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NO QUERAIS SABER LO QUE SE SUFRE

“Ahi viene la ansiedad, esa cabrona
que solo quiere verme por el suelo.
Ya no me asusta mas ni me impresiona,
Con un tranquimazin la descongelo.

No tomes esas cosas, reflexiona,
me dicen los que no han pasado el duelo
de tanto sufrimiento en su persona.
Qué facil dar consejos desde el cielo.

jArriba el seroxat, los depresores!
sumial, tranquimazin y lo que inventen,
la quimica que mata mis terrores.

Brindemos con un valium, que nos cuenten
que llueven orfidales de colores.

Me drogo con orgullo aunque comenten”

Diego Ojeda
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1. Situacion epidemiolégica del consumo de farmacos Ansioliticos

La Farmacoepidemiologia se define como la aplicacion de conocimientos, métodos y
razonamiento de la epidemiologia al estudio de los efectos positivos y negativos y al uso
correcto de los farmacos en grupos de poblaciones. Tiene los siguientes objetivos:

= Informar del estado de salud de la poblacion para hacer una planificacion y gestion de
programas de salud.

= Hacer un analisis de la causalidad que permita prevencion, control y erradicacion de los
problemas de salud.

= Evaluar las intervenciones para la mejora estado de salud de la poblacion.

El constante incremento en el consumo de farmacos Ansioliticos es un importante problema de
salud en nuestra sociedad. Su consumo en Espafia supera notablemente el promedio del de otros
paises europeos (1). Los trastornos de ansiedad son, junto con los trastornos de estado de animo,
los trastornos psiquiatricos de mayor prevalencia (2) siendo los trastornos mas frecuentemente
tratados por los psiquiatras en Espafa (3). Entre 1990 y 2013, el nimero de personas en el
mundo con depresion o ansiedad ha aumentado en aproximadamente un 50%, de 416 millones a
615 millones. Cerca de un 10% de la poblacion mundial estd afectada, y los trastornos mentales
representan un 30% de la carga mundial de enfermedad no mortal. La inversion en el
tratamiento de la depresion y la ansiedad tiene un rendimiento del 400%. (4). Tiene tal
importancia que la promocion de la salud mental es una de las metas de los Objetivos de
desarrollo Sostenible, aprobados por la Asamblea General de las Naciones Unidas en 2015 que
dice asi “De aqui a 2030, reducir en un tercio la mortalidad prematura por enfermedades no
transmisibles mediante su prevencion y tratamiento, y promover la salud mental y el bienestar”.

En Espafia, la ansiedad generalizada la experimenta aproximadamente el 3 6 el 5 % de los
adultos, una vez al afio. Las mujeres tienen el doble de probabilidades de padecerla (3). Los
Derivados de la Benzodiazepina constituyen uno de los grupos farmacologicos mas utilizados
por la poblacion espaiiola (1). La mayor parte de los adultos ha consumido de forma esporadica,
o consume habitualmente Benzodiacepinas para el tratamiento de multiples problemas,
principalmente el tratamiento a corto plazo de los trastornos de ansiedad, pero también las
contracturas musculares, las distonias neurovegetativas o el tratamiento de convulsiones en
epilepsia. Su consumo a largo plazo esta asociado a una serie de riesgos para la salud de la
poblacion. El de los Ansioliticos, es de los grupos farmacologicos mas prescritos en la mayoria
de paises desarrollados. De hecho, diversos estudios han mostrado que el consumo de estos
medicamentos aument6 considerablemente y de manera sostenida en Espafia en los afios 90 (5),
durante el periodo 1987 a 1995 el consumo aumentd un 88% (6), desde 1995 a 2002
experimentd un crecimiento del 56%, siendo mayor el incremento experimentado en la
utilizacién de benzodiacepinas ansioliticas que hipnoéticas (7). El consumo de Ansioliticos en
Espafia paso de 39,48 DHD en el afio 2000 a 57,95 DHD en el afo 2012, aumentando
gradualmente cada afio y representando un incremento del 46,78% en el periodo. Los principios
activos Ansioliticos mas consumidos en el periodo fueron Lorazepam que pas6 de 11,72 DHD
en el afo 2000 a 21,99 DHD en el afio 2012, seguido de Alprazolam cuyo consumo en Espafa
fue de 11,44 DHD en el afio 2000 y fue aumentando progresivamente durante el periodo hasta
las 16,75 DHD en el afio 2012. También es destacable el aumento de consumo de Diazepam que
paso de 5,13 DHD en el afio 2000 a 7,81 DHD en el afio 2012 (8).

A pesar de que entre los afios 2000 y 2012 se vio practicamente duplicado el consumo de
Ansioliticos no se han realizado importantes campafias generalizadas de prevencion y



sensibilizacion en nuestro pais, como si ocurre con otras sustancias. De este hecho se habla en la
Estrategia Nacional sobre Adicciones 2017-2024 que apunta que 3.732.000 personas
consumieron hipnosedantes en Espafia en 2015 de las cuales el 65% son mujeres y el 57%
ademas tienen entre 45 y 64 afios. Atajar este consumo por su potencial adictivo ha sido
incluido como uno de los objetivos de esta Estrategia en la que se propone aprovechar los
recursos ya existentes como los Sistemas de Informacion Farmacéutica de las distintas
Comunidades Auténomas que pueden constituir una fuente relevante de informacion en el
analisis de sustancias como los hipnosedantes en los que la prescripcion facultativa juega un
papel relevante en su consumo (9). Durante los tltimos tres afios (2017-2019), el consumo ha
sido decreciente en Espaiia (10).

Muchas veces se justifica su elevada prescripcion en que son farmacos sobre los que se tiene
una gran experiencia de uso y sobre los que se conoce bien su perfil de riesgo. A pesar del
riesgo de dependencia farmacoldgica, o de toxicidad conductual y rendimiento psicomotor, la
realidad es que son fairmacos muy seguros y que se utilizan en periodos largos sin presentar
problemas sustanciales en la mayoria de los casos. De hecho, se ha demostrado que el principal
componente de la dependencia a benzodiacepinas es comportamental, mas que farmacologico, y
que no se presentan habitualmente fendmenos de tolerancia farmacologica y escalada de dosis.
A pesar de ello, hay que tener en cuenta que pueden producirse importantes interacciones si el
paciente se encuentra consumiendo otros farmacos. Aunque las recomendaciones actuales para
la prescripcion de benzodiacepinas indican que no deben sobrepasarse las 4-6 semanas de
consumo continuado, la realidad es que existe un gran nimero de pacientes que consumen dosis
bajas por periodos muy prolongados de tiempo (méas de uno o dos afios). El sindrome de
abstinencia farmacologica es poco frecuente, autolimitado, y habitualmente sin compromiso
vital (11). Finalmente, no debe olvidarse la posibilidad de una promocion comercial
excesivamente “agresiva” por parte de la industria farmacéutica (7). Ante el elevado consumo se
han realizado campafias con el objetivo de informar sobre el uso correcto de estos
medicamentos en las que se advierte que la ansiedad puede ser una emocion normal y no deben
utilizarse las Benzodiazepinas para el nerviosismo o tension producidos por el estrés de la vida
diaria. Ademas, se recuerda que son medicamentos sujetos a prescripcion médica y solo deben
tomarse cuando el médico lo indique y sin prolongar el tratamiento mas del tiempo
recomendado (12).

En un contexto mas amplio, la elevada utilizacion de Ansioliticos, principalmente
Benzodiazepinas, para el tratamiento de la ansiedad es objeto continuo de revisiones y debates.
Incluso ya desde hace algunos afios organismos internacionales han alertado acerca de un
exceso de utilizacion de estos farmacos en los paises del entorno europeo (13). En 1999, el
informe anual de la Junta Internacional de Fiscalizacion de Estupefacientes (JIFE) de las
Naciones Unidas — The anual report of the International Narcotics Control Board (INCB) —
advertia que los habitantes de Europa eran los primeros consumidores mundiales de
Ansioliticos. El informe rogaba encarecidamente a los gobiernos, a la comunidad médica y a las
asociaciones de consumidores un papel mas activo en el control de estas sustancias. A pesar de
ello parece que la publicacion de numerosos articulos y guias no han sido capaces de cambiar
los habitos de prescripcion y utilizacion de estas sustancias en Espafia. Aunque el consumo de
benzodiacepinas ha sido inferior al observado en otros paises de nuestro entorno (Islandia,
Holanda, Finlandia, Austria y Noruega), el aumento experimentado en estos ultimos afios ha



disminuido las diferencias existentes. Analisis recientes sugieren que Espafia estaria situada por
encima de la media europea en consumo de Ansioliticos (14).

La prevalencia de ansiedad crénica ocupa el décimo lugar entre las personas mayores de 15
afos, representando el 6,7% de la poblacion(15). En 2017, los envases de derivados de las
benzodiacepinas (NO5SBA) ocuparon el tercer lugar entre los subgrupos quimicos de mayor
consumo en Espafia (52.634.800 envases) (16).

La promocion de la salud mental es una preocupacion importante de salud publica con respecto
a la prevalencia, la enfermedad y la carga de discapacidad. Es, por tanto, uno de los Objetivos
de Desarrollo Sostenible de Naciones Unidas para 2030(17).

2. Los trastornos de ansiedad

Distinguimos dos tipos de procesos mentales: neurosis y psicosis. La ansiedad se encuadra en
las neurosis. La diferencia se encuentra en la colaboracion, en las neurosis la persona asume la
enfermedad y colabora en el tratamiento.

Cierto grado de ansiedad forma parte de la vida cotidiana, estimulando el aprendizaje y el
desempefio de las tareas habituales, de tal modo que un umbral emocional normal equivale a un
adecuado estado de alerta y mejora el rendimiento. Por tanto, la ansiedad debe entenderse como
una emocion basica del organismo que constituye una reaccion adaptativa ante una situacion de
tension, peligro o amenaza, y que se manifiesta como una actividad predominante del sistema
nervioso simpatico permitiendo afrontar situaciones de riesgo (18).

Aunque el Diccionario de la Real Academia de la Lengua Espafiola la define como «Estado de
agitacion, inquietud o zozobra del animoy, la realidad es que la ansiedad normal, al igual que el
estrés o el miedo, son respuestas de acomodacion para conseguir la supervivencia en un
ambiente peligroso.

No obstante, cuando la reaccidon es excesiva, cuando se presenta en momentos inadecuados, es
intensa y duradera, e interfiere con los habitos de vida de la persona, carece de eficacia
adaptativa y se convierte en una situacion patologica. En términos patologicos, la ansiedad se
define como la vivencia de un sentimiento de amenaza, de expectacion tensa y de alteraciones
psicosomaticas, en ausencia de un peligro real o, al menos, desproporcionado en relacion con el
estimulo desencadenante.

La ansiedad afecta al componente emocional. Tiene mucho que ver con la capacidad de
percepcion. Una estructura muy implicada en les el sistema limbico que controla el
pensamiento, el comportamiento, la personalidad. El trastorno de ansiedad tiene un gran
componente emocional. También estan implicados el tdlamo y el hipotalamo e incluso la
amigdala. En el sistema limbico y los nucleos del rafe participan el sistema GABA, el sistema
serotoninérgico y el sistema adrenérgico. Los estudios electrofarmacologicos demuestran que la
region mas sensible a la accion de las Benzodiazepinas es el sistema limbico y dentro de ¢l el
hipocampo y la amigdala. Estas deprimen tanto la actividad neuronal basal como su capacidad
de respuesta frente a la estimulacion eléctrica (19).

En una ansiedad patoldgica coexisten, en proporciones variables, diversos componentes:



e Un sentimiento penetrante de aprension, temor o angustia frente a algo que se valora
como amenazante.

e Un estado de irritabilidad, que puede llevar a la pérdida de la capacidad de
concentracion.

e Un conjunto de sintomas somaticos variables: sudoracion, palpitaciones, opresion
precordial, fatiga, micciones frecuentes, rubor, cefalea, mialgias, insomnio, molestias
digestivas, etc.

En términos generales, la ansiedad trascurre con tension (temblor, dolor muscular, agitacion
motora, fatigabilidad), hiperactividad vegetativa (disnea, palpitaciones, hiperhidrosis, mareo
inespecifico, nauseas), e hipervigilancia (dificultad de concentracion y atencién, insomnio,
irritabilidad) (19,20).

Aproximadamente entre un 3% y 5% de los adultos experimenta ansiedad una vez al afio. Las
mujeres tienen el doble de probabilidades. Comienza en la nifiez o adolescencia y persiste de
manera fluctuante toda la vida. Puede agravarse en determinadas épocas de estrés (19).

3. Farmacologia de los farmacos Ansioliticos (NO5B) (19)

El Ansiolitico ideal es aquel que alivia o suprime el sintoma de ansiedad sin producir sedacion o
suefio. Las Benzodiazepinas se aproximan al Ansiolitico ideal porque, aunque a dosis elevadas
producen sedacion y suefio, es posible manejarlas con eficacia y bajo riesgo.

3.1. Clasificacion de los farmacos Ansioliticos

Desde un punto de vista funcional, los Ansioliticos se clasifican de la siguiente manera:

e Farmacos moduladores del receptor GABA4

e Farmacos agonistas parciales de receptores 5-HTa

e Farmacos con accidn antidepresiva

e Otros farmacos: antihistaminicos, neurolépticos, bloqueantes BETA adrenérgicos,
anticonvulsivantes.

En el presente estudio se tienen en cuenta farmacos Ansioliticos clasificados segun el sistema
ATC: NO5B de los cual ha existido consumo en el periodo de estudio que son los siguientes:

e Farmacos moduladores del receptor GABAA
o Derivados de la Benzodiazepina
= Diazepam
=  Clordiazepoxido
= (Clorazepato dipotasico
= Lorazepam
= Bromazepam
= (Clobazam
= Ketazolam
»  Alprazolam



= Halazepam
= Pinazepam
= Clotiazepam
= Bentazepam

e Agonistas parciales de receptores serotoninérgicos 5-HT'a
o Derivados de la azaspirodecanediona
= Buspirona

e Farmacos antihistaminicos
o Derivados de difenilmetano
=  Hidroxizina

3.2. Derivados de la Benzodiazepina

Son el grupo farmacoldgico mas empleado en el tratamiento de la ansiedad, tanto es asi que a
veces su nombre se utiliza casi como sindnimo de Ansioliticos. La principal ventaja clinica de
las Benzodiazepinas como Ansioliticos es la inmediatez de la respuesta en contraposicion con el
efecto retardado de la Buspirona y los antidepresivos (21).

3.2.1. Caracteristicas quimicas

El nacleo comun es el anillo benzodiazepinico. La mayoria posee los nitrégenos del anillo
benzodiazepinico en posicion 1 y 4, pero algunas como el clobazam los tienen en posicion 1y 5.
Todas poseen un radical en posicion 7, generalmente ClI° como es el caso del lorazepam,
alprazolam o diazepam, o NO, como es el caso del clonazepam. Algunas como el diazepam
incluyen un radical metilo en posicion 1. Con frecuencia existe un grupo carbonilo en posicion
2 como es el caso del lorazepam, halazepam, diacepam o clobazam. Este grupo es importate
para la actividad y las que no lo contienen lo adquieren por bioactivacion metabdlica. Pueden
estar hidroxiladas en posicion 3 como el loracepam. Mediante la introduccion de un anillo
adicional se han obtenido series derivadas como las triazoloBenzodiazepinas (alprazolam).

Las diversas sustituciones provocan cambios en el espectro farmacoldgico relativo, en la
potencia farmacologica con que ejercen un efecto determinado y en las propiedades
farmacocinéticas, que influyen de manera decisiva en la distribucion del producto y en la
duracion de su efecto (19).

3.2.2. Mecanismo de accidn

El 4cido gamma amino butirico (GABA) es un neurotransmisor del sistema nervioso central
cuya actuacion se traduce en potenciales postsinapticos inhibidores. La accion molecular de las
Benzodiazepinas se basa en dos hechos fundamentales:

e Se fijan de manera especifica a sitios estrechamente vinculados con las sinapsis GABA



e Interactian con un sitio especifico localizado en el complejo molecular del receptor
GABAA.

Como resultado de esta interaccion sobreviene una modulacion alostérica en el complejo que
permite una mayor influencia del GABA sobre su sitio especifico de interaccion, aumentando la
probabilidad de abertura del canal del CI" en respuesta al GABA por lo que se incrementa la
transmision inhibitoria.

El receptor GABAA es una proteina transmembranal pentamérica, en la que las cinco
subunidades se asocian conformando en su centro un canal idnico permeable al Cl-. Se han
clonado siete tipos de subunidades: (a, B, v, 0, €, 0, p). La mayoria de los receptores estan
constituidos por 2 a, 2 By 1 y. La fijacion del GABA tiene lugar en la subunidad f; las
Benzodiazepinas lo hacen en la interfase entre las subunidades o y vy y tienen una actividad
agonista favoreciendo la accion del GABA.

Se ha detectado en el cerebro la presencia de un neuropéptido denominado péptido inhibidor de
la fijacion de diazepam, que desplaza a las Benzodiazepinas de sus sitios de uniéon de forma
competitiva. Se comporta como un modulador alostérico negativo del complejo receptor
GABA, de forma que dificulta la apertura del canal de cloruros en respuesta al GABA y tiene
por tanto un perfil farmacologico opuesto al de las Benzodiazepinas presentando una accion
ansiogénica y proconvulsivante (19).

3.2.3. Caracteristicas farmacocinéticas

Las caracteristicas farmacocinéticas de las Benzodiazepinas van a depender en gran parte de
los sustituyentes del anillo principal que determinaran en gran parte su liposolubilidad y
metabolismo.

Se absorben bien por via oral, aunque unas lo hacen mas rapidamente que otras dependiendo
del grado de liposolubilidad. Todas son suficientemente liposolubles y atraviesan bien la
barrera hematoencefalica por lo que el equilibrio entre el plasma y el cerebro se alcanza
rapidamente.

El metabolismo es muy complejo. Las reacciones metabdlicas principales son inicialmente
oxidacion por oxidasas mixtas microsomales hepaticas (N-desalquilacion, hidroxilacion);
algunas Benzodiazepinas se metabolizan por nitroreduccion. Los productos derivados de esta
primera fase metabodlica y aquellas Benzodiazepinas que ya estan hidroxiladas (por ejemplo,
Lorazepam), se conjugan con acido glucurénico o sulfato. Las vias oxidativas provocan
cambios moleculares pequefios, y generan metabolitos intermedios activos. Cabe destacar N-
desmetildiazepam o nordiazepam que aparece como metabolito de varias Benzodiazepinas,
tiene alta afinidad y actividad, y larga semivida bioldgica. Por el contrario, los derivados
conjugados son inactivos como tales, y se excretan por la orina.

