-
sivo-compulsivo (entre 8,7% y 21,1%) y
el trastorno de ansiedad generalizada
(37,1%) (27). Ademas, se ha encontrado
una asociacion entre los trastornos del
suefio y el riesgo de desarrollar un epi-
sodio depresivo mayor (28).

Uno de los grandes retos que debe
enfrentar el Sistema General de Seguri-
dad Social en Salud (SGSSS) es el me-
joramiento en la deteccién y el acceso
al tratamiento, y el incremento de las
tasas de control de los pacientes depre-
sivos. En 1995 se creé en Colombia el
Instituto Nacional para la Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos (INVIMA)
y dentro de un marco de uso adecuado
de productos farmacéuticos se adoptd
un listado de medicamentos esenciales
del Plan Obligatorio de Salud (POS),
que incluye cinco medicamentos anti-
depresivos: amitriptilina, imipramina,
fluoxetina, trazodona y tranilcipromina
(29). Para acceder a otros medicamentos
antidepresivos, los prescriptores deben
hacer solicitudes especiales a través de
mecanismos establecidos por las institu-
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ciones prestadoras de servicios de salud,
denominados Comités Técnico-Cienti-
ficos (CTC), donde el médico tratante
fundamenta la necesidad de usar un
medicamento no incluido en el listado
POS (29); los pacientes también tienen
un mecanismo legal (tutela) para solici-
tar el acceso a un medicamento excluido
del listado. La implantaciéon de sistemas
de informacién sobre prescripciones rea-
lizadas por los médicos ha sido funda-
mental para contribuir al uso racional de
medicamentos (30).

Con el objeto de describir los patrones
de prescripciéon de los medicamentos
antidepresivos y de la comedicacién em-
pleada con mayor frecuencia en estos
pacientes, se llevé a cabo esta investi-
gacion en personas afiliadas al SGSSS
en Colombia que consumian dichos
medicamentos.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo ob-
servacional sobre los habitos de pres-
cripcién de medicamentos antidepresi-
vos en una poblacién aproximada de
3,7 millones de personas afiliadas al
régimen contributivo del SGSSS en tres
Empresas Promotoras de Salud (EPS),
que corresponde aproximadamente al
20,3 % de la poblacién afiliada activa
de este régimen en el pais y al 8,2% de
la poblacién colombiana. Se analizaron
los datos de prescripcion a partir de
prescripciones dispensadas desde el 1 de
agosto hasta el 31 de octubre de 2009 a
9 881 pacientes tratados con antidepre-
sivos, inscritos durante los ultimos tres
meses en alguna de las 56 ciudades co-
lombianas en las que se dispone de bases
de datos confiables, que tienen entre
30 mil y 7,5 millones de habitantes.?

Se incluyeron los datos de individuos
con dispensacién de antidepresivos de
todas las edades, de ambos sexos, aten-
didos en consulta médica y cuyo trata-
miento antidepresivo se mantuvo du-
rante los tres meses. Este requisito tiene

3 Ciudades donde se realizé la recoleccién de la
informacion: Acacias, Armenia, Barranquilla, Be-
llo, Bogotd, Bucaramanga, Buga, Cali, Cartagena,
Cartago, Chia, Chinchina, Ciénaga, Cticuta, Dos-
quebradas, Envigado, Facatativa, Floridablanca,
Funza, Fusagasuga, Girardot, Girardota, Girén,
Ibagué, Itagiii, Jamundi, La Dorada, La Tebaida,
La Virginia, Madrid, Manizales, Medellin, Mon-
tenegro, Monteria, Neiva, Orito, Palmira, Pasto,
Pereira, Popayén, Puerto Tejada, Quimbaya, Sa-
lamina, San José del Guaviare, Santa Marta, Santa
Rosa de Cabal, Sevilla, Sincelejo, Soacha, Soledad,
Tenjo, Tulud, Valledupar, Villamaria, Villavicen-
cio, Zipaquira.

como objeto garantizar que los pacientes
cumplieran el tratamiento de manera
més o menos estable, lo que refleja la
tolerancia a la medicacién, de tal forma
de excluir a las personas que incumplan
las citas médicas al final del periodo de
observacién. Se considera que estos indi-
viduos introducen sesgos en un estudio
dirigido a describir patrones de empleo
de medicamentos utilizados de manera
crénica y continua.

A partir de la informacién sobre los
consumos de medicamentos obtenida
de manera sistematica por la empresa
que los dispensa (Audifarma S.A.) a la
poblacién afiliada, se disefié una base de
datos que permiti6 recoger los siguientes
grupos de variables de pacientes con
depresién: a) sociodemograficas (sexo,
edad, ciudad); b) medicamentos anti-
depresivos dispensados en Colombia,
con sus dosis respectivas (para la cuan-
tificacion de la dispensacién se ha uti-
lizado como unidad técnica de medida
la dosis diaria definida, recomendada
por la OMS como estdndar internacional
para la realizacién de estudios farmaco-
epidemiolégicos). Entre los medicamen-
tos se consideraron los antidepresivos
triciclicos, los ISRS, los inhibidores de
la recaptacién de norepinefrina, los in-
hibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina y norepinefrina, los antide-
presivos atipicos y los IMAO, que estan
disponibles en el mercado del pais; c) la
especialidad médica del prescriptor y d)
si fueron prescritos en monoterapia o en
terapia combinada.

Para la comedicacion dispensada se
tuvieron en cuenta todos los medica-
mentos pertenecientes a los siguientes
grupos disponibles en el pais: a) antihi-
pertensivos; b) inotrépicos; c) antidia-
béticos; d) antiinflamatorios no esteroi-
deos, corticosteroides, antirreumaticos
modificadores de la enfermedad; e) an-
tiparkinsonianos; f) hormona tiroidea;
g) antineoplésicos; h) antirretrovirales;
i) antipsicéticos; j) anticonvulsivos y k)
ansioliticos e hipnéticos. La busqueda
de estos se basé en su correlacién con las
comorbilidades reportadas con mayor
riesgo de depresion (13-28).

Se acepté la comedicacién como un
indicador sustituto de la enfermedad
crénica que ha sido asociada como factor
de riesgo para que un paciente padezca
depresiéon considerando las siguientes
circunstancias: a) antihipertensivos/
hipertension arterial; b) digitalicos/in-
suficiencia cardiaca; c¢) antiparkinsonia-
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nos/parkinson; d) antipsicoticos/esqui-
zofrenia; e) anticonvulsivos/epilepsia;
f) ansioliticos e hipnéticos/ansiedad e
insomnio; g) antiinflamatorios/artritis
reumatoide, artrosis o enfermedad ar-
ticular inflamatoria crénica; h) antirre-
trovirales/VIH-sida; i) antidiabéticos/
diabetes; j) antineoplasicos/cancer y
k) hormona tiroidea/hipotiroidismo. En
tales casos se analizé la conveniencia o
no del tipo de antidepresivo elegido con
base en los efectos farmacoldgicos que
puedan tener estos medicamentos en la
comorbilidad. El protocolo se sometié
a la aprobacién del Comité de Etica
Médica de la Facultad de Ciencias de la
Salud de la Universidad Tecnolégica de
Pereira y a los Comités de Etica de las
EPS, en la categoria de “investigacion sin
riesgo”, seglin la resolucién No. 008430
de 1993 del Ministerio de Salud de Co-
lombia, que establece las normas cienti-
ficas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud (31).

La base de datos fue revisada y vali-
dada por el Departamento de Farmaco-
epidemiologia de la empresa encargada
de la dispensacién farmacéutica. Para el
andlisis de los datos, se utiliz6 el paquete
estadistico IBM SPSS Statistics, version 19
(IBM, EE.UU.) para Windows. Se emplea-
ron las pruebas t de Student o ANOVA
para la comparacién de variables cuan-
titativas y la de ji al cuadrado para las
categoricas. Se aplicaron modelos de re-
gresién logistica binaria usando como
variables dependientes la monoterapia/
politerapia antidepresiva y la comedica-
cién (si/no), y como covariables las que
se asociaron significativamente con las
variables dependientes en los andlisis
bivariados. Se determiné como nivel de
significacion estadistica una P < 0,05.