La oxidacion es una via denominada “susceptible”, ya que puede ser alterada por factores como
la edad (esta disminuida en pacientes geriatricos), la enfermedad hepatica o los
inductores/inhibidores enzimaticos. Por el contrario, estos factores afectan poco a la
conjugacion. Por ello, en estas situaciones es preferible utilizar las Benzodiazepinas 3-
hidroxiladas, que se metabolizan directamente por conjugacion como el Lorazepam. La
enfermedad renal es irrelevante en la eliminacion de Benzodiazepinas (19). La clasificacion
segin el valor de la semivida de eliminacién y la de los metabolitos activos de las
Benzodiazepinas que forman parte del presente estudio es la siguiente:



e De accion corta (semivida plasmatica eficaz inferior a 12 horas): Lorazepam,
Alprazolam, Clotiazepam, Bentazepam.

e De accion larga (semivida plasmatica eficaz superior a 12 horas): Diazepam,
Clordiazepoxido, Clorazepato dipotasico, Bromazepam, Clobazam, Ketazolam,
Halazepam, Pinazepam.

Las Benzodiazepinas de accion corta o media implican menor riesgo de sedacion (si la dosis no
es elevada) y de acumulacion, pero hay que administrarlas dos o tres veces al dia si se quiere
mantener permanente el efecto Ansiolitico. Las de accion larga se administran una sola vez al
dia, pero se tarda de 6 a 10 dias en alcanzar un nivel estable. En el anciano, en pacientes con
enfermedad hepatica o en pacientes tratados con farmacos que reducen el metabolismo
oxidativo estan indicadas las Benzodiazepinas de eliminacion rapida (19).

La evolucion del consumo de estos medicamentos en Espaia se dirige hacia el abandono de los
derivados de accidon larga a favor de las de accion corta (semivida de 10-12 horas para
Ansioliticos y de 4-6 horas para hipnéticos). Esto minimiza la sedacion y somnolencia residual,
pero potencia los efectos adversos relacionados con ascensos y descensos bruscos de niveles
plasmaticos: insomnio y ansiedad de rebote, reacciones de agresividad, amnesia anterograda,
sindrome de retirada etc. (22).

3.2.4. Acciones farmacoldgicas

La mayor parte de las Benzodiazepinas producen Potencia ansiolitica
ansiolisis, sedacion, hipnosis, efectos anticonvulsivantes y ~de las benzodiacepinas

antiepilépticos y miorrelajacion central.

Alprazolam 4+
Accion ansiolitica: Alivian la tension subjetiva y los  Loracepam EEE
sintomas  objetivos: sudor, taquicardia, molestias  Bromacepam +H+
digestivas, etc. Son los farmacos de eleccion para el Diazepam 4
tratamiento a corto plazo de los trastornos de ansiedad  Flunitrazepam ++
generalizada. Segun su estructura presentan diferente  Clonacepam ++
potencia ansiolitica siendo el principio activo més potente  Clorazepato ++
el Alprazolam seguido del Lorazepam. Practicamente Ketazolam ++
todas las Benzodiazepinas presentan la misma eficacia, Halacepam ++

pero el modo de utilizarlas varia en funcion de la duracion

del efecto y de la relacion o posibilidad de separacion del efecto sedante. Por eso es preciso
ajustar el tipo de Benzodiazepina y su dosis a la forma clinica y la gravedad del cuadro ansioso.
En la ansiedad moderada, esporadica o reactiva no son mas utiles que el placebo. Son eficaces
en los trastornos de ansiedad generalizada que se manifiestan como una preocupacion
permanente sin causa clara, con sintomas psicologicos o somadticos intensos, aprension,
agitacion e insomnio que alteran la vida del individuo. Los estados de panico pueden ceder con
Ansioliticos, particularmente alprazolam, aunque el tratamiento de eleccion lo constituyen los
antidepresivos. Se afirma que el alprazolam tiene propiedades ansioliticas y antidepresivas. La
fobia social generalizada puede responder a Benzodiazepinas como clonazepam o alprazolam,
aunque la terapia de primera linea son los antidepresivos. En el trastorno de estrés
postraumatico son poco eficaces; lo mismo sucede con el trastorno obsesivo-compulsivo,



aunque algunos ensayos indican que el clonazepam podria constituir una alternativa para los
casos resistentes a antidepresivos.

Accion miorrelajante: El diazepam y otras Benzodiazepinas producen relajacion de la
musculatura esquelética en estados distonicos, discinéticos, hipertonicos y espasticos. Esta
accion se ejerce a nivel del sistema nervioso central, no en placa motriz ni en musculo, a varios
niveles (En médula espinal, por facilitacion de fendmenos de inhibicidon presindptica. En la
formacion reticular descendente del tronco del encéfalo. En ganglios basales. En el cerebelo) La
accion miorrelajante se observa a dosis que también producen sedacidon, lo que limita su
utilidad.

Accion anticonvulsivante y antiepiléptica: Se aprecia tanto frente a convulsiones inducidas por
agentes toxicos (toxinas bacterianas, cardiazol), como en las convulsiones febriles, el sindrome
de abstinencia a alcohol y barbitlricos, y en determinadas formas de epilepsia (status epiléptico,
ausencias). El farmaco mas utilizado es el diazepam ya que, dada su liposolubilidad, alcanza
con gran rapidez las altas concentraciones cerebrales requeridas, pero, por la misma razon,
descienden con gran rapidez por lo que es necesario repetir las dosis alcanzando
concentraciones plasmaticas muy por encima de las hipndticas. La sobresedacion persiste varias
semanas una vez suspendida la medicacion.

Accion hipnética: Atendiendo a su estructura quimica, ciertos derivados de la Benzodiazepina
se utilizan para provocar un suefio que difiere del fisiologico por la usencia de las etapas 3 y 4.

Las Benzodiazepinas que forman parte de este estudio tienen sobre todo una accion ansiolitica y
miorrelajante y forman parte segun la clasificacion ATC del grupo NO5SBA. Mientras que las
Benzodiazepinas que presentan por su estructura una actividad mas bien hipnética forman parte
del grupo NO5CD.

3.2.5. Reacciones adversas e interacciones

Las reacciones adversas mas frecuentes se deben al desajuste de la dosis en relacion con el
efecto que se desea conseguir. Aparecen sedacion, somnolencia, ataxia, disartria, incoordinacion
motora e incapacidad de coordinar movimientos finos o de responder verbal o motéricamente a
estimulos que requieren una respuesta rapida, amnesia anterograda (las Benzodiazepinas mas
potentes como el Lorazepam tienen un potencial mas elevado de producirla).

En ocasiones pueden producir conducta agresiva u hostil, por desinhibicidon, o un estado inicial
de nerviosismo antes de que se establezca el efecto Ansiolitico. Con las Benzodiazepinas de
accion corta pueden aparecer fendmenos ansiosos de rebote al cesar el efecto del farmaco, en
estos casos se emplean productos de accion larga.

En caso de intoxicacion aguda estd indicada la administracion de Flumazenilo por via
intravenosa. Se trata de un agonista parcial con una minima actividad intrinseca.

Las interacciones de caracter farmacodindmico son frecuentes cuando se asocian las
Benzodiazepinas a otros psicofarmacos, alcohol, barbitlricos, opiaceos o antihistaminicos-H;.
Las de caracter farmacocinético producen induccion o inhibicién de su metabolismo.



3.2.6. Tolerancia y dependencia

Se produce tolerancia farmacodinamica a los efectos sedantes y anticonvulsivantes. La
administracion prolongada puede llegar a producir también dependencia psicologica y fisica con
un sindrome de abstinencia que se instaura lentamente tras la supresion del farmaco. Puede
evitarse su aparicion mediante la reduccion progresiva de la dosis.

3.3. Derivados de la azaspirodecanediona

Estos derivados, al contario que los anteriores, carecen de acciones hipnotica, anticonvulsivante
y miorrelajante. Mas que sedacion producen insomnio. No interaccionan con el alcohol ni otros
depresores del sistema nervioso central. No parecen producir tolerancia ni dependencia. En
cambio, su eficacia ansiolitica es algo menor que la de las Benzodiazepinas, su actividad
terapéutica se instaura lentamente y puede tardar hasta dos semanas y son poco eficaces en
pacientes tratados previamente con Benzodiazepinas. En este estudio el unico representante de
este tipo de farmacos es la Buspirona. Se comporta como agonista parcial del receptor 5-HT 4y
también se une, aunque con baja afinidad, con receptores dopaminérgicos D, sobre los que
ejerce acciones tanto agonistas como antagonistas.

La Buspirona se absorbe con rapidez en el aparato digestivo con un importante primer paso
hepatico que reduce de forma considerable su biodisponibiliad. Se une a proteinas plasmaticas
en el 95%. Se metaboliza casi por completo en el higado mediante oxidaciéon originando
metabolitos activos: N-desmetilbuspirona y 6-hidroxibuspirona.

Su principal ventaja con respecto a las Benzodiazepinas es la menor incidencia de efectos
secundarios. Puede producir mareo, aturdimiento, cefalea, sudor y nerviosismo que tienden a
desaparecer al continuar el tratamiento. En dosis elevadas aumenta la probabilidad de que
aparezcan sintomas disforicos y se ha descrito incluso la aparicion de pensamientos suicidas.
Cuando se asocia a inhibidores de la monoaminooxidasa pueden aparecer reacciones
hipertensivas.

Se indica particularmente como tratamiento del trastorno de ansiedad generalizado en pacientes
con antecedentes de abuso de alcohol y en los que la disminuciéon de las habilidades
psicomotoras pueda suponer un riesgo. Carece de eficacia en trastornos de panico y fobia social

(19).

3.4. Derivados de difenilmetano

La Hidroxizina es un farmaco antihistaminico que posee accion ansiolitica contrastada en los
trastornos de ansiedad generalizada en tratamientos cortos. La accidén ansiolitica esta
relacionada con su intensa accion sedante, por lo que no es bien tolerada. Su utilidad se limita a
pacientes proclives a la adiccion, alcohdlicos o que no responden a otros tratamientos. Esta
contraindicada en los trastornos de panico (19).
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JUSTIFICACION



Los ansioliticos son uno de los grupos farmacoldgicos de mayor consumo y cuyas
dispensaciones han aumentado en las ultimas décadas en Espafia. Son farmacos que crean
tolerancia y dependencia y cuyo uso debe restringirse a un periodo de tiempo determinado. En
muchas ocasiones los tratamientos son demasiado largos, incluso de por vida. El riguroso
confinamiento que nos fue impuesto debido al avance de la pandemia de la COVID-19 puede
haber provocado un aumento en el consumo de estos farmacos y en el nimero de pacientes
nuevos. Por todo ello, hemos querido estudiar el patréon de utilizacion de estos farmacos y la
evolucion de su consumo en la ultima década 2010-2020 y valorar el posible efecto de la
pandemia de la COVID-19 en su uso.

12



OBJETIVOS



1. Generales

Establecer el patron de la oferta, el consumo y el coste de la terapia con Ansioliticos (NO5SB) en
Castilla y Leon en el periodo 2010-2020 y el efecto de la pandemia de la COVID-19.

2. Especificos

1. Conocer la evolucion de la oferta de Ansioliticos (NOSB) en Espafia durante el periodo
2010-2015.

2. Analizar la evoluciéon del consumo global de Ansioliticos 2010-2015 en Dosis Diarias
Definidas por 1000 habitantes y dia (DHD), a nivel provincial y autondémico. Y
diferenciando entre los distintos principios activos.

3. Diferenciar el consumo en DHD de especialidades farmacéuticas genéricas y
especialidades farmacéuticas con nombre comercial en las distintas provincias y en

Castilla y Leon para conocer su evolucion durante el periodo 2010-2015.

4. Identificar el patron los pacientes que consumen Ansioliticos a través de los datos sobre
edad y sexo en 2010-2015.

5. Valorar la evolucion del importe y gasto de ansioliticos a nivel provincial y autondomico
2010-2015.

6. Examinar el coste del tratamiento con los distintos principios activos Ansioliticos en
estudio a nivel autondmico a través de CTD 2010-2015

7. Analizar la evolucion y el patron del consumo de Ansioliticos 2015-2020 en envases
por 1000 habitantes a nivel autondémico diferenciando entre los distintos principios

activos y entre genéricos y marcas.

8. Observar el posible impacto de la COVID-19 en la utilizacion de Ansioliticos.
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MATERIAL Y METODO



1. Caracteristicas generales del estudio

= Tipo de estudio: Estudio Farmacoepidemioldogico de Medicamentos. Estudio
longitudinal retrospectivo.

= Unidad de estudio: Prescripciones de medicamentos ansioliticos (clasificacion ATC:
NO5B) a cargo del SNS durante el periodo 2010-2015. Envases vendidos en farmacias
durante el periodo 2016-2020.

= Marco de estudio: La Comunidad Auténoma de Castilla y Ledn y sus provincias.
Periodo comprendido entre el 1 de enero de 2010 y el 31 de diciembre de 2020.

2. Fuentes de obtencion de datos

2.1. Fuentes de obtencion de datos de la oferta

Los datos sobre la evolucion de la oferta de medicamentos Ansioliticos (NO5B) autorizados en
Espafia durante el Periodo de Estudio fueron obtenidos de Catialogos de Especialidades
Farmacéuticas publicados por el Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos (23) y
de fichas técnicas de medicamentos de la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios (24). Estos datos incluyen informacion sobre la especialidad, el nombre comercial, el
laboratorio titular y el estado de la comercializacion. También se incluyen datos sobre
especialidades cuya autorizacion de comercializacion ha sido revocada o suspendida durante el
periodo de estudio.

2.2. Fuentes de obtencion de datos de uso y coste

Los datos de dispensaciones hechas a cargo del Sistema Nacional de Salud de los medicamentos
prescritos en Castilla y Leon han sido proporcionados por la Gerencia Regional de Salud de la
Junta de Castilla y Leon (SACyL). Estos datos han sido recogidos a través del programa
CONCYLIA en archivos Excel. Han sido facilitados los datos de las prescripciones
correspondientes al Subgrupo Terapéutico NO5B “Ansioliticos” registradas entre el 1 de enero
de 2010 y el 31 de diciembre de 2015.

Se dispone de la informacion de afio, provincia, sexo y grupo de edad de las prescripciones
realizadas en el periodo de estudio. Ademas de el subgrupo terapéutico farmacoldgico, quimico
y principio activo segin la clasificacion ATC. Y distinguiendo entre especialidades
farmacéuticas genéricas y con nombre comercial se dispone de datos de dispensacion en:
niumero de envases, dosis diarias definidas absolutas (DDDs), importe a precio de venta al
publico (PVP IVA) y gasto a cargo del Sistema Nacional de Salud.

Los datos de dispensaciones totales hechas en farmacias han sido obtenidos a través de la
empresa IQVIA que cuenta con un panel de 620 farmacias en Castilla y Ledn que reportan
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semanalmente datos de ventas de envases totales diferenciando entre genéricos y marcas. Los
datos se recogen y se extrapolan al total de 1.627 farmacias que hay en la comunidad.
Asumimos que las ventas equivalen al consumo y a la prescripcion, puesto que se trata de
farmacos que so6lo se dispensan con receta médica. Han sido facilitados datos de ventas anuales
por principio activo en 2015 y ventas mensuales por principio activo desde 2016 a 2020.

2.3. Fuentes de obtencion de datos de cifras poblacionales

La informacion sobre las cifras oficiales de poblacion tanto a nivel de la Comunidad Autéonoma
de Castilla y Leon como de sus provincias para cada afio de estudio, se ha obtenido de los
censos publicados por el Instituto Nacional de Estadistica. Se ha utilizado el dato del padron
municipal referido al uno de enero de cada uno de los afios de estudio (25).

Tabla 1: Poblacion en Castilla y Leon y sus provincias en

el ario 2010

Total Hombres Mujeres
Avila 171.896 86.728 85.168
Burgos 374.826 189.454 185.372
Ledn 499.284 244.199 255.085
Palencia 172.510 85.543 86.967
Salamanca 353.619 172.934 180.685
Segovia 164.268 83.034 81.234
Soria 95.258 48.400 46.858
Valladolid 533.640 262.141 271.499
Zamora 194.214 96.427 97.787
Castilla y Le6n 2.559.515 1.268.860 1.290.655

Tabla 2: Poblacion en Castilla y Leon y sus provincias en

el ario 2011

m Total Hombres Mujeres
Avila 172.704 87.085 85.619
Burgos 375.657 189.652 186.005
Leodn 497.799 243.316 254.483
Palencia 171.668 85.118 86.550
Salamanca 352.986 172.584 180.402
Segovia 164.169 82.967 81.202
Soria 95.223 48.347 46.876
Valladolid 534.874 262.609 272.265
Zamora 193.383 95.993 97.390
Castilla y Ledn 2.558.463 1.267.671 1.290.792
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Tabla 3: Poblacion en Castilla y Leon y sus provincias en

el ario 2012

m Total Hombres Mujeres
Avila 171.265 86.434 84.831
Burgos 374.970 189.124 185.846
Ledn 494.451 241.749 252.702
Palencia 170.713 84.630 86.083
Salamanca 350.564 171.489 179.075
Segovia 163.701 82.695 81.006
Soria 94.522 47.979 46.543
Valladolid 534.280 261.941 272.339
Zamora 191.612 95.100 96.512
Castilla y Le6n 2.546.078 1.261.141 1.284.937

Tabla 4: Poblacion en Castilla y Leon y sus provincias en

el ario 2013

m Total Hombres Mujeres
Avila 168.825 85.025 83.800
Burgos 371.248 186.638 184.610
Ledn 489.752 239.179 250.573
Palencia 168.955 83.696 85.259
Salamanca 345.548 168.950 176.598
Segovia 161.702 81.598 80.104
Soria 93.291 47.336 45.955
Valladolid 532.284 260.619 271.665
Zamora 188.270 93.336 94.934
Castilla y Leon 2.519.875 1.246.377 1.273.498
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Tabla 5: Poblacion en Castilla y Leon y sus provincias en

el ario 2014

Total Hombres Mujeres
Avila 167.015 83.998 83.017
Burgos 366.900 183.882 183.018
Leodn 484.694 236.537 248.157
Palencia 167.609 82.997 84.612
Salamanca 342.459 167.061 175.398
Segovia 159.303 80.316 78.987
Soria 92.221 46.723 45.498
Valladolid 529.157 258.865 270.292
Zamora 185.432 91.871 93.561
Castilla y Ledn 2.494.790 1.232.250 1.262.540

Tabla 6: Poblacion en Castilla y Leon y sus provincias en

el ario 2015

m Total Hombres Mujeres
Avila 164.925 82.880 82.045
Burgos 364.002 182.142 181.860
Leodn 479.395 233.664 245731
Palencia 166.035 82.232 83.803
Salamanca 339.395 165.379 174.016
Segovia 157.570 79.355 78.215
Soria 91.006 46.077 44,929
Valladolid 526.288 256.999 269.289
Zamora 183.436 90.888 92.548
Castilla y Ledn 2.472.052 1.219.616 1.252.436

2016: 2.447.519
2017:2.425.801
2018:2.409.164
2019: 2.399.548
2020: 2.394.918

3. Metodologia

Para el periodo 2016-2020 se obtuvieron las cifras totales de poblacion sin diferenciar por sexo:

3.1. Clasificacion de los medicamentos

SISTEMA ATC/DDD

Para sistematizar y comparar los datos obtenidos en los estudios de utilizacion de medicamentos
es necesaria una clasificacion uniforme aplicable en todos los paises y estable en el tiempo. Esto
es esencial no solo para comparar el consumo de un pais a otro, sino también para el
seguimiento del patrén nacional de consumo y para el analisis de los cambios en el consumo a
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lo largo del tiempo en un pais determinado. Para ello la OMS recomienda aplicar el Sistema
ATC/DDD Este sistema se basa en la clasificacion anatomica-terapéutica-quimica, Anatomic
Therapeutic Chemical system (ATC) y en la unidad técnica internacional de medida de consumo
de medicamentos denominada dosis diaria definida, defined dialy dose (DDD). El sistema de
clasificacion ATC fue desarrollado como herramienta para los estudios de utilizacion de
medicamentos por investigadores noruegos en colaboracion con el recientemente formado Drug
Utilization Research Group (DURG). El Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology
(WHOCC) nace con el fin de coordinar la utilizacion y el desarrollo del sistema ATC/DDD y es
responsable, ademas de de su manejo y mantenimento, de aprobar anualmente los valores de las
Dosis Diarias Definidas absolutas (DDDs) que sirven como base en los estudios de utilizacion
de medicamentos. Para paliar las limitaciones de las unidades de medida de dosis tradicionales
como el coste o el numero de unidades se desarrolla la unidad de medida dosis diaria definida
(DDD) para su uso en los estudios de utilizacion de medicamentos. El concepto de DDD es una
parte integrada en el sistema de clasificacion ATC. Se define como la supuesta dosis de
mantenimiento promedio por dia en el uso de un principio activo para su principal indicacion en
adultos (26, 27).