RESULTADOS

De los 9881 pacientes afiliados al
SGSSS en tratamiento para la depresion
por un periodo no menor de tres meses,
correspondientes al 0,26% de la poblacién
afiliada a las EPS del estudio, la distribu-
cién por sexo mostrd que 7 290 (73,8%)
fueron mujeres y 2 591 (26,2%) varones,
con una edad media de 59,1 + 16,1 afios
(rango 5-95 afios); no hubo diferencias
significativas en la edad entre varones y
mujeres (varones 58,8 + 17,4; mujeres 59,3
+15,7; P = 0,2). En la figura 1 se muestra
la distribucion por edad y sexo.

En el cuadro 1 se resumen los patrones
de prescripcién de los medicamentos
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FIGURA 1. Distribucién de 9 881 pacientes tratados con antidepresivos, por edad® y sexo,

Colombia, 2010
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CUADRO 1. Patrones de prescripcion de antidepresivos del listado de medicamentos esenciales

en Colombia, 2010

Prescripciones/ Dosis
usuarios prescritas (mg/dia) Relacién segtin Edad
Medicamento No. % Media Moda el sexo M:F (media £ DE)

Fluoxetina 3990 40,4 27,3 20 1:3,2 56,3+ 15,4
Trazodona 3625 36,7 61,7 50 1:2,8 62,6 +15,5
Amitriptilina 2415 24,4 27,7 25 1:3,1 60,3+ 15,2
Imipramina 600 6,1 53,8 25 12,8 53,8+ 15,4
Fluoxetina (jarabe) 266 2,7 27,7 18,6 12,5 59,2+ 19,6
Otros® 694 7.8

a M:F, masculino:femenino. DE, desviacién estandar.

b Otros: todos los demas antidepresivos dispensados (24 en total).

antidepresivos incluidos en el listado
de medicamentos esenciales con los que
se maneja con mayor frecuencia la de-
presion entre los pacientes afiliados al
SGSSS en Colombia. Al considerarlos
por grupos farmacolégicos, de las 9 881
prescripciones de medicamentos antide-
presivos los méas prescritos fueron ISRS
47,0%, atipicos 37,8%, triciclicos 31,8%,
inhibidores selectivos de la recaptacion
de serotonina y norepinefrina 1,8% e in-
hibidores selectivos de la recaptacién de
norepinefrina 0,03%. Los medicamentos
mas empleados fueron fluoxetina, tra-
zodona, amitriptilina e imipramina, de
los cuales solo el primero estaba siendo
usado a la dosis usual, mientras que los

demads se prescribieron a dosis inferio-
res. Cabe resaltar que no se prescribié
tranilcipromina y que las prescripcio-
nes de otros antidepresivos incluyeron
bupropién, clomipramina, citalopram,
doxepina, duloxetina, escitalopram, flu-
voxamina, maprotilina, mirtazapina,
paroxetina, reboxetina, sertralina y ven-
lafaxina. Solo 2,8% de las prescripciones
fueron realizadas por un médico psi-
quiatra, y las restantes por un médico
general de atencién primaria.

Monoterapia frente a asociaciones

Del total de pacientes del estudio, a
8232 (83,3%) se les prescribi6 un solo
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antidepresivo, en tanto que a 1649
(16,7%) se les indicé una asociacién de
dos o mas antidepresivos; esta diferen-
cia fue estadisticamente significativa
(P < 0,001). Hubo, incluso, 46 pacientes
(0,05%) que recibian tres medicamentos
y uno tratado con cuatro antidepresivos.
En la figura 2 se ilustra la relacién mono-
terapia/politerapia para los antidepresi-
vos que fueron evaluados; se destaca el
hecho de que fue méas probable emplear-
los solos que en combinacién. Entre los
1649 pacientes a quienes se les prescribie-
ron asociaciones de antidepresivos, las
utilizadas con mayor frecuencia fueron
fluoxetina + trazodona (n = 1 029; 62,4%
de los individuos tratados con com-
binaciones), amitriptilina + fluoxetina
(n =265;16,0%); amitriptilina + trazodona
(n =122; 7,3%), fluoxetina + imipramina
(n =106; 6,4%) e imipramina + trazodona
n=71;43%).

Los pacientes mayores de 60 afios y
los tratados en las ciudades de Bogotd,

Machado-Alba et al. ® Patrones de prescripcion de antidepresivos en Colombia

Medellin, Barranquilla, Bucaramanga y
Cartagena tuvieron mayor probabilidad
que los de otros grupos etarios y otras
ciudades de ser manejados con monote-
rapia antidepresiva (cuadro 2).

Comedicacion

La depresion frecuentemente esta
acompafiada de comorbilidades, que ne-
cesitan de tratamiento adicional. Entre
los pacientes incluidos, 8088 (81,9%) reci-
bian concomitantemente uno o varios de
los siguientes grupos de medicamentos
que reflejan comorbilidad y que podrian
tener interacciones con algunos antide-
presivos: antihipertensivos (n = 5166;
52,3% de los pacientes); hormona tiroidea
(n =2 298, 23,3%), antiinflamatorios (n =
1 939; 19,6%); antiepilépticos (n = 1 521,
15,4%), antidiabéticos (n = 1 365; 13,8%),
ansioliticos e hipnéticos (n = 1221;
12,4%); antipsicéticos (n = 736; 7,4%); an-
tiparkinsonianos (n = 425; 4,3%); antineo-

FIGURA 2. Frecuencia de prescripcion de antidepresivos en monoterapia o politerapia,

Colombia, 2010
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plasicos (n = 221; 2,2%) y antirretrovirales
(n = 20; 0,2%). Se encontré un total de
177 (1,7%) pacientes que recibian con-
comitantemente cuatro psicofdrmacos e
incluso 31 (0,3%) pacientes que recibian
al mismo tiempo cinco psicofarmacos, lo
que incrementa el riesgo de interacciones
sobre el sistema nervioso central y sobre
el sistema nervioso auténomo.

Al analizar mediante regresion logis-
tica binaria la relacién entre el empleo
de comedicacién y otras variables, se
encontré que la tinica que se encontraba
asociada significativamente con el em-
pleo de comedicacién fue la covariable
“ciudad”; en particular, las ciudades de
Bogota, Cali y Barranquilla presentaron
una asociacién estadisticamente signifi-
cativa con el uso de comedicacién en sus
pacientes (cuadro 3). No hubo diferen-
cias por edad y sexo.

Comparacion entre ciudades

Se compararon las variables demogra-
ficas y algunos indicadores de prescrip-
cién entre las 56 ciudades colombianas
incluidas en este estudio; sin embargo,
por razones relacionadas con el bajo ni-
mero de pacientes en algunas de ellas, en
los cuadros 4 y 5 solo se incluyeron las
nueve mayores, donde residen 88,9% de
las personas evaluadas, y se hizo el ana-
lisis para la sumatoria global. Se puede
observar que las diferencias fueron sig-
nificativas en la frecuencia de uso de
monoterapia y en la comedicacién entre
las distintas ciudades. Los consumos de
los grupos de antidepresivos se presen-
tan, ademas, en forma de porcentaje de
dosis diaria definida (DDD) (cuadro 5),
para que puedan ser ttiles en posteriores
comparaciones. Se encontré que en pro-

CUADRO 2. Variables asociadas al tratamiento con monoterapia antidepresiva en modelos de regresion logistica binaria,

Colombia, 2010

Variable B EE Wald GL Sig RR IC 95%

Edad del paciente (anos)

25 a 59 anos 0,035 0,060 0,343 1 0,558 1,036 0,921 - 1,164

> 60 afios -0,259 0,062 17,441 1 0,000 0,772 0,684 - 0,872
Ciudad del tratamiento