Se han extraido del indice ATC/DDD disponible a tal efecto en la web del centro
(www.whocc.no) los valores de codigo ATC, nombre del principio activo, DDD, unidades de
medida de la DDD y forma de administraciéon registrados para cada principio activo
perteneciente al Subgrupo Terapéutico NOSB (28):

NO5B ANXIOLYTICS

Last updated: 2015-12-16. Fuente: WHO

NO5BA Derivados de la benzodiacepina

ATC code Name DDD u Adm.R

NO5BAO1 diazepam 10 mg 0]
10 mg P
10 mg R

NO5BAO2 | Clordiazepdxido 30 mg 0
50 mg P

NO5BAO3 | Medazepam 20 mg o

NO5BA0O4 Oxazepam 50 mg 0]

NO5BAO5 Clorazepato dipotdsico 20 mg 0]

NO5BAO6 Lorazepam 25 mg 0]
2.5 mg P
2.5 mg SL

NO5BAO7 | Adinazolam

NO5BAO08 Bromazepam 10 mg 0]

NO5BAQ9 Clobazam 20 mg 0]

NO5BA10 Ketazolam

NO5BA11 | Prazepam 30 mg o
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NO5BA12 1 mg 0
Alprazolam
NO5BA13 0.1 g 0]
Halazepam
NO5BA14 Pinazepam
NO5BA15 | Camazepam 30 mg 0
NO5BA16 15 mg 0]
Nordazepam
NO5BA17 0.75 mg o
Fludiazepam
NO5BA18 | Loflazepato etilico 2 mg 0
NO5BA19 Etizolam
NO5BA21 Clotiazepam
NO5BA22 Cloxazolam
NO5BA23 Tofisopam
NO5BA56 Lorazepam, combinaciones
NO5BB Derivados del difenilmetano
ATC code Name DDD u Adm.R
NO5BBO1 | Hidroxizina 75 mg 0
75 mg P
NO5BB02 | Captodiame 0.2 g 0
NO5BB51 Hidroxizina, combinaciones
NO5BC Carbamatos
ATC code Name DDD u Adm.R
NO5BCO1 | Meprobamato 1.2 g 0
NO5BCO3 | Emilcamato 0.9 g 0
NO5BCO4 Mebutamato
NO5BC51 Meprobamato, combinaciones
NO5BD Derivados del dibenzo-biciclo-octadieno
ATC code Name DDD u Adm.R
NO5BD01 | Benzoctamina 30 mg 0
30 mg P
NO5BE Derivados de la azaspirodecanediona
ATC code Name DDD u Adm.R
NOSBEO1 | Buspirona 30 mg 0
NO5BX Otros ansioliticos
ATC code Name DDD u Adm.R
NO5BX01 | Mefenoxalona 1.2 g 9
NO5BX02 Gedocarnil
NO5BX03 Etifoxina
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| NOSBX04 | Fabomotizol 30 mg | 0|

Unit (U) Route of administration (Adm. R)
g = gram Implant = Implant
mg milligram Inhal = Inhalation
mcg = microgram Instill = Instillation
U = unit N = nasal
TU = thc.>usand 0] = oral
units
il
MU = ml. ‘on P = parenteral
units
mmol = millimole R = rectal
milliliter
ml = (e.g. SL = sublingual/buccal
eyedrops)
TD = transdermal
Vv = vaginal

En Espafia, el Ministerio de Sanidad y Consumo establecié el compromiso de adoptar la
clasificacion ATC, en el Real Decreto 1663/1998 de financiacion selectiva de medicamentos,
aprobandose definitivamente por el Real Decreto 1348/2003, de 31 de octubre, que adapta la
Clasificacion Anatomica de Medicamentos al Sistema de Clasificacion ATC (29). Desde enero
de 2007, esta vigente una actualizacion del sistema ATC/DDD internacional (28), adoptada por
Espafia al inicio del afio siguiente (30).

3.2. Andalisis de la oferta
Se analiza la situacion de los Ansioliticos (NOSB) en el mercado espaiol previa al comienzo del
estudio, en el afio 2009. Se pretende conocer si se han producido incorporaciones a la oferta de

principios activos Ansioliticos mediante nuevas autorizaciones y la suspension o revocacion de
la autorizacion de comercializacion de los mismos durante los afios posteriores hasta 2015.

3.3. Analisis cuantitativo-cualitativo de la utilizacion

3.3.1. Consumo expresado en envases
Expresa el nimero de unidades de envases de Ansioliticos (NO5B) dispensadas en Castilla y

Leoén y en cada una de sus provincias durante el periodo de estudio. Esta unidad no permite
realizar comparaciones ya que no tiene en cuenta la diversidad de envases.
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3.3.2. Consumo expresado en envases/1000 habitantes

Indica el nimero de envases de Ansioliticos (NO5B) dispensados por cada 1000 habitantes en
Castilla y Le6n y cada una de sus provincias durante el periodo de estudio. De este modo se
pueden establecer comparaciones entre el niimero de envases dispensados por cada mil
habitantes en las distintas provincias y observar si obedecen a un patrén similar de consumo. Se
utiliza la siguiente formula:

NN® ddEE EEEEEEEEEEEEEE ddaaFEddEEEEEEERddookE x 1000
NN® ddEE hEEaauoEEEEaEEEE EEEE EEee EEfioo ddEE EEEEuneeddanoo

EEEEEEEEEEEEEE/ 1000 hEEaammEEEEEEEE =

En los datos de ventas de 2015-2020 proporcionados por la empresa IQVIA se ha utilizado esta
metodologia para expresar el consumo ya que no se conocen las dosis diarias definidas
absolutas y por tanto no se puede calcular en DHD.

3.3.3. Consumo expresado en DHD (DDD/1000 habitantes/dia)

Siguiendo las recomendaciones de la Organizacion Mundial de la Salud sobre estudios de
utilizacion de medicamentos, los consumos de las especialidades farmacéuticas se expresan en
dosis diarias definidas (DDD) por 1.000 habitantes y dia (DHD). Es el indicador epidemioldgico
mas adecuado ya que con ¢l se pueden comparar distintos grupos de poblacion en diferentes
periodos. Representa la fraccion de poblacion expuesta al farmaco.

La DDD es una unidad técnica de medida que corresponde a la dosis media diaria de
mantenimiento de un medicamento para su principal indicacién y una via de administracion
determinada en adultos. Esta unidad es independiente de las variaciones en el precio y en el
contenido ponderal de las especialidades farmacéuticas del medicamento. Se debe tener en
cuenta que la DDD es una unidad técnica de medida y que no necesariamente refleja la dosis
diaria realmente prescrita o utilizada por el paciente, aunque deberia aproximarse a ella (31). La
transformacion poblacional de esta unidad en DHD refleja la tasa de utilizacion poblacional -
intensidad de uso- de un grupo terapéutico o de un principio activo concreto y orienta sobre
cuanto se prescribe/dispensa/consume (26).

Se ha calculado el consumo en DHD de los diferentes principios activos Ansioliticos a partir del
consumo en dosis diaria definida absoluta (DDDs) del que disponemos en los datos
proporcionados, tanto a nivel provincial como autondémico para cada afio de estudio segun la
siguiente formula:

DDDs de pa consumidas en un afio* X 1.000

DHD (DDD/1.000 hab/dia) = 365 dias X n? de habitantes*

DDDs, Dosis Diarias Definidas absolutas; pa, principio activo; *referidos a la misma poblacion —provincial
o0 autonoémica- y aflo.

A su vez, el caracter aditivo del pardmetro DHD considerando una misma poblacion y afio, nos
permite analizar el consumo de los distintos subgrupos farmacologicos, analizar el consumo
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segun grupo de edad y sexo y diferenciar entre consumo de especialidades farmacéuticas con
nombre comercial y de especialidades farmacéuticas genéricas.

3.3.4. Porcentaje de utilizacién en DHD = utilizacion atribuible

Este indicador nos permite conocer el porcentaje atribuible de uso tanto de un principio activo
Ansiolitico dentro de los principios activos en estudio como de un subgrupo quimico dentro del
subgrupo farmacolégico. Se realiza el calculo segun las siguientes formulas:

DHD principio activo

Utilizacién atribuible de principio activo (%) = STDHD principios activos en estudio x 100

e, o .. DHD subgrupo quimico
Utilizacién atribuible de subgrupo quimico (%) = DHD subgrupo farmacolgico x 100

El anélisis de utilizacion atribuible se ha realizado tanto a nivel autondmico como provincial
para cada afio incluido en el estudio 2010-2020.

3.4. Analisis ABC del uso de ansioliticos

El analisis ABC es un método de clasificacion que resulta del principio de Pareto, también
conocido como la regla del 80-20 o ley de los pocos vitales. Fue enunciado por Vilfredo Pareto
en 1896 en su “Cours d’économie politigue”. Consiste en establecer dos grupos de
proporciones 80-20 tales que el grupo minoritario, formado por un 20% ostenta el 80% de algo
y el grupo mayoritario, formado por un 80%, el 20% de ese mismo algo. Permite determinar el
orden de importancia de una serie de condiciones.

La interpretacion general de este principio, adaptada al presente estudio, implicaria que,
aproximadamente el 20% de los principios activos Ansioliticos estudiados representan el 80%
del uso total de los mismos. Esto nos permite diferenciar los tratamientos farmacologicos
ansioliticos en tres clases diferentes:

= C(Clase A: La constituyen los firmacos o grupos de farmacos mas importantes y que, aun
siendo los menos niimeros (aproximadamente el 15%), presentan un valor alto sobre el
total del tratamiento analizado (entre el 70-80%). El analisis de esta clase es muy
rentable, al implicar el estudio de un determinado niimero reducido de elementos, y sus
resultados tienen una relevancia importante al afectar a la mayor parte del valor total.

= (lase B: Esta formada por una serie de farmacos o grupos de farmacos que puede llegar
a ser numerosa (aproximadamente un 20%) y con valores de importancia medios sobre
el total del tratamiento analizado (entre el 15-25%).

= C(Clase C: La componen un numero elevado de farmacos o grupos de farmacos
(aproximadamente el 65%) con valores bajos sobre el total del tratamiento analizado
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(entre el 5-10%). Los elementos de la clase C tienen una importancia menor que los de
la clase A y B, por lo que su andlisis se considera menos relevante.

Metodologia:

La técnica de Pareto se aplica en una serie de pasos fundamentales, que adaptados al presente
estudio quedan establecidos de la siguiente manera:

1. Definir los elementos que se incluyen en el diagrama ABC (principios activos
Ansioliticos), el periodo de analisis (afios 2010-2015) y las unidades en que se expresan
las magnitudes (DHD).

2. Obtener la tabla estadistica —porcentaje atribuible y acumulado- a partir de las sumas
totales de las magnitudes registradas, y definir las clases. Para definir las clases se
multiplica el nimero de principios activos que se estudian por el porcentaje de cada zona,
que es 15% para la zona A, 20% para la zona B y 65% para la zona C. Este paso también
incluye la confeccion de la tabla resumen por clase que incluye el porcentaje de
elementos, el porcentaje acumulado de las magnitudes y la razéon de importancia por
clase. Esta ultima se define como el cociente entre el porcentaje acumulado de las
magnitudes de cada clase y el porcentaje d elementos que la constituyen.

3. Construir el diagrama ABC o de Pareto, donde se jerarquizan dichas condiciones
(utilizacion en DHD) por su importancia e impacto mediante un grafico de barras
siguiendo un orden descendente de izquierda a derecha. Para una mejor visualizacién no
se representan frecuencias menores al 1%.

4. Realizar el analisis del diagrama ABC como tal, basado en lo registrado por la tabla
estadistica y la de resultados, con especial atencion a los elementos designados como
Clase A.

3.5. Analisis economico

3.5.1. Coste de la terapia con Ansioliticos

Se disponen de datos de importe y gasto, por tanto, se realizan analisis del importe de la terapia
con Ansioliticos (NO5B), es decir, lo que cuesta en PVP-IVA ese tratamiento, y del gasto en la
misma, es decir, lo que el Estado aporta una vez se resta la aportacion del paciente segun su
TSI Este estudio se realiza en Castilla y Leon y en cada una de sus provincias. Se analiza
también el importe y el gasto de la terapia con especialidades farmacéuticas con nombre
comercial y especialidades farmacéuticas genéricas observando las variaciones de precios a lo
largo de los afios.

Mediante la diferencia entre la evolucion de importe y gasto puede calcularse el patron de la
aportacion del paciente a ésta terapia durante el periodo de estudio para observar su variacion.

3.5.2. Coste por cada 1000 habitantes
Informa del modo de distribucion del importe y del gasto con lo que podemos establecer
comparaciones ya que se tiene en cuenta el factor poblacion. Este estudio se realiza tanto en

Castilla y Leon como a nivel de cada una de las provincias.
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A nivel provincial, al realizar la media del importe y del gasto por cada mil habitantes en el
periodo del estudio se pueden observar facilmente las diferencias entre ellas.

3.5.3. Porcentaje de gasto atribuible

El gasto atribuible a cada principio activo permite descubrir, independientemente de su PVP, la
aportacion de cada farmaco al gasto total del subgrupo terapéutico correspondiente en un
determinado afio y se ha calculado mediante la siguiente formula:

GGEEEEaaoo EEEFecEFee EEEE eefE ddrraafEnpaaddooo EEppanaofEoo
GGEEEEaaoo EEEEceEEee EEEE EEee EEecanssrreeddoo EEee qqeeEE ddEEmmaEEEEEEppEE

GGEEEEanoo EEaarrananeeananeefE =

Se ha calculado en Castilla y Leon y sus provincias para cada afio del periodo de estudio.

3.5.4. Coste tratamiento dia (CTD)

El coste tratamiento dia (CTD) es el importe, a precio de venta al publico (PVP-IVA), de la
DDD de un determinado principio activo. Permite realizar comparaciones internas dentro de un
mismo pais entre especialidades con igual composicion o la misma indicacién, siendo un
método cuantitativo de utilidad en un EUM.

Para su calculo se utiliza la siguiente formula:

L1 Iddoorrutt  EEEEeeEEee ddEE eeEE ddrranEEppaaddacoo EEppacaafEoo

ceecee =
(CCCCCEE EEEEeeEEeeEEEE ddEEee laaElloo ddrracEEppanddacno EEppaaaaEEoo

Se establece el coste de cada una de las DDDs de los distintos principios activos Ansioliticos en
estudio, lo que nos permite comparar el desembolso utilizando uno u otro tratamiento en
Castilla y Leon. Se ha diferenciado entre especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre
comercial.

3.5.5. Analisis estadistico

Se ha calculado el coeficiente de correlacion lineal de Pearson (r) para medir la dependencia
lineal entre dos variables cuantitativas.

Siendo X e Y dos variables aleatorias sobre una poblacion, el coeficiente de correlacion lineal
de Pearson se define como:

CCooFE (XX, 1Y)
@/VVEE (XX)VVEErr (1Y)

m=
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El valor del indice de correlacion varia en el intervalo [-1,1], indicando el signo el sentido de la
relacion. Un valor de r=1 implica que existe una correlacion positiva perfecta. Las dos variables
presentan una dependencia directa total, cuando una aumenta, la otra lo hace también en
proporcidn constante.

4. Medios y recursos materiales disponibles

4.1. Recursos bibliograficos

Se dispone de acceso a las bases de datos y revistas electronicas a las que esta suscrita la

Universidad de Salamanca, asi como a todas sus bibliotecas y a los libros de los departamentos.
4.2. Hardware y software

Para la consulta y procesado de informacion se dispone de ordenador con acceso a internet, el
cual cuenta con el sistema operativo Windows 10 y la suite Microsoft Office Profesional Plus
2016 que incluye paquetes estadisticos Excel para los datos de 2010-2015 y un ordenador iMac
27 pulgadas de 2020 para consulta y procesado de datos de 2015-2020 con sistema operativo
macOS Catalina Version 10.15.7 que cuenta con Microsoft Word y Excel para Mac (version
16.49) e IBM SPSS Statistics version 26. Apoyados de un Pendrive de 32Gb de memoria para
los backups y el trasporte de la informacion. Ademas del almacenamiento en la nube a través de
la aplicacion Google Drive.
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RESULTADOS Y DISCUSION



1. Evolucion de la oferta de ansioliticos

La oferta de Ansioliticos (NO5B) previa al comienzo del presente estudio (Anexo: tablas 1y 2),
muestra que en el afio 2009 estaban autorizadas 131 especialidades diferentes de 14 principios
activos:  Alprazolam, Hidroxizina, Buspirona, Diazepam, Clotiazepam, Lorazepam,
Clordiazepoxido, Ketazolam, Bromazepam, Clorazepato de potasio y Halazepam. Entre estos
principios activos se encuentran el derivado de difenilmetano, Hidroxizina, y el derivado de
azaspirodecanediona, Buspirona. Los otros 12 principios activos son derivados de la

benzodiazepina.

El principio activo con mas especialidades autorizadas en 2009 era el Alprazolam que contaba
con un total de 58 especialidades genéricas autorizadas de las cuales dos no estaban
comercializadas y 9 especialidades con nombre comercial. Le siguen Diazepam y Lorazepam
con 50 especialidades genéricas menos lo cual supone una gran diferencia.