Bogota -0,324 0,054 35,560 1 0,000 0,723 0,650 — 0,804

Medellin 0,324 0,086 14,184 1 0,000 1,383 1,168 - 1,637

Barranquilla -0,770 0,156 24,379 1 0,000 0,463 0,341 - 0,629

Bucaramanga 0,664 0,119 31,028 1 0,000 1,942 1,538 — 2,454

Cartagena 0,493 0,162 9,229 1 0,002 0,611 0,444 - 0,839
Sexo

Femenino 0,107 0,056 3,676 1 0,055 1,113 0,998 — 1,242

B: coeficiente de regresion; EE: error estandar; GL: grado de libertad; Sig: nivel de significacion; RR: riesgo relativo; IC95%: intervalo de confianza de 95%.
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CUADRO 3. Variables asociadas al tratamiento antidepresivo con comedicacion en modelos de

regresion logistica binaria, Colombia, 2010

Variable B EE Wald GL Sig RR IC 95%

Edad del paciente (anos)

<10 2,137 0,542 15,526 1 0,000 8,470 2,926-24,516

11a25 1,295 0,174 55,587 1 0,000 3,652 2,598-5,133

25a59 0,295 0,064 21,148 1 0,000 1,344 1,185-1,524

>60 0,784 0,076 106,726 1 0,000 0,457 0,394-0,530
Ciudad del tratamiento

Bogota -0,131 0,060 4,827 1 0,028 0,877 0,780-0,986

Cali 0,567 0,125 20,640 1 0,000 0,567 0,444-0,724

Pereira 0,074 0,106 0,485 1 0,486 1,077 0,875-1,325

Barranquilla -0,700 0,173 16,390 1 0,000 0,497 0,354-0,697

Bucaramanga 0,094 0,141 0,442 1 0,506 1,098 0,833-1,449

B: coeficiente de regresion; EE: error estandar; GL: grado de libertad; Sig: nivel de significacion; RR: riesgo relativo; 1C95%:

intervalo de confianza de 95%.

medio, se consumen 5,1 DDD de fluoxe-
tina, 0,6 DDD de trazodona y 0,3 DDD
de imipramina por 1 000 habitantes dia.

DISCUSION

De los pacientes participantes en este
estudio, alrededor de 50,0% son mayo-
res de 60 afios de edad (figura 1), cifra
que no se corresponde con la biblio-
grafia mundial, segtin la cual la mayor
prevalencia de trastorno depresivo se
observa en la poblacion menor de 25
afios (2, 6, 10). Sin embargo, en algunos
estudios se ha demostrado un aumento
de la prevalencia en la poblacién mayor
de 60 afos (5). En el presente estudio
se encontraron algunos pacientes me-
nores de 10 afios tratados con terapia
antidepresiva, como ha sido observado
en otros paises (32). Las mujeres reciben
mas comedicacion que los varones, lo
cual puede explicarse porque estos con-
sultan menos y mas tardiamente que las
mujeres (30). Asimismo, la prevalencia
de depresién en el sexo femenino es
mayor, como lo demuestran algunos

estudios (3-5, 7). Cabe destacar que
la gran mayoria de los medicamentos
analizados en este estudio estan in-
cluidos en el listado de medicamentos
esenciales y que, como tales, poseen
elevado valor intrinseco, de tal manera
que son considerados como los grupos
farmacolégicos de eleccién en terapia
antidepresiva y se estiman suficientes
para el manejo de la depresion (28, 29).
Al tratarse de un listado cerrado de me-
dicamentos, se entiende por qué mas de
91,8% de los pacientes son tratados con
cuatro de los medicamentos incluidos
en el mismo, aunque existe la opcion
de emplear medicamentos por fuera
del listado, solicitados a través de la
evaluaciéon de un CTC. En lo correspon-
diente a los medicamentos disponibles
para el tratamiento de los pacientes con
depresion, la cifra de utilizacién de la
fluoxetina, de 43,1%, es inferior en com-
paraciéon con los estudios que indican
que los ISRS son los medicamentos mas
utilizados en la mayoria de los casos
por sus beneficios en la reduccién de
la morbilidad por trastorno depresivo
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(33). En segundo lugar, pero también
empleada con frecuencia, estd la tra-
zodona, que ha demostrado una eficacia
similar a la de otros antidepresivos (34).
Es recomendable evaluar los posibles
problemas asociados con la medicacién
de los pacientes, ya que se ha descrito
con la utilizacién de estos dos antide-
presivos un aumento del riesgo de suici-
dio, sobre todo en nifios y adolescentes
(35). En los Estados Unidos, para el
ano 2002 se estimaron 10,8 millones de
prescripciones en jévenes de entre 1 y
17 afios; los medicamentos mdas usados
fueron los ISRS, especialmente en tras-
tornos de ansiedad y del animo, donde
mas del 60,0% de dichas prescripciones
fueron realizadas por psiquiatras (32).
Sin embargo, nuestro estudio encontré
una baja proporcién de prescriptores
psiquiatras en todos los grupos de edad;
la causa de este hecho se desconoce,
pero puede estar asociada a dificultades
de acceso a tal servicio en el SGSSS o a
subregistro.