Figura 1: Principios activos de los cuales existian especialidades farmacéuticas genéricas en

2009
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Durante el periodo de estudio, 2010-2015, las incorporaciones a la oferta de Ansioliticos
(Anexo: tabla 3) han sido todas ellas de autorizaciones de especialidades farmacéuticas
genéricas. El afio en que se incorporaron mas especialidades fue el 2011 con 7 nuevas todas
ellas comercializadas. En 2014 no hubo nuevas autorizaciones.
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Figura 2: Especialidades farmacéuticas de Ansioliticos (NO5SB) autorizadas y comercializadas
durante el periodo de estudio. Incorporaciones a la oferta.
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De las 23 nuevas especialidades genéricas autorizadas, 14 contienen como principio activo
Bromazepam, 3 Clorazepato y 1 Hidroxizina. Es la primera vez que se autorizan especialidades
genéricas con estos principios activos. La especialidad de Hidroxizina no fue comercializada ni
lo estd en la actualidad, aunque si esta, a dia de hoy, comercializada la especialidad genérica
autorizada en 2016, posterior a este estudio. El resto corresponden a 4 de Alprazolam y 1 de
Lorazepam, de las cuales ya existian especialidades genéricas, aunque cabe destacar que una de
las especialidades autorizadas de Alprazolam corresponde a la formulacion en gotas orales en
solucion cuya autorizacién como especialidad genérica es nueva. No se ha incorporado a la
oferta ningun principio activo nuevo, mas bien, el futuro del tratamiento de la ansiedad va
encaminado a establecer un modelo de los circuitos neuronales cuyo trastorno da lugar a la
ansiedad patologica y, de este modo, aportar un mapa de ruta para el futuro desarrollo de la
terapéutica. En este sentido, el mejor tratamiento hasta ahora disponible es la terapia cognitivo-
comportamental (cognitive-behavioral therapy, CBT) que persigue reemplazar las respuestas
inadecuadas a determinados sucesos por otras mas provechosas, un proceso que casi seguro se
da a través de cambios plasticos en la interpretacion de los circuitos neuronales de la ansiedad
(32).
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Figura 3: Principios activos Ansioliticos (NO5B) de los cuales han sido autorizadas
especialidades genéricas en el periodo de estudio (2010-2015)
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Durante el periodo de estudio, 2010-2015, no fue suspendida ni revocada la autorizacion de
comercializacion de ninguna especialidad farmacéutica genérica, pero si de 7 especialidades con
nombre comercial cuyos principios activos eran Buspirona, Diazepam en asociacion,
Lorazepam y Halazepam. Se retiran de la oferta 2 principios activos, Buspirona y Halazepam
(Anexo: tabla 4).

Figura 4: Principios activos Ansioliticos (NO5B) de los cuales ha sido suspendida o revocada la
autorizacion de comercializacion de especialidades con nombre comercial en el periodo de
estudio (2010-2015)
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Al ser revocada la autorizacion de comercializacion del Medicamento de nombre comercial
Buspar, por motivos comerciales, desaparece de la oferta de Ansioliticos en el afio 2011 el Gnico
principio activo derivado de la azaspirodecandiona quedando como tUnicos farmacos en el
arsenal terapéutico Ansiolitico los derivados de la benzodiazepina y un derivado de
difenilmetano.

Con la revocacion de la autorizacion de comercializacion del Medicamento de nombre
comercial Alapryl, por motivos comerciales, desaparece de la oferta de Ansioliticos en el afo
2013 el principio activo derivado de la benzodiazepina Halazepam.

En ambos casos, al haber sido revocados por motivos comerciales y no existir ningiin problema
de calidad o seguridad, los medicamentos que estuvieran en los canales de distribucion pudieron
seguir utilizandose hasta su fecha de caducidad por lo cual se puede encontrar que han sido
dispensados con fecha posterior a su revocacion.

2. Evolucion del consumo de ansioliticos

2.1. Consumo expresado en envases

La evolucién anual del consumo en envases de Ansioliticos en Castilla y Ledén durante el
periodo de estudio tiende al alza a pesar de haber sufrido un descenso en el afio 2012 en que se
prescribieron 2.563.568 envases y que se recuperod al aflo siguiente y continu6 creciendo hasta
alcanzar el maximo del periodo en el afio 2014 con 2.694.778 envases prescritos lo que supone
un incremento desde el afio 2012 del 4,87%. En 2015 se produce un descenso en el numero de
envases prescritos del 1,07% respecto al afio anterior (Anexo: tabla 5).
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Figura 5: Envases de Ansioliticos (NO5B) prescritos en Castilla y Leon en el periodo

de estudio (2010-2015)
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2.2. Consumo expresado en envases/1000 habitantes. Afios 2010-2015.

La evolucion anual del consumo en nimero de envases de Ansioliticos dispensados por cada
1000 habitantes en Castilla y Ledn es bastante estable durante el periodo de estudio (Anexo:
tabla 6) ya que la diferencia entre el afilo de menor niimero de prescripciones por cada 1000
habitantes que fue 2012 con 1006,87 y el de mayor numero que fue 2014 con 1080,16 es de solo
73,29 envases por cada 1000 habitantes lo que supone una diferencia del 6,78 % (Figura 6).
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Figura 6: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en Castilla y Leon por cada mil
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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Se observa que esta misma tendencia se sigue en cada una de las provincias de Castilla y Leon
(Anexo: tabla 7). La prescripcion de Ansioliticos es menor en las provincias de Burgos, Segovia
y Soria, y es muy similar en Avila, Leon y Salamanca, que son las provincias con mayor
numero de envases prescritos por cada mil habitantes.

La distribucion del consumo en las distintas provincias en cada afio de estudio es muy similar lo
que indica que el nimero de prescripciones es estable en cada una de ellas. Existe una notable
diferencia entre las provincias en las que se realiza mayor nimero de prescripciones y en las que
se realizan menos que se acerca a los 500 envases.

Figura 7: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en las provincias de Castilla y
Leon por cada 1000 habitantes en el ario 2010
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Figura 8: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en las provincias de Castilla y
Leon por cada 1000 habitantes en el aiio 2011
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Figura 9: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en las provincias de Castilla y
Leon por cada 1000 habitantes en el ario 2012
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Figura 10: Envases Ansioliticos (N05B) prescritos en las provincias de Castilla
y Leon por cada 1000 habitantes en el ario 2013
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Figura 11: Envases Ansioliticos (N05B) prescritos en las provincias de Castilla
y Ledn por cada 1000 habitantes en el aiio 2014
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Figura 12: Envases Ansioliticos (N05B) prescritos en las provincias de Castilla
y Leon por cada 1000 habitantes en el afio 2015
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Si nos fijamos en las prescripciones realizadas en cada provincia en el periodo de estudio
(Figuras 13-21) puede observarse que la tendencia es al alza.

Puede comprobarse como en el afio 2012 se produce un descenso generalizado en el niumero de
prescripciones en todas las provincias. Este descenso es bastante regular y se recupera al afio
siguiente e incluso se supera el nimero de prescripciones de 2011, salvo en el caso de Burgos.
El descenso es menos acusado en Ledn, Palencia, Salamanca y Soria. En Leon, Salamanca,
Palencia y Zamora el descenso que se produce no alcanza los niveles minimos del periodo,
observados en el afio 2010. En el resto de provincias los valores en 2010 fueron mayores que en
2012.
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Figura 13: Envases Ansioliticos (NOSB) prescritos en Avila por cada 1000
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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En el caso de Burgos (Figura 14), se observa que presenta una distribucion diferente al resto, ya
que, se presenta un consumo muy sostenido con un pico de caida en el afio 2012 especialmente
brusco en comparacion con el resto y en general una tendencia al descenso en el nimero de
prescripciones.

Figura 14: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en Burgos por cada 1000
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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Figura 15: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en Leon por cada 1000
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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Figura 16: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en Palencia por cada 1000
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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Figura 17: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en Salamanca por cada
1000 habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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Figura 18: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en Segovia por cada 1000
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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Figura 19: Envases Ansioliticos (NO5B) prescritos en Soria por cada 1000
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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Figura 20: Envases Ansioliticos (N05B) prescritos en Valladolid por cada 1000
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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Figura 21: Envases Ansioliticos (N05B) prescritos en Zamora por cada 1000
habitantes en el periodo de estudio (2010-2015)
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2.3. Consumo expresado en envases/1000 habitantes. Afios 2015-2020.

La utilizacion de ansioliticos dispensados en oficinas de farmacia se increment6 un 14,41% en
Castilla y Leon durante el periodo 2015-2020, pasando de 1.186 envases/1000 habitantes a 1357
envases/1000 habitantes. El coeficiente de correlacion de Pearson es de 0,939. EL consumo
aument6 anualmente salvo en 2016 y 2017 que se mantuvo estable. El mayor incremento se da
en 2020 (Figura 22).
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Figura 22. Evolucion del consumo de ansioliticos calculando los incrementos
anuales.
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En la siguiente tabla se muestra la progresion en el aumento del consumo de los nueve
ansioliticos mas utilizados de un total de 15 estudiados. El Lorazepam fue el ansiolitico mas
consumido, aunque, en los ultimos afios, la venta en envases/1000 habitantes no aument6 tanto
como las de otros ansioliticos, solo un 15,18%, que fue un 16,65% menos que ¢l incremento en
el consumo de Diazepam, cuyo consumo aumenté un 31,83%. El uso de Bromazepam se
mantuvo estable durante 2015-2019 y aument6 en 2020.

2015 2016 2017 2018 2019 2020 Incremento*

Alprazolam 342 361 366 377 383 416 21.40%
Bromazepam 175 178 175 174 175 189 8.23%
Clorazepato 75 76 74 73 70 73 -3.06%
Diazepam 101 107 112 122 127 133 31.83%
Hidroxizina 28 24 24 25 25 25 -9.05%
Ketazolam 24 25 24 24 24 24 -2.51%
Lorazepam 405 419 418 426 435 467 15.18%
Lorazepam Pivalato 17 19 19 22 21 18 4.93%
Total grupo NO5B 1,186 1,226 1,228 1,258 1,273 1,357 14.41%

*Los incrementos se han calculado tomando los valores de 2015 y 2020.

En 2020, dos ansioliticos, Lorazepam y Alprazolam, supusieron el 65,04% del total de
envases/1.000 habitantes prescritos. Si se incluyen Bromazepam, Diazepam y Clorazepato, el
porcentaje acumulado de uso aumenta al 94,13%. Del total de quince ansioliticos estudiados,
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estos cinco farmacos representan casi todos los ansioliticos consumidos cumpliendo asi con el
Principio de Pareto.

Aunque la cantidad de Lorazepam consumida aument6 durante el periodo de estudio, su
porcentaje de utilizacion, disminuyo entre 2015 y 2018 (34,18%-33,84%) pero aument6 en 2019
(34,17%) y 2020 (34,41%). El Alprazolam fue el unico que mantuvo su incremento en el
consumo y en el porcentaje de uso durante todo el periodo de estudio (28,87%-30,63%). El
porcentaje de uso de Diazepam aument6 del 8,48% al 9,99% entre 2015-2019, pero disminuy6
en 2020 (9,77%). La cuota de mercado del Bromazepam se redujo del 14,75% en 2015 al
13,78% en 2019, pero ligeramente superior en 2020 (13,95%). La dispensacion de Clorazepato
disminuy6 un 3,06% y su porcentaje de utilizacion también descendi6 anualmente del 6,34% al
5,37%.

Si nos fijamos en la progresion mensual del uso de ansioliticos, hubo un pico de consumo en
marzo de 2020, cuando aumentd un 30,65% respecto al mes anterior. La evolucion del consumo
es similar a la de afios anteriores, disminuyendo en febrero y aumentando en marzo. Aun asi, en
2020 la disminucion en febrero es menos pronunciada y el aumento en marzo es mucho mayor.
En mayo, la tendencia de los ultimos tres afios habia sido al alza, pero en 2020 hay un descenso
del consumo por debajo de los cuatro afos anteriores. En junio volvid a aumentar y se mantuvo
por encima del uso de afios anteriores hasta diciembre, siguiendo la misma tendencia mensual
de altibajos que en los dos afios anteriores (Figura 23).

Figura 23. Evolucion mensual del consumo de ansioliticos 2016-2020
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Si estudiamos la relacion estadistica entre el nimero mensual de casos nuevos de la COVID-19
en Castilla y Ledn (33) y la evolucion del consumo mensual de ansioliticos mediante SPSS, se
obtiene un coeficiente de correlacion de Pearson de 0,133. El coeficiente de correlacion varia de
-1 (relacion inversa) a 1 (relacion directa). Por tanto, un valor de 0 o cercano a él no implica una
correlacion lineal entre las variables, como en este caso (Figura 24).
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Figura 24. Evolucion de los nuevos casos mensuales de la COVID-19 por cada
1000 habitantes en Castilla y Leon en comparacion con el numero de
envases/1000 habitantes consumidos en Castilla y Ledn
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La utilizacion de todos los ansioliticos incluidos en este estudio aumentd significativamente
durante marzo en comparacion con el mes anterior: la de Alprazolam aument6 un 33,20%,
Bromazepam un 44,05%, Clorazepato un 30,97%, Diazepam un 15,54%, Hidroxicina un
19,25%, Ketazolam un 23,54 %, Lorazepam un 28,21% y Lorazepam Pivalato un 38,47%.
Todos los medicamentos siguen el mismo patron que la cantidad total de ansioliticos
consumidos en 2020 (Figura 23), es mas dramatico en el caso de los medicamentos mas
dispensados, Lorazepam, Alprazolam, Bromazepam, Diazepam y Clorazepato, cuyo uso
permanecio estable en periodo 2015-2019 y con la misma distribucion.

El porcentaje de utilizacion de Lorazepam, que fue el mas vendido durante todo el periodo,
alcanzo su minimo en marzo y luego recuperd su cuota de mercado, hasta alcanzar su maximo
en junio. Se observo que la progresion del porcentaje de uso de Alprazolam fue inversa a la de
Lorazepam, aunque su patréon de consumo en envases fue el mismo. El porcentaje de uso de
Diazepam también disminuyé en marzo a pesar de un aumento generalizado en el consumo
durante el resto de los meses (Figura 25).
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Figura 25: Evolucion del porcentaje de utilizacion de los farmacos ansioliticos
respecto al consumo total en 2020
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Los datos de este estudio muestran que el consumo de ansioliticos en Castilla y Leon ha
aumentado durante los ultimos seis afios, de forma mas significativa en 2020, aunque en
Espafia, en su conjunto, ha disminuido durante 2015-2019. Sin embargo, también aumento en el
ultimo afio, pasando de 55,25 DHD a 57,36 DHD, valor que no se habia alcanzado en los diez
aflos anteriores (10).

Los ansioliticos mas utilizados fueron el Lorazepam y el Alprazolam. Segin el diagrama de
Pareto, su porcentaje acumulado de consumo en 2020 supone mas de la mitad del total, lo que
implica que estos son los farmacos prescritos con mayor frecuencia. En el mismo periodo, estos
dos principios activos también fueron las mas consumidas en Espafia. El uso de Alprazolam
aumentd notablemente en Castilla y Leon y, aunque su uso disminuy6 considerablemente en el
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pais 2015-2019, también aument6 en 2020. Por el contrario, el uso de Lorazepam en Espaiia se
mantuvo relativamente estable (2015-2019) (10) pero aumentd en Castilla y Ledn,
especialmente en su forma pivalato. El Lorazepam se prescribe para el tratamiento a corto plazo
de estados intensos de ansiedad y tension que limitan la actividad del paciente y lo someten a un
estrés importante y al tratamiento del insomnio(34). El alprazolam estd indicado para el
tratamiento de la ansiedad generalizada, la ansiedad asociada a la depresion y los trastornos de
ansiedad(35). Se trata de dos derivados benzodiazepinicos de accion corta, que se eliminan
rapidamente del organismo y por tanto implican menor riesgo de sedacion y acumulacion, pero
a la vez deben tomarse dos o tres veces al dia para mantener el efecto ansiolitico.

Encontramos Bromazepam, Diazepam y Clorazepato en un segundo grupo consumido por el
orden de la mitad en comparacion con los farmacos antes mencionados. Si sumamos estos tres
ansioliticos a los dos anteriores, el porcentaje acumulado de consumo aumenta hasta el 94,13%.

El Bromazepam también es un derivado de accion corta. Su uso parece haberse mantenido
estable en la comunidad, aunque en Espafia disminuyd. El Diazepam y el Clorazepato son
derivados de las benzodiazepinas de accion prolongada. El Diazepam fue el farmaco que
experimentd un mayor aumento de uso durante el periodo estudiado. Su uso también aumento
en Espafia durante el mismo periodo, a diferencia del Clorazepato, que disminuyo
progresivamente tanto en el pais como en la comunidad auténoma (10,36-38).

En los ultimos cinco afios, los incrementos en el consumo han estado entre el 0,16% y el 2,51%,
lo que supone una gran diferencia respecto al incremento del numero de pacientes a los que se
prescribieron ansioliticos en 2020, siendo un 6,63% mas que el afo anterior, un indicio de que
la pandemia de COVID-19 no solo esta dejando las secuelas producidas por la enfermedad en si.
En muchos paises, se tomo la decision de confinar a los ciudadanos en sus hogares para prevenir
la propagacion de la enfermedad y evitar el colapso de los sistemas de salud (39). El encierro y
la incertidumbre afectaron a la salud mental de la poblacion (40,41), como ya esperaban muchos
expertos (42-46). La mayoria de las personas ha considerado que el impacto psicoldgico inicial
fue moderado o severo, y muchos de los afectados informaron problemas (47) como depresion o
ansiedad. Estos efectos psicoldgicos se han observado en poblaciones de todo el mundo, como
Estados Unidos (48), Hong Kong (49), China (50,51) y Japon (52).

En Espafia, el 14 de marzo de 2020 (53) se declar6 estado de alarma a nivel nacional y se inicid
el inicio del confinamiento de la poblacién. No fue hasta el 4 de mayo de 2020 que entr6 en
vigor el plan de desescalada, que constaba de cuatro fases, para crear una "nueva normalidad”
que llegaria a finales de junio (54).

El 26 de abril de 2020, a los nifios se les permitio salir a pasear. El 2 de mayo, los adultos
pudieron salir por primera vez a hacer deporte individualmente o pasear con un compaiiero. Se
establecieron franjas horarias para dividir a la poblacion. Los menores de 14 afios podian salir
desde las 12h del mediodia hasta las 19h y los mayores de 14, desde las 6h hasta las 10h de la
mafiana y desde las 20h hasta las 23h. Las personas mayores de 70 afios y las personas
dependientes podian salir de 10h hasta las 12h y a partir de las 19h hasta las 20h. El 8 de junio
Castilla y Leon entrd en la fase 2. Fue una de las tltimas comunidades en entrar en esta fase en
la que se abolieron las franjas horarias y se empezaron a abrir plazas publicas con aforo
limitado. El 15 de junio, cinco de las nueve provincias de Castilla y Le6n entraron en la fase 3,
permitiendo la movilidad entre ellas. No fue hasta el 22 de junio que Castilla y Leon entrd en la
“nueva normalidad”, permitiéndose el movimiento entre comunidades.
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Si comparamos estas fechas con el consumo mensual, observamos un pico maximo en el
consumo de ansioliticos coincidiendo con el inicio del confinamiento en marzo. Por el contrario,
el pico mas bajo de consumo se observo cuando se permitio a toda la poblacion salir a las calles
en mayo (Figura 23).