Las dosis prescritas de los antidepresi-
vos analizados (cuadro 1) se encuentran
por debajo del rango de la dosifica-
cién recomendada como efectiva para
la mayoria de estos, con excepcién de la
fluoxetina (10). Las diferencias halladas
entre los pacientes tratados con monote-
rapia y aquellos que reciben politerapia
se pueden explicar porque se dispone de
pocas opciones de medicamentos y algu-
nas asociaciones revisten riesgo, porque
se trata de pacientes bien controlados
con los antidepresivos usuales, porque
la psicoterapia de apoyo coadyuvante
es efectiva o, incluso, porque se estan
utilizando otros medicamentos con in-
dicaciones no aprobadas (off label) para
lograr el control de la enfermedad.

El empleo de dosis menores que las
recomendadas en los casos de la tra-

CUADRO 4. Comparacion de algunas variables demograficas e indicadores de prescripcion de antidepresivos entre nueve ciudades colombianas, 2010

Bogotd  Manizales Medellin Cali Pereira Barranquilla  Bucaramanga  Cartagena Ibagué Global
Variable/indicador n=4407 n=1053 n=792 n=700 n=:642 n=2371 n=328 n=276 n=220 n=9881

Edad promedio 61,1 57,9 57,5 60,5 55,0 59,6 56,1 52,1 59,1 59,2
Mujeres (%) 73,1 78,1 78,3 69,9 74,8 70,1 67,1 76,1 75,5 73,8
Monoterapia (%) 80,8 76,3 68,2 76,4 75,4 86,3 60,1 82,2 73,2 76,9
Comedicacion (%) 83,1 82,3 80,8 87,7 77,2 88,9 77,4 80,8 78,6 81,9
Tasas de prescripcion (%)

Fluoxetina 29,4 51,2 56,4 51,7 50,6 35,0 47,9 55,1 441 40,4

Trazodona 42,5 43,5 24,5 32,9 31,0 23,7 33,8 9,4 39,5 36,7

Amitriptilina 29,2 13,9 21,3 22,6 16,8 34,8 16,8 23,6 241 24,4

Imipramina 46 3,1 10,6 6,7 10,6 9,7 8,8 9,4 45 6,1

Fluoxetina (jarabe) 43 0,9 2,2 2,0 2,6 0,8 0,3 0,0 2,7 2,7
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CUADRO 5. Relacion entre la dosis media administrada y la dosis diaria definida (DDD) de antidepresivos en nueve ciudades colombianas, 2010

Bogota Manizales Medellin Cali Pereira Barranquilla Bucaramanga Cartagena Ibagué Global
Medicamento n=4407 n=1053 n=792 n=700 n=642 n=_371 n=_328 n=276 n=220 n=29 881
Fluoxetina 1,3 1,3 1,5 1,2 1,3 1,4 1,5 1,5 1,6 1,3
Trazodona 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,3 0,2 0,2
Amitriptilina 0,4 0,4 0,4 0,4 0,4 0,3 0,4 0,4 0,5 0,4
Imipramina 0,7 0,3 0,5 0,6 0,5 0,3 0,5 0,4 0,5 0,5