El restrictivo confinamiento en Espaiia se ha asociado a importantes consecuencias psicologicas
(55). Segun una encuesta, los espafioles han manifestado, aunque sea ocasionalmente,
sentimientos de preocupacion (88,7%), ansiedad (71,1%) y depresion (39,8%). Estas
alteraciones han sido provocadas principalmente por la inquietante situacion de ver calles y
comercios vacios (75,1%), la preocupacion por la imposibilidad de tener contacto e interaccion
cara a cara con familiares, amigos y vecinos (71,8%), preocupacion por la imposibilidad de
recuperar la vida como era antes de la pandemia (64,9%), miedo a enfermar (54,6%) y miedo a
perder el empleo o a la muerte de un familiar (53,4%) (56).

Los sintomas de ansiedad han aumentado un 168,6% desde el inicio del estado de alarma en
Espafia (57), y el 45,7% de los encuestados afirma haber experimentado un aumento del
sufrimiento psicoldgico general. Los individuos que recibieron atencion psicoldgica lo hicieron
con mayor frecuencia por sintomas de estrés y ansiedad (75,7%) (58). Ademas, el primer
estudio sobre una poblacion de nifios espafioles concluyd que el 89% de los nifios presentaba
alteraciones conductuales o emocionales como consecuencia del confinamiento (59).

Existe evidencia de que las consecuencias psicologicas del COVID-19 no terminaran con la
pandemia, sino que una pequefia parte de la poblacion desarrollara posteriormente ansiedad,
trastornos del estado de animo y trastorno por estrés postraumatico (60).

El incesante aumento del consumo de ansioliticos y la excesiva duracion de los tratamientos, en
muchos casos cronicos, ya eran motivo de preocupacion. Sin embargo, la planificacion y la
intervencion son ain mas urgentes en la actualidad debido al aumento del numero de nuevos
pacientes. Es necesario estudiar los motivos de prescripcion y evaluar otras opciones de
tratamiento no farmacologico para controlar una posible dependencia. Esto también garantizara
que los tratamientos sean lo més cortos posible, respetando las recomendaciones de no superar
las 8-12 semanas de tratamiento continuado, incluida la fase de retirada gradual (4 semanas en
el tratamiento del insomnio con Lorazepam) (34-38).

2.4. Consumo expresado en DDD/1000 hab/dia (DHD. Afios 2010-20135.

2.4.1. Consumo expresado en DHD del grupo NO5B

El consumo de Ansioliticos en Castilla y Leon ha variado de 50,36 DHD en 2010 a 52,77 DHD
en 2015. La tendencia es al alza. En 2012 se produjo un descenso de 1,27 DHD con respecto al
aflo anterior que posteriormente aumento6 en 1,85 DHD y siguié aumentando hasta que en 2015
se produce un ligero descenso respecto al afio anterior de 0,10 DHD. En Espaiia, en el periodo
2000-2011, el incremento total en el consumo de estos farmacos fue del 37,34% y fue de 54,09
DHD en el afio 2010 y de 54,22 DHD en 2011 (5). Por tanto, el consumo es menor en Castilla y
Leo6n con 50,36 DHD en 2010 y 50,87 DHD en 2011.
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El 1 de julio de 2012 entr6 en vigor la modificacion del sistema de aportacion de productos
farmacéuticos consistente en la aplicacion del nuevo sistema de aportacion en todos los
productos con receta que se adquieren en las oficinas de farmacia: medicamentos y efectos y
accesorios, en cumplimiento del Real Decreto Ley 16/2012, de 20 de abril lo que podria estar
relacionado con el pico de minimo consumo de Ansioliticos en el periodo. Esto podria haber
generado una inseguridad que con el tiempo se fue viendo solventada con la Orden
SAN/999/2012, de 20 de noviembre, por la que se regulan los procedimientos de reintegro de
gastos por la adquisicion de productos farmacéuticos, ya que, se establecian en la Ley 16/2012
unos limites maximos de aportacidn mensual para determinados pacientes, con el fin de
garantizar la continuidad de los tratamientos de caracter cronico y que no supusiera una carga
econdmica excesiva para los pacientes.

A partir del 1 de enero de 2015 se actualizan los limites maximos que deben pagar los
pensionistas y sus beneficiarios por los medicamentos. Hay un recorte de la aportacion reducida
y de los limites maximos de aportacion mensual, debido a la evolucion del IPC entre diciembre
de 2013 y noviembre de 2014. En 2015 se fija en 4,24 euros la aportacion maxima para los
medicamentos pertenecientes a los grupos ATC de aportacion reducida y para los productos
sanitarios incluidos en la prestacion farmacéutica pertenecientes a los grupos de aportacion
reducida. También se aplica a la participacion en el pago que deben satisfacer los enfermos de
Sida, de los medicamentos financiados por el SNS dispensados con receta oficial. (Resolucion
15/12/14, BOE 23/12/14).

Figura 26: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en Castilla y Leon durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD
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Si se diferencia entre especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre comercial se observa
un cambio en la tendencia de prescripcion de las mismas en el periodo 2010-2012 relacionado
con la obligacion de prescripcion de medicamentos genéricos para contener el gasto publico de
acuerdo con la Ley 29/2006, de 26 de julio, de garantias y uso racional de los medicamentos y
productos sanitarios. Se observa que el total de las prescripciones se ha mantenido en el periodo
de estudio 2010-2015, pero se ha producido una sustitucion de las especialidades con
denominacion comercial por las especialidades genéricas que alcanzaron su maximo en el afio
2012 y se han mantenido estables en los afios siguientes. En 2010 el consumo de especialidades
farmacéuticas genéricas fue de 13,19 DHD y aumento6 en 17.97 DHD en 2012, un 136,24 %. El
primer afio aumentaba en 9,94 DHD, y al afio siguiente aumentd en 8,03 DHD. Lo contrario
ocurria con las especialidades farmacéuticas con denominacién comercial cuyo consumo
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descendia un 50,39 % en el periodo 2010-2012, descendiendo en 9,43 DHD el primer afio y 9,3
DHD el segundo. El aumento del consumo de genéricos en 2012 no lograba reemplazar al
descenso en el consumo de especialidades por lo que se produce el pico de consumo mas bajo
del periodo de estudio. Posteriormente la tendencia en el consumo tanto de genéricos como de
especialidades se mantuvo al alza por lo que en general aument6 el consumo, aunque de manera
muy sostenida hasta el afio 2014 en que continuaba el aumento en el consumo de
especialidades, pero descendia ligeramente el de genéricos en 0,51 DHD. (Anexo: tabla 8).

Figura 27: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades
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En las diferentes provincias de Castilla y Ledén en general la tendencia de consumo de
Ansioliticos es similar a la de la Comunidad observandose un menor consumo en afio 2012
coincidiendo con la reforma de la Ley. Existen diferencias entre las provincias ya que Segovia,
Soria y Burgos presentan un consumo notablemente menor al resto que llega a ser de
practicamente la mitad. Leon es la provincia con mayor consumo con una media en el periodo
de 62,21 DHD. Detras estan Salamanca y Valladolid con una media de 58,04 DHD y 56,94
DHD respectivamente. Les siguen Palencia, Zamora y Avila que en 2015 se encuentran en este
orden pero que en 2010 se encontraban en este otro: Avila, Zamora, Palencia. La media de
consumo en el periodo fue de 53,13 DHD en Avila, 52,98 DHD en Palencia y 52,53 DHD en
Zamora. Con un consumo de casi la mitad respecto a las anteriormente mencionadas estan,
Segovia con una media en el periodo de 33,85 DHD, Burgos con una media de 32,73 DHD y
por ultimo Soria con una media de 32,55 DHD. Estas tres ultimas provincias terminaban el
periodo con un descenso en Burgos que hace que sea la provincia con menor consumo de la
comunidad mientras que Segovia y Soria terminan con un consumo similar. Que se ha
mantenido bastante estable en Segovia, pero aumentaba ligeramente en Soria (Figura 28)
(Anexo: tabla 9).
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Figura 28: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en las provincias de Castilla y Leon
durante el periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD
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Si se diferencia entre especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre comercial prescritas
en las diferentes provincias (Anexo: tablas 10-18) se observa en todas ellas un cambio en la
tendencia de prescripcion de las mismas en el periodo 2010-2012 como ocurria de manera
general en toda la comunidad relacionado con la obligacion de prescripcion de medicamentos
genéricos para contener el gasto publico de acuerdo con la Ley 29/2006, de 26 de julio, de
garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios. En 2010 se inicia la
aplicacion de una serie de medidas para la contencion del gasto farmacéutico (RDL 8/2010,
9/2011 y 16/2012) que han propiciado la dispensacion de especialidades farmacéuticas
genéricas. Este cambio de tendencia es menos pronunciado en la provincia de Burgos donde, al
contrario que en las demas, el consumo de especialidades farmacéuticas con denominacion
comercial continia siendo mayor que el de especialidades genéricas en todo el periodo de
estudio, aunque se haya producido un descenso de consumo en el periodo 2010-2012. A pesar
de este descenso y el aumento en el consumo de especialidades genéricas, estas ultimas no
conseguian reemplazar a las especialidades con denominacién comercial como si ha ocurrido en
el resto de provincias.

Si se considera el consumo total y se calcula el porcentaje de incremento en el consumo de
Ansioliticos en el periodo se observa que en Avila se incrementa el consumo en un 2,63 %, en
Burgos desciende en un 1,85 %, en Leon aumenta en un 7,53%, en Palencia aumenta en un
14,36%, en Salamanca aumenta en un 4,31%, en Segovia aumenta en un 2,75%, en Soria
aumenta en un 9,37%, en Valladolid aumenta en un 1,93% y en Zamora aumenta en un 8,32%.
Se experimenta por tanto un aumento generalizado de consumo en el periodo salvo en Burgos
donde el consumo desciende. El aumento mas grande se observa en Palencia que en el periodo
de estudio ha superado a Zamora y Avila que en 2010 tenian un mayor consumo. Le siguen con
un aumento algo menor Soria, Zamora y Leon.

Figura 29: Evolucién anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Avila durante el periodo de
estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas
genéricas y con nombre comercial

60
50

40

30

DHD

20

10
2010 2011 2012 2013 2014 2015
Ano

=—Genérico =—==Especialidad Total

52



Figura 30: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Burgos durante el periodo
de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas
genéricas y con nombre comercial
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Figura 31: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Leon durante el periodo de
estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas
genéricas y con nombre comercial
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Figura 32: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Palencia durante el periodo
de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas
genéricas y con nombre comercial
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Figura 33: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (N05B) en Salamanca durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades
farmacéuticas genéricas y con nombre comercial
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Figura 34: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Segovia durante el periodo
de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas
genéricas y con nombre comercial
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Figura 35: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Soria durante el periodo de
estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas
genéricas y con nombre comercial
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Figura 36: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en Valladolid durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades
farmacéuticas genéricas y con nombre comercial
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Figura 37: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Zamora durante el periodo
de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas
genéricas y con nombre comercial
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2.4.2. Consumo expresado en DHD de los diferentes subgrupos

Si nos fijamos en los distintos subgrupos que componen el grupo Ansioliticos s6lo encontramos
consumo durante el periodo de estudio de Derivados de Benzodiazepina, Derivados de
Difenilmetano y Derivados de Azaspirodecanediona. Estos ultimos tuvieron un consumo
insignificante durante 2010 y 2011. El unico principio activo integrado en “Derivados de
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Azaspirodecanediona” es Buspirona cuya autorizacion de comercializacion fue revocada el
28/12/2011.

Los derivados de la Benzodiazepina son los mas consumidos con una media de porcentaje
atribuible en el periodo del 98,23% mientras que la media de porcentaje atribuible del subgrupo
Derivados de Difenilmetano fue de 1,78 % (Anexo: tabla 19).

2.4.3. Consumo expresado en DHD de los diferentes principios activos

En el periodo de estudio en Castilla y Ledn se observa consumo de 14 principios activos de los
cuales 12 pertenecen al subgrupo Derivados de Benzodiazepina y son los que presentaron
mayor consumo. Destaca el Lorazepam con una media de 22,39 DHD seguido de Alprazolam
con una media de 16,42 DHD. Ambos son de accion corta. Les siguen, con una diferencia
significativamente importante de consumo, Diazepam, que es de accion larga, con una media de
consumo de 3,76 DHD, Clorazepato de potasio con una media de 2,92 DHD y Bromazepam con
una media de 2,27 DHD. El resto de derivados de la Benzodiazepina presentaron una media de
consumo por debajo de 1 DHD.

Sélo se observoé consumo de un principio activo perteneciente al subgrupo Derivados de
Difenilmetano, la Hidroxizina cuyo consumo medio en el periodo fue de 0,9 DHD. Y también
un Derivado de Azaspirodecanediona, la Buspirona, que fue retirada del mercado en 2011 y que
practicamente no fue utilizado en 2010. (Anexo: tabla 20)

Figura 38: Evolucion anual del consumo de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Castilla y
Leon durante el periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD

Hidroxizina
Alprazolam
Ketazolam
Bromazepam

Lorazepam

Clorazepato de potasio

Diazepam

=4
S
o0
—
[§S]
—
=2}
[\*]
(=1

24

DHD
B2015m2014 m2013 =m2012 m2011 m2010

57



En la Figura 38 se pueden ver los Ansioliticos con mayor consumo. Los mas dispensados son
los Derivados de la Benzodiazepina de accion corta, Lorazepam y Alprazolam, cuyo consumo
se ha incrementado en el periodo de estudio como puede observarse. En ambos casos se observa
como en 2011 aumenta el consumo respecto al afo anterior, pero disminuye al afio siguiente. En
el afo 2012 el consumo es similar al del afio 2010. En los afios siguientes el consumo se va
incrementando progresivamente. El Lorazepam esta indicado para el tratamiento de la ansiedad
asociada a la depresion y el Alprazolam es un Ansiolitico con accion antidepresiva indicado
también en el tratamiento de trastornos de angustia. Es destacable que los Ansioliticos de mayor
utilizacion sean medicamentos con indicacion en ansiedad asociada a depresion, lo que podria
reflejar el uso cada vez mas frecuente de estos medicamentos en el tratamiento de los trastornos
mixtos de ansiedad y depresion. Los trastornos del estado de animo son los trastornos
psiquiatricos de mayor prevalencia en Espafia, habiendo aumentado el consumo de
Antidepresivos de 26,53 DHD a 71,79 DHD en el periodo 2000-2013 (61).

Los Derivados de la Benzodiazepina de accion larga presentan un consumo mucho menor como
puede observarse. El de mayor consumo es Diazepam que sigue una tendencia en el periodo
similar a los dos anteriores. En cambio, la tendencia de consumo del resto de Ansioliticos es
diferente ya que se mantienen ¢ incluso disminuye su consumo. Se observa ademas consumo del
Derivado de Difenilmetano, Hidroxizina, es el Ansiolitico de menor consumo de los
representados, pero no hay que olvidar que estan en el mercado otros Derivados de la
Benzodiazepina con menor consumo que la Hidroxizina por lo que su uso si es considerable y
se ha mantenido estable con tendencia a la baja en el periodo de estudio.

En Espafia, en el periodo 2000-2011, el Ansiolitico mas consumido fue el Lorazepam cuyo
consumo se incrementd en un 38,59% en el periodo. Seguido del Alprazolam cuyo consumo se
increment6 en un 36,85%. En 2011 se consumieron en Espafia 20,52 DHD de Lorazepam y
15,66 DHD de Alprazolam mientras que en Castilla y Ledn en consumo fue algo mayor: 22,33
DHD de Lorazepam y 16,00 DHD de Alprazolam. El consumo del resto de principios activos en
estudio fue menor en Castilla y Ledn que en Espafia en el afio 2011. Es destacable el consumo
de Diazepam que fue de 3,23 DHD en Castilla y Leon en 2011 y de 7,11 DHD en Espaiia en ese
mismo afio (5).

En cada una de las provincias se observa un patréon de consumo similar en cuanto a cudles son
los principios activos de mayor consumo, puede observarse en los graficos la morfologia similar
(Figuras 39-47). Aunque, como ya se ha comentado, existen diferencias en cuanto a cantidad de
consumo de cada uno de ellos (Anexo: tablas 21-29). Si nos fijamos en el consumo medio
durante el periodo de estudio en cada una de las provincias (Anexo: tabla 30) se aprecia que
Alprazolam y Lorazepam son los Ansioliticos mas consumidos seguidos de Diazepam.
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Figura 39: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Avila
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Figura 40: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Burgos
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Figura 41: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Leon
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Figura 42: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Palencia

Hidroxizina
Alprazolam
Ketazolam
Bromazepam

Lorazepam

Principio activo

Clorazepato

Diazepam

DHD

60



Figura 43: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Salamanca
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Figura 44: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Segovia

Hidroxizina
Alprazolam
Ketazolam
Bromazepam

Lorazepam

Princpio activo

Clorazepato

Diazepam

61



Figura 45: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Soria
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Figura 46: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Valladolid
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Figura 47: Consumo medio en DHD de los principios activos Ansioliticos
(NO5B) mas consumidos en el periodo 2010-2015 en Zamora
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A pesar de esa similitud en cuanto a cuales son los Ansioliticos mas consumidos, se observa que
en Burgos la tendencia es diferente al resto de provincias, ya que, el consumo de Alprazolam es
4,44 DHD mayor que el de Lorazepam mientras que en Valladolid y Segovia se consume el
doble de Lorazepam que de Alprazolam. También se aprecia una notable diferencia de consumo
entre ellos en las provincias de Avila, Leon y Zamora en las que el consumo de Lorazepam es
8,16 DHD 7,97 DHD y 6,25 DHD mas elevado que el de Alprazolam respectivamente. Una
menor diferencia entre ellos se observa en las provincias de Salamanca, Soria y Palencia donde
la diferencia sélo alcanza las 3,68 DHD, 1,41 DHD y 1,25 DHD respectivamente. (Figura 48)

Figura 48: Comparativa del consumo medio en DHD de Lorazepam y Alprazolam durante el
periodo 2010-2015 en las provincias de Castilla y Leon
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El Diazepam es el siguiente principio activo con mayor consumo. Valladolid y Palencia son las
provincias con mayor DHD. El consumo es menor en Zamora. Por lo general el consumo es
similar en las distintas provincias. (Figura 49)

Figura 49: consumo medio en DHD de Diazepam durante el periodo 2010-
2015 en las provincias de Castilla y Leon
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En cuanto al consumo de Clorazepato se observa que en Burgos, Segovia y Soria el consumo es
bastante menor que en el resto de provincias. (Figura 50)
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Figura 50: consumo medio en DHD de Clorazepato de potasio durante el
periodo 2010-2015 en las provincias de Castilla y Leon
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Si nos fijamos en el consumo de Bromazepam puede observarse que Soria y Salamanca son las
provincias con menor consumo y que éste es mas elevado el Valladolid y Avila. (figura 51)

Figura 51: consumo medio en DHD de Bromazepam durante el periodo 2010-
2015 en las provincias de Castilla y Leon
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El consumo de Ketazolam es, en general, menor de 1 DHD. Pueden observarse diferencias
importantes de consumo entre las cantidades en DHD de Soria y Segovia y las cantidades,
practicamente el triple, en Leon y Salamanca. (Figura 52)
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Figura 52: consumo medio en DHD de Ketazolam durante el periodo 2010-
2015 en las provincias de Castilla y Leon
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La Hidroxizina presenta un consumo similar en las diferentes provincias, aunque éste no es muy
elevado ya que ronda 1 DHD. Este es el tinico principio activo no Derivado de Benzodiazepina
que se consume en Castilla y Leon. (Figura 53)

Figura 53: consumo medio en DHD de Hidroxizina durante el periodo 2010-
2015 en las provincias de Castilla y Leon
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Los porcentajes de utilizacion de los distintos principios activos de mayor consumo en Castilla
y Leon cada afio de estudio se han mantenido estables a lo largo del periodo de estudio. Lo cual
quiere decir que no ha variado el patroén de utilizaciéon de los mismos por lo que se siguen
recetando los mismos Ansioliticos. Esto se debe a que sus acciones estan muy probadas y se
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tienen mucha experiencia sobre su uso lo cual nos indica que en el tratamiento de los trastornos
de ansiedad, en la mayoria de afecciones es mas 1til tratamiento con Benzodiazepinas de accion
corta, y que, dentro de éstas, de las que se obtienen mejores resultados, son Lorazepam y
Alprazolam, por lo que su consumo es el que prima en Castilla y Leon en el periodo de estudio
(Anexo: tabla 31) (Figura 54).