zodona, la amitriptilina y la imipramina
puede interpretarse de tres maneras: los
pacientes estan controlados y requieren
dosis menores; los pacientes estdn sub-
dosificados, con riesgo de no conseguir
un adecuado control de su trastorno; o
los medicamentos pueden estar siendo
utilizados en alguna indicacién diferente
a la aprobada (12). Se recomienda hacer
estudios que indaguen sobre las posibles
explicaciones a este fendmeno. Ademas
se encontrd, aunque en bajo porcentaje,
algunos pacientes que recibian conco-
mitantemente cuatro e, incluso, cinco
psicofarmacos, una conducta que puede
considerarse poco racional y que reviste
un riesgo adicional de interacciones que
modifiquen la respuesta farmacolégica.
Al inferir la comorbilidad a partir de
la comedicaciéon prescrita, se encontr
que la hipertension y el hipotiroidismo
son las enfermedades mas prevalentes,
con 52,3% y 23,3% de los individuos, res-
pectivamente; estas cifras son similares
a las encontradas en otros estudios (16,
20). Por otra parte, en estos pacientes se
debe tener precaucién con las posibles
interacciones farmacolégicas, que pue-
den alterar el control de alguna de las co-
morbilidades. Del total de participantes,
15,4% son tratados simultdneamente con
anticonvulsivos, lo cual indica una alta
prevalencia de enfermedad epiléptica o
un uso posiblemente inadecuado de es-
tos medicamentos, ya que los antidepre-
sivos triciclicos pueden reducir el umbral
convulsivo (12). Las otras comorbilida-
des se presentaron en menor proporcién,
pero son evidencia de que el trastorno
depresivo se puede asociar a otras enfer-
medades que afectan la calidad de vida
de los pacientes. Como se desconocen
las razones que expliquen las diferencias
halladas entre ciudades en cuanto a la
frecuencia de empleo de comedicacién,
se recomienda hacer estudios ulteriores
que proporcionen herramientas ttiles
para reducir el riesgo de interacciones.
El grupo de pacientes con terapia com-
binada de fluoxetina mas trazodona, y
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en especial aquellos que reciben mas
de dos antidepresivos, debe ser objeto
de un seguimiento especial para de-
tectar y reducir de manera oportuna el
riesgo de sindrome serotoninérgico, una
complicacién ampliamente descrita que
puede causar grave morbilidad (10). La
presencia de estos casos debe obligar a
la evaluacién individual de los pacientes
para determinar si tal asociacién estd
justificada o no, de acuerdo con la evolu-
cién y severidad del cuadro clinico, a fin
de minimizar los posibles dafios.

Las diferencias encontradas en los pa-
trones de prescripcion entre las distintas
ciudades colombianas del estudio, tales
como las frecuencias de utilizacién de
algunos antidepresivos (cuadros 4 y 5)
no son sorprendentes ya que la variabili-
dad en la atencion médica, en particular
en los habitos de prescripciéon, es un
hallazgo constante en los estudios far-
macoepidemiolégicos (30). No obstante,
fue comun que en todas las ciudades se
emplearan DDD inferiores a las reco-
mendadas para algunos medicamentos.
Estas variaciones, de importancia por sus
implicaciones médicas, sociales y econé-
micas, estan relacionadas con estilos de
practica profesional que también resultan
de factores personales, de formacién y de
capacitacién de los médicos (36).

Esta investigacion presenta ciertas
limitaciones para la interpretaciéon de
algunos resultados debido a que la infor-
macién fue obtenida de bases de datos y
no directamente del paciente o el pres-
criptor, y a que no se consulté la historia
clinica. Estas limitaciones pueden supe-
rarse con otros estudios de utilizacién
de medicamentos correspondientes a la
segunda fase de esta linea de inves-
tigacién, que permitan caracterizar la
prescripcion de antidepresivos. Como el
disefio solo permite recoger los datos de
la dispensacién, se hace necesario en es-
tudios ulteriores recopilar la informacién
acerca de la clasificacién de la depresion
en estos pacientes, los intervalos de dosis
empleados, la incidencia de reacciones

adversas atribuibles a la medicacion, el
cumplimiento terapéutico, el grado de
control de la depresién y la morbilidad
asociada. Por otra parte, dado que no se
evaluaron los valores iniciales ni los de
control de este trastorno, se desconoce
incluso si la prescripcién era necesaria o
adecuada. Cabe tomar en cuenta que al
tratarse de una poblacién cautiva y que
recibe medicamentos incluidos en un lis-
tado especifico, las conclusiones son apli-
cables exclusivamente a poblaciones que
presenten caracteristicas similares a ésta.