Figura 54: Distribucion del porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B)
con mayor consumo en Castilla y Leon en el periodo 2010-2015
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Si se realiza este mismo estudio de la situacion en cada provincia de Castilla y Ledn, se observa

que aumenta el porcentaje de utilizacion de Diazepam en todas ellas durante el periodo de
estudio.
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En Leodn, Salamanca y Segovia también aumentan los porcentajes de utilizacion de los
principios activos Ansioliticos mas consumidos: Alprazolam y Lorazepam. En Salamanca va en
descenso el porcentaje de utilizacion de Clorazepato desde el afio 2012, pero posteriormente,
aumenta en el aflo 2015. En Leon los porcentajes de utilizacion de Clorazepato ¢ Hidroxizina
van en aumento hasta 2015, afio en que disminuyen. En Segovia el porcentaje de utilizacion de
Clorazepato va en aumento, pero no de manera sostenida, ya que, disminuyen en los afios 2013
y 2015.

En Avila, Burgos, Palencia, Soria y Zamora también aumenta el porcentaje de utilizacion de
Alprazolam, pero no el de Lorazepam, que disminuye como el del resto de principios activos.
En Burgos, igualmente disminuye el porcentaje de utilizacion de Ketazolam, pero a partir del
afo 2013 va en aumento hasta recuperar un porcentaje similar al del afio 2010.

En Valladolid aumenta el porcentaje de utilizacion de Clorazepato. En cuanto al porcentaje de
utilizacion de Alprazolam, desciende en los afios 2011 y 2012 pero comienza a crecer en el
2013 hasta un valor similar al del afio 2010. (Anexo: tablas 32-40)

Para observar mejor las diferencias de consumo entre provincias se calcula la media del
porcentaje de utilizacion de los principios activos ansioliticos mas consumidos en cada
provincia. Se puede ver asi que en Burgos el consumo de Ketazolam y Alprazolam es mayor
que el resto de provincias y es donde menos Lorazepam se consume. La utilizacion de
Alprazolam es menor en Segovia y Valladolid que en las demas provincias. El consumo de
Lorazepam representa la mitad del consumo de Ansioliticos en Avila, Leén, Valladolid y
Zamora. El consumo de Hidroxizina es mayor en Soria. En consumo de Diazepam es mayor en
Segovia y Soria y el menor se observa en Zamora y Salamanca. (Figuras 55-63)

Figura 55: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B)
en Avila en el periodo 2010-2015
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Figura 56: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B)
en Burgos en el periodo 2010-2015
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Figura 57: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (N05B)
en Leon en el periodo 2010-2015
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Figura 58: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B)
en Palencia en el periodo 2010-2015
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Figura 59: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B)
en Salamanca en el periodo 2010-2015
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Figura 60: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B)
en Segovia en el periodo 2010-2015
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Figura 61: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B)
en Soria en el periodo 2010-2015
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Figura 62: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (N05B)
en Valladolid en el periodo 2010-2015
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Figura 63: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B)
en Zamora en el periodo 2010-2015
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Si en el estudio de la evolucion anual del consumo de principios activos Ansioliticos en el
periodo 2010-2015 nos fijamos en si éstos son genéricos o especialidades, se encuentra que en
Castilla y Leén se ha producido un cambio en la tendencia del consumo de los distintos
principios activos de los que se encuentran comercializadas especialidades farmacéuticas
genéricas debido, como ya se ha dicho hablando del consumo del grupo, a la aplicacion en el
afio 2010 de una serie de medidas para la contencion del gasto farmacéutico (RDL 8/2010,
9/2011 y 16/2012) que han propiciado la dispensacion de genéricos.

Durante el periodo de estudio se encuentran comercializadas especialidades farmacéuticas
genéricas de Clorazepato, Lorazepam, Bromazepam y Alprazolam. El consumo de todas ellas se
ha visto sustancialmente incrementado, sobre todo en el periodo 2010-2012, posteriormente se
ha mantenido estable e incluso ha descendido ligeramente en el afio 2015 (Anexo: Tabla 41).
Sin embargo, el consumo de especialidades con nombre comercial de los citados principios
activos se ha visto reducido en la misma medida en que aumentaba el consumo de las
especialidades farmacéuticas genéricas de cada principio activo. (Anexo: Tabla 42). Puede
observarse la sustitucion en el consumo de cada principio activo como se observd en el
consumo del grupo Ansioliticos. Y del mismo modo que con estos, el consumo total de cada
principio activo se ha mantenido mas o menos estable por lo que se habla de sustitucion.

En el caso del Lorazepam, el consumo de especialidades farmacéuticas con nombre comercial
se ha visto sustituido en el periodo 2010-2012 en aproximadamente un 53% por especialidades
farmacéuticas genéricas. (Figura 64)

Figura 64: Evolucion anual del consumo de Lorazepam (NO5BA06) en Castilla y Leon durante
el periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades
farmacéuticas genéricas y con nombre comercial
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El consumo de especialidades farmacéuticas con nombre comercial de Alprazolam se ha visto
sustituido en el periodo 2010-2012 en aproximadamente un 19% por sus especialidades
farmacéuticas genéricas. (Figura 65)
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Figura 65: Evolucion anual del consumo de Alprazolam (NO5BA12) en Castilla y Leon durante
el periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades
farmacéuticas genéricas y con nombre comercial
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Si comparamos la tendencia de consumo en el periodo de estudio de los principios activos
ansioliticos mas importantes nos encontramos que la horquilla de sustitucion de consumo de
Lorazepam es mucho mas amplia por lo que el consumo de especialidades farmacéuticas
genéricas de Lorazepam es mucho mayor que el del resto. Los Ansioliticos mas consumidos son
las especialidades farmacéuticas genéricas de Lorazepam. (Figura 66)

Figura 66: Comparativa de la evolucion anual del consumo de Lorazepam (NO5BA06) y
Alprazolam (NO5BAI12) en Castilla y Leon durante el periodo de estudio 2010-2015 expresado
en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre comercial
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La mitad del consumo de especialidades farmacéuticas con nombre comercial de Clorazepato de
potasio ha sido sustituido en el periodo 2011-2012 por sus especialidades farmacéuticas
genéricas que entraron en el mercado en el afio 2011. A pesar de ello a partir del afio 2013 el
consumo de especialidades farmacéuticas con nombre comercial ha ido en aumento mientras
que descendia el de especialidades farmacéuticas genéricas. Esta situacion es contraria a la que
se da en el resto de principios activos ya que en este caso el consumo de especialidades es
mayor que el de genéricos al final del periodo. Solo en el afio 2012 el consumo de genéricos fue
mayor. (Figura 67)
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Figura 67: Evolucion anual del consumo de Clorazepato de potasio (NO5SBAOS5) en Castilla y
Leon durante el periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre
especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre comercial
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El consumo de especialidades farmacéuticas con nombre comercial de Bromazepam se ha visto
sustituido en el periodo 2010-2012 en aproximadamente un 73% por sus especialidades
farmacéuticas genéricas. En los afios posteriores el consumo de especialidades ha ido
incrementandose ligeramente mientras que el de genéricos disminuia hasta que en el afio 2015 la
diferencia de consumo entre ellos era de 0,52 DHD, por debajo de la diferencia de 0,87 DHD en
el afio 2012. (Figura 68)

Figura 68: Evolucion anual del consumo de Bromazepam (NO5BAOS) en Castilla y Leon
durante el periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando entre especialidades
farmacéuticas genéricas y con nombre comercial
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En el analisis ABC aplicando el Principio de Pareto se observa que en el afio 2010 el 14,29% de
los principios activos estudiados supone el 74,76% del consumo en DHD (Anexo: Tablas 43 y
45). Estos son los pertenecientes a la clase A. Son pocos los firmacos que suponen la mayor
parte del consumo y por tanto esos principios activos, que son Lorazepam y Alprazolam tienen
una razén de importancia de 5,23 en el afio 2010 (Figura 69).

En el afio 2015 desaparece el consumo de dos principios activos, Halazepam y Clorazepato
dipotasico en asociacion. Esto hace que el porcentaje de elementos respecto del total
pertenecientes a la clase A aumente hasta el 16,67% y por tanto a pesar de ser mayor en 2015 el
porcentaje acumulado de consumo atribuible a estos farmacos que es de 76,25%, la razon de
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importancia de la clase A, que sigue incluyendo Lorazepam y Alprazolam, disminuya a 4,57. Al
mismo tiempo aumenta la razéon de importancia del a clase B de 0,78 en 2010 a 0,84 en 2015 y
también de la clase C que pasa de ser de 0,13 en 2010 a 0,15 en 2015. Dentro de la clase A el
Lorazepam es el principio activo de mayor utilizacion atribuible en 2010 y en 2015 y
practicamente no varia su porcentaje atribuible. Le sigue el Alprazolam cuyo porcentaje para de
31,18% en 2010 a 32,73% en 2015. El Diazepam, que pertenece a la clase B, ha sido el
principio activo con mayor incremento de consumo pasando de un 6,22% a un 8,65% de
utilizacion atribuible (Anexo: Tablas 44 y 46) (Figura 70).

Figura 69: Utilizacion atribuible y diagrama ABC de principios activos Ansioliticos (NO5SB) en
Castilla y Leon en el ario 2010 expresado en DHD

50% 120%
45%
100%
40%
35%

80%
30%

25% 60%

20%

Porcentaje atribuible (DHD)

40%
15%

Porcentaje atribuible acumulado (DHD)

10%

5% I
0%
e Y§\’

20%

0%

S
LN <z = 3 N
N & OO & o N W
NS < o & W
o QQ“ < L 0‘@ < QQ‘ ) \é’
PO P IC P R e
S ‘@'3’ > QX(JV & & §$ & &
XS < Nt
\Y O
¢} N
< 2
S &
%Q ‘%Q

76



Figura 70: Utilizacion atribuible y diagrama ABC de principios activos Ansioliticos (NO5B) en
Castilla y Leon en el ario 2015 expresado en DHD
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2.5. Consumo por grupos de edad expresado en DHD. Afios 2010-2015.

En Castilla y Leon el grupo de edad en el cual se muestra un mayor consumo de Ansioliticos es
el de 75 a 84 afios (Figura 71) (Anexo I: tabla 47). El consumo en el citado grupo de edad se ha
visto aumentado durante el periodo de estudio en aproximadamente un 18%, lo cual supone un
incremento menor que en otros grupos, por lo que el consumo no crece tan rapido en este grupo
como en otros. Le siguen en magnitud del consumo los grupos de edad que engloban desde los
45 a los 74 afios. Todos ellos experimentaron durante el periodo un incremento del consumo
que ronda el 38% entre los 45 y 54 afios y entre los 55 y 64 afios. Y es algo mas bajo, del 27%
en el grupo de edad de 65 a 74 afios.

El mayor incremento en el consumo durante el periodo de estudio lo experimentd el grupo de
edad de mas de 84 afios, con un aumento del 63%. Se podria decir que, a mayor edad, mayor
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consumo de Ansioliticos, aunque los mayores de 84 afios tienen un consumo intermedio
respecto a los demas grupos de edad establecidos para el estudio.

El segundo grupo que experimentd un mayor crecimiento en el consumo fue el de los menores
de 19 afios, con un incremento del 41% en el periodo. Hay que tener en cuenta que el consumo
de Ansioliticos en este grupo de edad es muy reducido ya que no alcanza en ningin momento
del estudio las 0,20 DHD. Por tanto, debemos contar con que el incremento, a pesar de ser
grande, no supone un cambio significativo en la cantidad consumida.

Durante el periodo de estudio, aumenta el consumo un 18% y un 10% respectivamente en los
grupos de edad de 75 a 84 afios y de 35 a 44 afios con la peculiaridad respecto al resto de que en
estos grupos se observa un incremento de consumo con maximos en el afio 2013 y una posterior
tendencia a la baja.

El tnico grupo que experimenta un descenso en el consumo es el de 20 a 34 afios. Disminuye un
5% durante el periodo.

Figura 71: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (N05B) en Castilla y Leon
durante el periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos
de edad
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En lineas generales se ha producido durante el periodo de estudio un aumento del consumo de
Ansioliticos en todos los grupos de edad manteniendo la tendencia en la distribucion por edades
y siendo mayor el consumo cuanto mayor es la edad de los pacientes salvo a partir de los 84
afios. Ademas, puede observarse que entre los cuatro grupos de mayor consumo se ha ido
produciendo una tendencia a igualarse el mismo alejandose del consumo en el resto de grupos
de los que quedan muy separados (Figura 72).
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Figura 72: Evolucion anual del consumo (DHD) de Ansioliticos
(NO5B) en Castilla y Leon por grupos de edad. 2010-2015
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En cuanto a la distribucion entre especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre
comercial se observa la misma tendencia de la que se ha hablado anteriormente en la cual se
produce una sustitucion de la marca por el genérico hasta el afio 2012 a partir del cual comienza
a estabilizarse el consumo.

Si nos fijamos en los distintos grupos de edad (Anexo I: tablas 48 y 49) (Figuras 73 y 74) se
observa que a los menores de 20 afios se prefiere prescribir especialidades farmacéuticas con
nombre comercial y los genéricos son muy poco utilizados. En este grupo ha aumentado el
consumo de medicamentos de marca al contrario que en el resto.

Al final del periodo se observa que se prescriben la misma cantidad de genéricos que de marcas
entre los 20 y los 54 afios y que se estan utilizando alrededor del doble de genéricos que de
marcas a partir de los 75 afios. En este sentido se observa una tendencia a la prescripcion de
especialidades farmacéuticas genéricas a medida que aumenta la edad de los pacientes.

Figura 73: Comparativa del consumo de especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre
comercial de Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon durante el periodo de estudio 2010-2015
expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 74: Comparativa del consumo de especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre
comercial de Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon durante el periodo de estudio 2010-2015
expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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El consumo se ha mantenido estable en la Comunidad si se compara con las diferencias entre
genéricos y especialidades ya que no ha habido grandes cambios que si pueden observarse si
nos fijamos en la sustitucion de las especialidades por los genéricos que ha tenido lugar durante
el periodo de estudio. (Figuras 75 y76)
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Figura 75: Evolucion anual del consumo (DHD) de especialidades
farmacéuticas genéricas de Ansioliticos (NO5SB) en Castilla y Leon
por grupos de edad. 2010-2015
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Figura 76: Evolucion anual del consumo (DHD) de especialidades
farmacéuticas con nombre comercial de Ansioliticos (NO5B) en
Castilla y Leon por grupos de edad. 2010-2015
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La evolucion anual del consumo durante el periodo de estudio en las distintas provincias
presenta un patrén de distribucion por grupos de edad muy similar. En todas ellas el grupo de
edad con menor consumo fue el de los menores de 20 afios, seguido del grupo entre 20 y 34
afios. El consumo mas elevado tiene lugar entre los 45 y los 84 con una distribucion similar
entre los distintos grupos de edad que comprende. El grupo de mayor consumo difiere segun la
provincia, pero se encuentra entre los 65 y 84 afios. Si tenemos en cuenta el sumatorio de
consumo anual, el grupo de mayor consumo es el de 65 a 74 afios en las provincias de Burgos y
Valladolid, y el de 75 a 84 afios en el resto. En todas las provincias se observa que el consumo
se incrementa anualmente en todos los grupos a partir de los 45 afios. En Burgos es destacable
la diferencia de consumo, que es casi el doble, entre el afio 2010 y el 2015 entre los 35 y los 54
aflos, asi como en el grupo de edad de 75 a 84 anos (Figuras 77-85) (Anexo: Tablas 50-58).

Figura 77: Evolucién anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Avila durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 78: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en Burgos durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 79: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en Leon durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 80: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Palencia durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 81: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (N05B) en Salamanca durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 82: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Segovia durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 83: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Soria durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 84: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en Valladolid durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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Figura 85: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (N05B) en Zamora durante el
periodo de estudio 2010-2015 expresado en DHD diferenciando por grupos de edad
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2.6. Consumo segun sexo expresado en DHD. Arios 2010-2015.

En Castilla y Ledn, el consumo de Ansioliticos (NO5B) es practicamente el doble en mujeres
que en hombres.

Un hecho destacable en este punto es que puede observarse que en 2010 no se encuentra
disponible el dato de sexo de todos los pacientes y que, anualmente, va disminuyendo el niimero
de desconocidos debido a que ya se recoge en la base de datos el sexo. Este conocimiento cada
vez mayor de informacion es muy buena noticia para este tipo de estudios que permite dar una
informacion cada vez mas cercana a la realidad. En la sociedad de la informacion se deben usar
todos los datos disponibles que nos permitan una mejora de la Salud Publica a través de la
realizacion de estudios cada vez mas detallados.

En este caso se observa un aumento anual del consumo en hombres y mujeres, pero este
aumento no se debe realmente al incremento de la prescripcion de Ansioliticos, pues, como ya
se ha descrito, se ha mantenido estable en el periodo. Se debe a que se ha reducido
considerablemente el numero de pacientes no identificados y éstos se encuentran distribuidos
entre hombres y mujeres. (Figura 86) (Anexo: Tabla 59)

Figura 86: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en
Castilla y Leon. 2010-2015
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Si nos fijamos en concreto en el consumo de genéricos, se observa un aumento en el consumo
de los mismos hasta el afio 2014 y en 2015 desciende ligeramente. En 2013 se consumen mas
del doble de genéricos que en 2010. Ademas, las mujeres consumen algo mas del doble de
genéricos que los hombres. (Figura 87) (Anexo: Tabla 60)
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Figura 87: Evolucion anual del consumo de especialidades farmacéuticas
genéricas de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Castilla y Leon. 2010-2015
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En cuanto a las especialidades farmacéuticas con nombre comercial se observa un descenso de
consumo en ambos grupos que, en 2012, es practicamente la mitad que en 2010. En 2013,
comienza a incrementarse el consumo de especialidades con nombre comercial y continia
haciéndolo ligeramente hasta el final del periodo de estudio. Las mujeres consumen el doble de
ansioliticos de marca que los hombres. (Figura 88) (Anexo: Tabla 61)

Figura 88: Evolucion anual del consumo de especialidades farmacéuticas con
nombre comercial de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Castilla y Leon. 2010-
2015
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Vista esta informacion se puede afirmar que el cambio en el patron de consumo de genéricos y
marcas del que se ha hablado anteriormente, no afecta al consumo por sexo puesto que, tanto el
consumo efectuado por hombres como por mujeres aumenta y disminuye siguiendo ese mismo
patron. El consumo de genéricos y marcas sigue siendo el doble en mujeres que en hombres
como se observa en el patron global.

Si se estudia la distribucion del consumo por sexo en cada provincia de Castilla y Leon se
aprecia el mismo patron (Anexo I: tablas 62-70).

3. Evolucion de los costes de la terapia con Ansioliticos. Afios
2010-2015.

3.1. Coste de la terapia con Ansioliticos

El importe total de la terapia con farmacos Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon ha
disminuido en el periodo de estudio pasando de 6.389.367,26 € a 5.055.608,43 €. Lo que supone
un descenso del 20,87%. El gasto que ha supuesto la terapia con estos farmacos para el Sistema
Nacional de Salud fue de 5.620.632,14 € en ¢l afio 2010 y de 4.156.806,73 € en el afio 2015
descendiendo un 26,04%. El Sistema Nacional de Salud ha logado ahorrar 1.463.825,41 €
durante este periodo con la aplicacion de las medidas de contencion del gasto de las que se ha
hablado previamente (paginas 13-14) (Figura 89) (Anexo I: tabla 71).

Figura 89: Evolucion anual del importe (PVP) y del gasto (SNS) en Ansioliticos (NO5B) en
Castilla y Leon. 2010-2015
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Las medidas del Gobierno lograron su objetivo de reducir el gasto y a su vez han producido una
disminucién en el importe total. La obligacion de prescribir por principio activo y dispensar el
medicamento de precio mas bajo ha producido un aumento en las ventas de genéricos que han
reemplazado a las especialidades en este grupo de farmacos. Esta es la razon que llevo a una
disminucion del precio de los medicamentos de marca para no seguir perdiendo ventas de modo
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que el precio de todos los farmacos de la agrupacion fuera el mismo, lo que supone una
disminucion del importe total de la terapia con ansioliticos.

Ademas de lograr una disminucion del gasto mediante la prescripcion de medicamentos
genéricos con un precio menor y lograr una bajada de precios en el mercado por competitividad,
puede observarse que entre 2011 y 2013 la aportacion del paciente aumentd por lo que de este
modo el gasto disminuye también porque aumenta la aportacion de los pacientes (Figura 90)
(Anexo I: tabla 72).

Figura 90: Evolucion anual de la aportacion de los pacientes a la terapia con Ansioliticos
(NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015
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Si se observa la evolucion del gasto en especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre
comercial, asi como la evolucion del importe de las mismas se apoya la teoria anterior (Figuras
91y 92) (Anexo I: tablas 73 y 74).

Figura 91: Evolucion anual del importe de las especialidades y de los genéricos de Ansioliticos
(NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015
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Figura 92: Evolucion anual del gasto en especialidades y genéricos de Ansioliticos (NO5B) en
Castilla y Leon. 2010-2015
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El uso de medicamentos genéricos tiene un impacto positivo sobre la contencion del gasto
farmacéutico. Las intervenciones educativas para su promocion (62) han logrado un alto grado
de aceptacion de los pacientes en la sustitucion por genéricos (63). Cuando el médico de familia
es partidario del uso de genéricos y propone la sustitucioén, son muy pocos los pacientes que no
la aceptan (64).

En Ledn y Valladolid el importe y el gasto de la terapia con Ansioliticos (NO5B) fue mas
elevado, practicamente un millén de euros mayor que en Soria y Segovia. Esto se debe al factor
poblacional, ya que, las primeras tienen un nimero mayor de habitantes (Figura 93).

Figura 93: Media del importe y del gasto en Ansioliticos (NO5SB) en las provincias de
Castilla y Leon durante el periodo de estudio. 2010-2015.
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En cuanto a la evolucion del importe y gasto a lo largo del periodo en todas las provincias
ambos descendieron. Hasta el afio 2012, caian el importe y el gasto de manera generalizada.
Durante 2013 continuaba la disminucion del gasto en todas las provincias, aunque mucho
menos acusada que en aflos anteriores. A pesar de ello aumentaba levemente en todas las
provincias el importe de los farmacos Ansioliticos. El afio 2014 es el tnico del periodo de
estudio en el que se observa un patron diferente en las distintas provincias con aumento o
disminucion segin la misma pero no de manera significativa. Asi, el importe aumentaba
ligeramente en Leon, Soria, Palencia, Valladolid y Zamora y descendia del mismo modo en el
resto. En cuanto al gasto, aumentaba levemente en Avila, Burgos, Leon, Palencia, Soria,
Valladolid y Zamora y disminuia en el resto. En el afio 2015 se observa un descenso algo mas
acusado del importe y del gasto en todas las provincias (Anexo I: Tablas 75-83). Cabe recordar
en este punto que el consumo de estos farmacos ha aumentado ligeramente durante el periodo
de estudio (Figuras 29-37) y sin embargo se produce un descenso del gasto y también del
importe de los mismos, asi como un aumento de la aportacion de los pacientes.

3.2. Coste por cada 1000 habitantes

En Castilla y Ledn el gasto en Ansioliticos por cada 1000 habitantes disminuy6 en el periodo de
estudio siendo el afio de menor gasto el 2012. En 2013-2014 se experimenta un aumento del
gasto muy leve en comparacion con la caida que tuvo lugar entre 2010 y 2012. Finalmente, en
2015 desciende de nuevo levemente el gasto hasta ser similar al de afio 2012. La media de gasto
por 1000 habitantes en el periodo fue de 1.839,25 €. De ellos, 1.028,67 € se corresponden al
gasto en especialidades farmacéuticas con nombre comercial y 810,58 € al gasto en
especialidades farmacéuticas genéricas. Por tanto, de media en el periodo fue mayor el gasto por
1000 habitantes en especialidades que en genéricos a pesar del aumento del consumo de estos
ultimos en detrimento del consumo de especialidades. En el periodo de estudio el gasto en
Ansioliticos genéricos aumentd en 446,68 € mientras que el gasto en marcas disminuyo en
961,13 € (Figura 94) (Anexo: Tablas 84 y 85).

Figura 94: Evolucion anual del importe y del gasto en Ansioliticos (NO5B) por cada 1000
habitantes en Castilla y Leon. 2010-2015
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En las provincias de Castilla y Ledn se observa que la evolucion del gasto por 1000 habitantes
en Ansioliticos es similar en todas ellas (Figura 95). Si se compara con el patron de evolucion
del consumo en DHD (Figura 28) se observa que mientras el consumo ha experimentado
crecimiento el gasto disminuyé considerablemente hasta el afio 2012 en que se observa una
estabilizacién y un nuevo descenso posterior, menos acusado, en 2015. Importe y gasto
disminuyeron en el periodo de estudio en todas las provincias (Anexo: Tablas 86 y 87).

Figura 95: Evolucion anual del gasto de la terapia con Ansioliticos (NO5B) por cada 1000
habitantes en las provincias de Castilla y Leon. 2010-2015
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Si se realiza la media de importe y gasto por cada 1000 habitantes en el periodo de estudio se
pueden observar facilmente las diferencias entre provincias (Figura 96). Asi, importe y gasto
fueron menores en Segovia, Soria y Burgos por este orden. La diferencia con el resto de
provincias es notable, del orden de 500 euros por cada 1000 habitantes. Esto se debe a que el
consumo en las citadas provincias fue menor que en el resto (Figura 28). Se observa un mayor
importe y gasto en las provincias de Ledn y Salamanca.

A pesar de que en Valladolid la media de consumo en DHD durante el periodo de estudio la
sitla como la tercera provincia con mayor consumo, al realizar la media de importe y gasto por
cada 1000 habitantes, se sitla como la sexta provincia con mayor importe y gasto medio. Por
tanto, importe y gasto han sido menores en Valladolid que en otras provincias en las que el
consumo ha sido menor.



Al contrario ocurre en Zamora donde importe y gasto han sido mayores que en otras provincias
con mayor consumo. Esta provincia es la tercera con mayor media de importe y gasto en cambio
es la cuarta con menor consumo de estos farmacos (Anexo: Tabla 88).

Figura 96: Media del importe y del gasto de la terapia con Ansioliticos (NO5B) por cada 1000
habitantes en las provincias de Castilla y Leon en el periodo 2010-2015.
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3.3. Porcentaje de gasto atribuible

Si nos fijamos en los distintos subgrupos que componen el grupo Ansioliticos (NO5B) (Anexo:
Tabla 89) el gasto atribuible a los Derivados de Benzodiazepina es de una media de 96,52% en
el periodo de estudio. El resto del gasto atribuible corresponde al Derivado de Difenilmetano,
Hidroxizina.

Dentro del gasto atribuible a cada principio activo (Anexo: Tabla 90), son Alprazolam y
Lorazepam los que mayor gasto suponen con una media de gasto atribuible en el periodo de
estudio de 35,83% y 29,69% respectivamente. En el afio 2010 el Alprazolam supuso un gasto
atribuible del 34,72% y descendi6 al 33,79% en el aiio siguiente. En 2012 aumento6 a 35,98%. El
afio de mayor gasto atribuible a este principio activo fue 2013 con un 37,08%. En 2014
descendia ligeramente a 37,01% y en 2015 el descenso es mayor hasta 36,39%. El Lorazepam
ha ido aumentando levemente su porcentaje de gasto atribuible cada afio de estudio desde el
29,02% en 2010 hasta el 31,07% en 2015. Estos farmacos también son los mas consumidos.

Les sigue el Bromazepam con una media de 9,09% de gasto atribuible en el periodo de estudio.
Este principio activo supone mayor gasto que Diazepam y Clorazepato cuya media de consumo
fue mayor que la de Bromazepam (Anexo: Tabla 20). El gasto atribuible del Bromazepam fue
de 10,75% en 2010 y cayo a 8,54% en 2012 y se ha mantenido mas cerca de este ultimo
porcentaje hasta 2015.

El gasto atribuible en Clorazepato fue del 6,88% en 2010 y aumento al 7,66% en 2011 para caer
en 2012 al 5,50% en torno al cual se ha mantenido el resto del periodo.
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El Diazepam, a pesar de ser el tercer principio activo de mayor consumo en el periodo de
estudio es el quinto en porcentaje de gasto atribuible con una media en el periodo de 5,59%. Su

consumo es el que ha experimentado mayor incremento en el periodo y también su porcentaje
de gasto atribuible que en 2010 fue del 3,99% y ha aumentado progresivamente cada afio hasta
el 7,14% en 2015. Su consumo aumentaba anualmente desde las 3,13 DHD en 2010 a las 4,57
DHD en 2015 (Anexo: Tabla 20)

El Halazepam, con un porcentaje de gasto en 2010-2012 en torno al 3% caia al 1% en 2013 y
desaparece en 2014 del mercado.

Figura 97: Gasto atribuible de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon en el
periodo 2010-2015.
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Figura 98: Media del gasto atribuible de principios activos Ansioliticos (NO5B) en
Castilla y Leon en el periodo 2010-20135.
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3.4. Coste tratamiento dia

El coste a precio de venta al publico (PVP) de la DDDs de los distintos principios activos
Ansioliticos ha disminuido en el periodo de estudio siguiendo la politica de reduccion del gasto
farmacéutico. E1 CTD de Pinazepam es el mas elevado con una media en el periodo de 0,45 €.
Le sigue el Bentazepam con una media de 0,44 €. El Ansiolitico de menor CTD es el
Lorazepam con 0,08 € de media en el periodo. Este podria ser uno de los motivos por el que
presenta el mayor consumo. Le sigue el Diazepam con una media de 0,09 €. El Alprazolam, a
pesar de ser el segundo de mayor consumo presenta un CTD que lo coloca en quinto lugar con
una media de 0,13 €. (Anexo: Tabla 91) (Figura 99).
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Figura 99: Evolucion del CTD de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon en
el periodo 2010-2015.
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En este sentido cabe diferenciar el CTD de las especialidades con nombre comercial (Anexo:
Tabla 92) y de las especialidades farmacéuticas genéricas (Anexo: Tabla 93). Si se compara la
evolucion de precios del genérico y la especialidad de los principios activos Ansioliticos se
observa que cuando los genéricos son introducidos en el mercado su CTD es mayor que el de
las marcas, pero posteriormente es al contrario. Esto puede deberse a que el importe es mayor y
el consumo es pequefio hasta que comienzan a ser prescritos con mayor regularidad aumentando
su DDDs. (Figuras 100-103)
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Figura 100: Evolucion del CTD de genérico y especialidad de Clorazepato de
Potasio en Castilla y Leon en el periodo 2010-2015.
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Figura 101: Evolucion del CTD de generico y especialidad de Bromazepam
en Castilla y Leon en el periodo 2010-2015.
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Figura 102: Evolucion del CTD de genérico y especialidad de Lorazepam en
Castilla y Leon en el periodo 2010-2015.
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Figura 103: Evolucion del CTD de genérico y especialidad de Alprazolam en
Castilla y Leon en el periodo 2010-20135.
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Lorazepam y Alprazolam son los Ansioliticos de mayor consumo. En el caso del Lorazepam el
CTD de las especialidades farmacéuticas con nombre comercial es mucho mayor que el CTD de
las especialidades farmacéuticas genéricas. Esto se debe al menor precio de los genéricos y al
aumento de la prescripcion de estos ultimos que ha supuesto un notable aumento del consumo
en DHD de especialidades farmacéuticas genéricas de Lorazepam (Figura 64). El CTD con
genéricos de Lorazepam fue de 0,09€ en 2015, lo que supone una gran diferencia respecto al
resto de Ansioliticos. Esta es una de las razones de que los genéricos de este principio activo
sean los Ansioliticos de mayor consumo en Castilla y Ledn en el periodo de estudio.
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CONCLUSIONES



En el periodo 2010-2015, todas las incorporaciones a la oferta de Ansioliticos fueron de
genéricos. Se han incorporado genéricos de Clorazepato y Bromazepam, que
anteriormente solo existian de marca. El principio activo con mayor oferta es
Alprazolam, sobre todo genérico. En dicho periodo se retiran algunas marcas y con ello
los principios activos Buspirona y Halazepam.

El consumo de Ansioliticos en Castilla y Ledn se mantuvo estable en el periodo 2010-
2015. El mas dispensado es Lorazepam, salvo en Burgos que es Alprazolam. El consumo
es casi un 50% mas bajo en Soria, Burgos y Segovia que en el resto de provincias.

Se ha modificado el patrén de consumo de genéricos y especialidades. La aprobacion de
leyes para la contencion del gasto propiciaron la prescripcion de genéricos llevando a un
aumento de consumo de los mismos en detrimento de las marcas de una forma
especialmente acusada hasta el afio 2012, cuando bajo el precio de las marcas. El mas
dispensado es el genérico de Lorazepam.

El mayor consumo se da en pacientes de 75 y 84 afios, especialmente, mujeres mayores
de 45 afios, siendo el uso en mujeres el doble que en hombres. En los menores de 20
afios se prescriben principalmente marcas, con un minino consumo, y en los otros grupos
de edad, genéricos.

Las medidas de contencion del gasto han funcionado. Entre 2010 y 2015 han disminuido
el importe y el gasto pero ha aumentado la aportacion del paciente. Aumentan importe y
gasto en genéricos y disminuyen en marcas. El coste es mayor en Burgos porque se
prescriben mas marcas. El Alprazolam supuso la mayor media de gasto atribuible en el
periodo.

El principio activo con mayor coste-tratamiento-dia es el Pinazepam, el de menor,
Lorazepam.

El consumo de Ansioliticos se ha incrementado notablemente en 2020. Lorazepam y
Alprazolam, genéricos, siguen siendo los mas utilizados.