A partir de los patrones de prescrip-
cién encontrados en este estudio puede
afirmarse que, en general, predominan
los habitos de prescripcién de medica-
mentos incluidos en el listado de medi-
camentos esenciales del pais, principal-
mente en monoterapia antidepresiva —en
especial, con ISRS—, y con el respaldo
cientifico de las guias de tratamiento de
la American Psychiatric Association. La
fluoxetina se prescribe en dosis adecua-
das, y los otros medicamentos en dosis
bajas. Pero se encontré un ndmero im-
portante de pacientes que reciben dos y
hasta tres y cuatro antidepresivos asocia-
dos; la causa de este tipo de prescripcion
se desconoce, pero pone a los pacientes
en riesgo de sindrome serotoninérgico.
La hipertensién, el hipotiroidismo, el
dolor y la epilepsia fueron las comorbi-
lidades mas comunes y la presencia de
estas enfermedades debe hacer pensar
al médico en detectar una posible de-
presién simultanea. El empleo de dosis
inferiores a las recomendadas muestra
la necesidad de indagar en todas las
posibles indicaciones y usos de estos
medicamentos y, cuando se emplean
en el trastorno depresivo, requieren de
intervenciones destinadas a mejorar los
criterios de prescripcién en los pacientes
afiliados al SGSSS de Colombia.

Es necesario brindar educacién per-
manente para garantizar que los médicos
estén actualizados en el manejo de la de-
presion, utilicen los medicamentos indi-
cados, empleen las asociaciones cuando
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sea necesario, y siempre a las dosis reco-
mendadas para alcanzar el control de la
enfermedad. Se debe hacer un estudio de
efectividad del tratamiento antidepre-
sivo en este mismo grupo de pacientes
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ABSTRACT

Antidepressant prescription
patterns in patients affiliated
with the General Social
Security Health System

of Colombia

Key words

Objective. Determine patterns of antidepressive drug prescription in a group of
patients affiliated with the General Social Security Health System in Colombia.
Methods. Observational descriptive study of 9 881 patients, of both sexes and older
than 5 years of age, medicated with antidepressants and continuously treated from
August to October 2009. The patients include residents from 56 Colombian cities. A
database was designed based on the consumption of medicines obtained from the
company that distributes them to the patients.

Results. The average age was 59.1 = 16.1 years; 73.7% of the participants were
women. Of the total number of patients, 83.3% were treated with monotherapy and
16.7% with two or more antidepressants. The order of the prescription of the medi-
cines was: selective serotonin reuptake inhibitors, 47.0%; atypical, 37.8%; tricyclical,
31.8%; selective serotonin reuptake inhibitors and norepinephrine, 1.8%; and selec-
tive norepinephrine reuptake inhibitors, 0.03%. The combinations most used were
fluoxetine + trazodone (n = 1 029); amitriptyline + fluoxetine (n = 265); amitriptyline
+ trazodone (n = 122); fluoxetine + imipramine (n = 106); and imipramine + trazodone
(n=71). The most prescribed co-medications were anti-hypertensives (52.3%); thyroid
hormones (23.3%); anti-inflammatories (19.6%); anti-epileptics (15.4%); anti-diabetics
(13.8%); anti-anxiety and hypnotics (12.4%); antipsychotics (7.4%); anti-Parkinsons
(4.3%); and anti-neoplastics (2.2%).

Conclusions. The practice of prescribing medicines with a high therapeutic value
predominates, mainly for antidepressive monotherapy. Most of the antidepressants
are prescribed at dosages lower than those recommended. There is a need to design
educational strategies to correct some prescription practices and to conduct research

Depressive disorder; antidepressive agents; drug prescriptions; amitriptyline; fluoxe-
tine; imipramine; trazodone; Colombia.
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