Se ha observado que existe relacion entre el aumento del consumo de Ansioliticos, en

2020, y el estricto confinamiento de la poblacion, pero no con el nimero de casos de la
COVID-19.
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ANEXO1



Tabla 1: Oferta de especialidades farmacéuticas genéricas de
Ansioliticos (NO5SB) en el aiio 2009

Especialidades farmacéuticas genéricas

N° de especialidades

Principio activo :
P autorizadas en 2009

Alprazolam 58
Diazepam 8
Lorazepam 8
Ketazolam 3
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Tabla 2: Oferta de especialidades farmacéuticas con nombre comercial de Ansioliticos (NO5B) en el aiio 2009

Especialidades farmacéuticas con nombre comercial

Principio activo

Nombre comercial

N° de especialidades
autorizadas en 2009

Alprazolam Trankimazin 9
Hidroxizina Atarax 2
Buspirona Buspar 1
Diazepam/diazepam en asociacion Valium, Stesolid/ Vincosedan, Tepazepan, s/6
Gobanal, Pacium, Aneurol, Ansium
Clotiazepam Distensan 2
Lorazepam Donix, Orfidal, Idalprem, Pacinoral 6
Pinazepam Duna 3
Clordiazepdxido Huberplex 3
Ketazolam Sedotime 3
Bromazepam Lexatin 3
Clobazam Noiafren 2
Bentazepam Tiadipona 1
Clorazepato de potasio Tranxilium 7
Halazepam Alapryl 1
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Tabla 3: Incorporaciones a la oferta de Ansioliticos (NO5B) autorizados durante el periodo de estudio 2010-2015 indicando especialidad,
laboratorio titular y estado de la comercializacion

ALPRAZOLAM OTIFARMA 0,75 mg/ml GOTAS ORALES EN SOLUCION EFG Otifarma S.R.L. Comercializado
BROMAZEPAM NORMON 1,5 mg CAPSULAS DURAS EFG Laboratorios Normon, S.A. Comercializado
BROMAZEPAM NORMON 3 mg CAPSULAS DURAS EFG Laboratorios Normon, S.A. Comercializado
BROMAZEPAM NORMON 6 mg CAPSULAS DURAS EFG Laboratorios Normon, S.A. Comercializado
BROMAZEPAM KERN PHARMA 1,5 mg CAPSULAS EFG Kern Pharma, S.L. Comercializado
BROMAZEPAM KERN PHARMA 3 mg CAPSULAS EFG Kern Pharma, S.L. Comercializado
BROMAZEPAM PENSA 1,5 mg CAPSULAS EFG Pensa Pharma, S.A.U Comercializado
BROMAZEPAM PENSA 3 mg CAPSULAS EFG Pensa Pharma, S.A.U Comercializado
CLORAZEPATO NORMON 10 mg CAPSULAS DURAS EFG Laboratorios Normon, S.A. Comercializado
CLORAZEPATO NORMON 15 mg CAPSULAS DURAS EFG Laboratorios Normon, S.A. Comercializado
CLORAZEPATO NORMON 5 mg CAPSULAS DURAS EFG Laboratorios Normon, S.A. Comercializado
BROMAZEPAM STADA 1,5 mg CAPSULAS DURAS EFG Laboratorio Stada, S.L. Comercializado
BROMAZEPAM STADA 3 mg CAPSULAS DURAS EFG Laboratorio Stada, S.L. Comercializado
BROMAZEPAM PHARMAKERN 1,5 MG CAPSULAS EFG Kern Pharma, S.L. No comercializado
BROMAZEPAM PHARMAKERN 3 MG CAPSULAS EFG Kern Pharma, S.L. No comercializado
LORAZEPAM NORMON 5 MG COMPRIMIDOS EFG Laboratorios Normon, S.A. Comercializado
ALPRAZOLAM AUROBINDO 0,25 MG COMPRIMIDOS EFG Laboratorios Aurobindo, S.L.U. Comercializado
ALPRAZOLAM AUROBINDO 0,5 MG COMPRIMIDOS EFG Laboratorios Aurobindo, S.L.U.  Comercializado
ALPRAZOLAM AUROBINDO 1 MG COMPRIMIDOS EFG Laboratorios Aurobindo, S.L.U. Comercializado
BROMAZEPAM TARBIS 1,5 MG CAPSULAS DURAS EFG Tarbis Farma, S.L. Comercializado
BROMAZEPAM TARBIS 3 MG CAPSULAS DURAS EFG Tarbis Farma, S.L. Comercializado
BROMAZEPAM TARBIS 6 MG CAPSULAS DURAS EFG Tarbis Farma, S.L. Comercializado
HIDROXIZINA QUALIGEN 25 MG COMPRIMIDOS RECUBIERTOS CON PELICULA EFG  Qualigen, S.L. No comercializado
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Tabla 4: Especialidades farmacéuticas retiradas de la oferta de Ansioliticos (N05B) durante el periodo de estudio 2010-2015

Especialidades farmacéuticas con nombre comercial

. Fecha de revocacion | Fecha de suspension de
. . ) N° de especialidades .., .,
Principio activo Nombre comercial . . de la autorizacion de la autorizacion de
retiradas/suspendidas e, C e,
comercializacion comercializacion
Buspirona Buspar 1 28/12/2011
. ., : . . Vincosedan: 12/10/2013
Diazepam en asociacion | Vincosedan, Gobanal, Pacium 3| Gobanal: 15/02/2013 Pacium: 11/02/2014
Lorazepam Idalprem 2 14/03/2012
Halazepam Alapryl 1 04/05/2013

Tabla 5: Envases de Ansioliticos (NO5B) prescritos en Castilla y
Leon durante el periodo de estudio 2010-2015

Afio N° envases

2010 2.590.933
2011 2.633.735
2012 2.563.568
2013 2.637.093
2014 2.694.778
2015 2.666.025
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Tabla 6: Envases de Ansioliticos (NO5B) prescritos en Castilla y Leon
por cada mil habitantes durante el periodo de estudio 2010-2015

Afio Envases/1000 hab
2010 1.012,27
2011 1.029,42
2012 1.006,87
2013 1.046,52
2014 1.080,16
2015 1.078,47

Tabla 7: Envases de Ansioliticos (NO5B) prescritos en cada una de las provincias de Castilla y Leon por cada mil habitantes durante el periodo de estudio
2010-2015

Avila Burgos Leén Palencia Salamanca Segovia Soria Valladolid Zamora‘
2010 1120,19 730,97 1125,90 993,68 1104,42 831,60 743,78 1091,59 1082,90
2011 1142,68 725,05 1153,21 1017,62 1132,13 831,59 745,73 1106,60 1118,04
2012 1114,41 685,23 1142,64 1011,43 1117,08 804,86 726,79 1081,75 1086,07
2013 1175,03 716,32 1183,99 1057,66 1150,66 846,49 768,33 1118,05 1131,04
2014 1196,80 734,84 1224,07 1119,66 1175,68 859,73 792,46 1160,59 1173,04
2015 1173,59 722,86 1226,96 1128,86 1184,22 842,79 796,44 1156,71 1187,11
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Tabla 8: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en Castilla y Leon durante el periodo de estudio 2010-2015
expresado en DHD diferenciando entre especialidades farmacéuticas genéricas y con nombre comercial

2012 2013
Genérico 13,19 23,13 31,16 31,45 31,43 30,92
Especialidad 37,17 27,74 18,44 20,00 21,44 21,86
Total 50,36 50,87 49,60 51,45 52,87 52,77

Tabla 9: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en las provincias de Castilla y Leon durante el periodo de
estudio 2010-2015 expresado en DHD

2010 2011 2012 2013 2014 2015
Avila 52,52 52,57 51,27 53,88 54,64 53,90
Burgos 33,59 32,89 30,98 32,57 33,39 32,97
Ledn 60,02 61,27 60,46 62,62 64,35 64,54
Palencia 49,50 51,06 50,95 53,31 56,45 56,61
Salamanca 56,82 57,80 56,78 58,27 59,27 59,27
Segovia 33,51 33,78 32,65 34,02 34,72 34,43
Soria 31,48 31,40 30,88 32,91 34,19 34,43
Valladolid 56,86 56,84 54,98 56,70 58,28 57,96
Zamora 50,58 52,23 50,87 52,54 54,16 54,79
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Tabla 10: Evolucién anual del consumo de Ansioliticos (NOSB) en Avila durante el periodo de estudio 2010-2015

expresado en DHD

AVILA ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 13,49 25,92 36,18 37,09 36,80 35,93
Especialidades 39,03 26,65 15,09 16,79 17,84 17,97
Total 52,52 52,57 51,27 53,88 54,64 53,90
Tabla 11: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5SB) en Burgos durante el periodo de estudio 2010-2015
expresado en DHD

BURGOS ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 5,03 9,24 12,64 12,60 12,39 12,14
Especialidades 28,57 23,65 18,34 19,98 21,00 20,83
Total 33,59 32,89 30,98 32,57 33,39 32,97
Tabla 12: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Leon durante el periodo de estudio 2010-2015
expresado en DHD

LEON ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 17,38 29,26 38,15 38,07 37,94 37,29
Especialidades 42,65 32,01 22,31 24,55 26,41 27,25
Total 60,02 61,27 60,46 62,62 64,35 64,54
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Tabla 13: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Palencia durante el periodo de estudio 2010-2015

expresado en DHD

PALENCIA ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 12,62 22,36 30,47 30,69 31,30 30,85
Especialidades 36,89 28,70 20,47 22,62 25,15 25,76
Total 49,50 51,06 50,95 53,31 56,45 56,61

Tabla 14: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Salamanca durante el periodo de estudio 2010-2015

expresado en DHD

SALAMANCA ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 14,80 25,72 35,30 35,38 35,24 34,93
Especialidades 42,02 32,09 21,48 22,89 24,03 24,34
Total 56,82 57,80 56,78 58,27 59,27 59,27
Tabla 15: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Segovia durante el periodo de estudio 2010-2015
expresado en DHD

SEGOVIA ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 8,57 15,79 21,82 22,51 22,53 22,28
Especialidades 24,94 18,00 10,83 11,51 12,19 12,14
Total 33,51 33,78 32,65 34,02 34,72 34,43
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Tabla 16: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Soria durante el periodo de estudio 2010-2015

expresado en DHD

SORIA ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 8,24 13,18 18,36 19,38 19,86 20,11
Especialidades 23,24 18,22 12,52 13,53 14,32 14,32
Total 31,48 31,40 30,88 32,91 34,19 34,43

Tabla 17: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Valladolid durante el periodo de estudio 2010-2015

expresado en DHD

VALLADOLID ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 14,83 27,44 37,20 37,51 37,39 36,46
Especialidades 42,03 29,40 17,78 19,19 20,90 21,50
Total 56,86 56,84 54,98 56,70 58,28 57,96
Tabla 18: Evolucion anual del consumo de Ansioliticos (NO5B) en Zamora durante el periodo de estudio 2010-2015
expresado en DHD

ZAMORA ‘ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Genéricos 17,33 27,04 35,34 36,30 36,70 36,51
Especialidades 33,26 25,19 15,53 16,24 17,46 18,28
Total 50,58 52,23 50,87 52,54 54,16 54,79
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Tabla 19: Porcentaje atribuible dentro del subgrupo NO5B Ansioliticos, de los derivados siguientes, en Castilla y Leon.
2010-2015

Derivados de

CASTILLAY Derivados de la Derivados de Difenilmetano ) )
LEON Benzodiazepina (NO5BA) (NO5BB) Azaspirodecanediona
(NOSBE)
2010 98,22% 1,78% 0%
2011 98,18% 1,82% 0%
2012 98,23% 1,77% -
2013 98,25% 1,75% -
2014 98,20% 1,80% -
2015 98,43% 1,57% -
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Tabla 20: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015

20 | 2o | iz | 2 | @i | @
NO5BAO1 / DIAZEPAM 3,13 3,23 3,22 4,00 4,45 4,57
NO5BA0O5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 2,88 3,05 2,88 2,97 2,96 2,79
NO5BA06 / LORAZEPAM 21,94 22,33 21,83 22,41 22,84 22,97
NO5BA0O8 / BROMAZEPAM 2,39 2,34 2,21 2,24 2,25 2,20
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,34 0,33 0,31 0,33 0,34 0,33
NO5BA10 / KETAZOLAM 1,12 1,07 0,97 1,05 1,08 1,06
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 15,70 16,00 15,83 16,53 17,17 17,27
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,56 0,55 0,54 0,18 0,00 0,00
NO5BA14 /| PINAZEPAM 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,19 0,18 0,16 0,15 0,14 0,13
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,79 0,74 0,67 0,63 0,62 0,58
NO5BA55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,29 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,11 0,10 0,09 0,04 0,05 0,04
NO05BB01 / HIDROXIZINA 0,89 0,93 0,88 0,90 0,95 0,83
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Tabla 21: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Avila. 2010-2015

NO5BAO1 / DIAZEPAM 3,18 3,36 3,22 4,66 4,66 4,69
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 3,73 3,59 3,36 3,24 3,24 3,02
NO5BAO6 / LORAZEPAM 24,04 23,71 23,33 24,75 24,75 24,62
NO5BAOS / BROMAZEPAM 3,01 2,97 2,78 2,67 2,67 2,57
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,29 0,30 0,30 0,33 0,33 0,33
NO5BA10/ KETAZOLAM 0,83 0,84 0,74 0,79 0,79 0,79
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 15,28 15,75 15,68 16,54 16,54 16,47
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,27 0,27 0,26 0,00 0,00 0,00
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,12 0,09 0,08 0,07 0,07 0,04
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,49 0,46 0,40 0,37 0,37 0,35
NO5BA55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,12 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,14 0,13 0,10 0,04 0,04 0,04
NO5BBO1 / HIDROXIZINA 1,01 1,08 1,00 1,19 1,19 0,96
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Tabla 22: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Burgos. 2010-2015

NO5BAO1 / DIAZEPAM 2,92 2,93 2,85 3,27 3,38 3,42
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 1,73 1,67 1,48 1,47 1,37 1,28
NO5BAO6 / LORAZEPAM 9,78 9,53 9,08 9,35 9,53 9,51
NO5BAOS / BROMAZEPAM 2,15 2,07 1,88 1,87 1,85 1,77
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,15 0,14 0,14 0,14 0,14 0,15
NO5BA10/ KETAZOLAM 1,33 1,19 1,06 1,19 1,32 1,31
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 13,75 13,72 12,99 13,96 14,52 14,46
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,28 0,27 0,25 0,08 0,00 0,00
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,08 0,07 0,07 0,08 0,07 0,07
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,52 0,50 0,44 0,42 0,41 0,36
NOSBAS55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,16 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,06 0,05 0,05 0,03 0,03 0,03
NO5BBO1 / HIDROXIZINA 0,69 0,76 0,69 0,70 0,76 0,61

123




Tabla 23: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Leon. 2010-2015

NO5BAO1 / DIAZEPAM 2,87 3,03 2,98 3,82 4,16 4,32
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 2,62 2,99 2,82 3,02 2,98 2,78
NO5BAO6 / LORAZEPAM 27,43 28,30 27,83 28,70 29,43 29,74
NO5BAOS / BROMAZEPAM 2,10 2,08 2,00 2,06 2,12 2,08
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,37 0,35 0,35 0,41 0,46 0,42
NO5BA10 / KETAZOLAM 1,66 1,58 1,48 1,63 1,69 1,60
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 19,33 19,94 20,11 20,78 21,59 21,84
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,89 0,86 0,88 0,31 0,00 0,00
NO5BA14 / PINAZEPAM 0,03 0,02 0,03 0,03 0,03 0,03
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,15 0,13 0,13 0,13 0,14 0,13
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,94 0,92 0,84 0,79 0,77 0,71
NO5BA55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,61 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,22 0,20 0,19 0,06 0,08 0,06
NO5BBO1 / HIDROXIZINA 0,81 0,84 0,83 0,86 0,92 0,84
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Tabla 24: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (N05B) en Palencia. 2010-2015

NO5BAO1 / DIAZEPAM 4,13 3,97 3,94 4,69 5,30 5,50
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 2,90 3,10 3,10 3,38 3,67 3,31
NO5BAO6 / LORAZEPAM 19,63 20,30 19,94 20,33 21,11 21,28
NO5BAOS / BROMAZEPAM 2,60 2,52 2,45 2,49 2,58 2,49
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,23 0,24 0,21 0,23 0,25 0,23
NO5BA10/ KETAZOLAM 0,88 0,81 0,70 0,74 0,75 0,73
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 16,68 17,82 18,42 19,61 21,04 21,52
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,47 0,47 0,43 0,14 0,00 0,00
NO5BA14 / PINAZEPAM 0,01 0,02 0,02 0,01 0,01 0,01
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,28 0,27 0,24 0,21 0,20 0,19
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,54 0,49 0,46 0,43 0,42 0,40
NOSBAS55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,13 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,06 0,07 0,06 0,02 0,03 0,04
NO5BB01 / HIDROXIZINA 0,97 1,01 0,97 1,02 1,08 0,90
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Tabla 25: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (N05B) en Salamanca. 2010-2015

NO5BAO1 / DIAZEPAM 2,58 2,77 2,93 3,76 4,35 4,54
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 3,54 3,69 3,31 3,37 3,32 3,02
NO5BAO6 / LORAZEPAM 23,51 24,27 23,93 24,48 24,76 25,17
NO5BAOS / BROMAZEPAM 1,48 1,45 1,38 1,43 1,42 1,41
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,74 0,74 0,66 0,69 0,66 0,62
NO5BA10/ KETAZOLAM 1,56 1,57 1,45 1,50 1,45 1,44
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 19,95 20,41 20,47 20,88 21,27 21,05
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,51 0,53 0,55 0,18 0,00 0,00
NO5BA14 / PINAZEPAM 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,26 0,23 0,21 0,18 0,17 0,15
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 1,24 1,11 0,98 0,93 0,95 0,89
NOSBAS55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,45 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,12 0,11 0,09 0,04 0,05 0,04
NO5BB01 / HIDROXIZINA 0,89 0,91 0,82 0,82 0,86 0,95
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Tabla 26: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Segovia. 2010-2015

NO5BAO1 / DIAZEPAM 3,91 3,92 3,71 4,21 4,45 4,38
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 1,78 1,99 1,92 1,92 2,03 1,95
NO5BAO6 / LORAZEPAM 15,08 15,23 14,97 15,51 15,80 15,83
NO5BAOS / BROMAZEPAM 2,84 2,71 2,59 2,65 2,54 2,45
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,13 0,13 0,12 0,11 0,12 0,12
NO5BA10/ KETAZOLAM 0,47 0,63 0,58 0,53 0,45 0,43
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 7,77 7,70 7,41 7,85 8,10 8,28
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,13 0,12 0,12 0,04 0,00 0,00
NO5BA14 / PINAZEPAM 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,08 0,07 0,07 0,06 0,06 0,05
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,38 0,37 0,30 0,30 0,28 0,27
NOSBAS55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,03 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,07 0,06 0,08 0,02 0,03 0,03
NO5BB01 / HIDROXIZINA 0,84 0,84 0,78 0,82 0,85 0,63
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Tabla 27: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (N05B) en Soria. 2010-2015

NO5BAO1 / DIAZEPAM 3,21 3,07 3,19 3,90 4,25 4,15
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 2,31 2,39 2,17 2,22 2,13 2,04
NO5BAO6 / LORAZEPAM 11,79 11,57 11,46 11,79 12,12 12,57
NO5BAOS / BROMAZEPAM 1,39 1,36 1,21 1,25 1,24 1,20
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,20 0,17 0,17 0,16 0,18 0,19
NO5BA10/ KETAZOLAM 0,49 0,49 0,42 0,47 0,49 0,56
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 9,25 9,76 9,81 10,86 11,50 11,64
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,22 0,19 0,16 0,06 0,00 0,00
NO5BA14 / PINAZEPAM 0,00 0,00 0,01 0,00 0,00 0,01
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,25 0,24 0,22 0,24 0,19 0,19
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,94 0,86 0,78 0,75 0,87 0,90
NOSBAS55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,07 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,12 0,11 0,10 0,06 0,06 0,04
NO5BB01 / HIDROXIZINA 1,24 1,19 1,18 1,14 1,16 0,96
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Tabla 28: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (N05B) en Valladolid. 2010-2015

NO5BAO1 / DIAZEPAM 3,75 3,90 3,95 4,90 5,59 5,70
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 3,40 3,67 3,59 3,85 3,92 3,79
NO5BAO6 / LORAZEPAM 28,11 28,39 27,54 27,93 28,30 28,23
NO5BAOS / BROMAZEPAM 3,21 3,19 3,01 3,05 3,10 3,08
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,33 0,33 0,29 0,28 0,30 0,29
NO5BA10/ KETAZOLAM 0,65 0,60 0,55 0,58 0,61 0,63
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 14,32 13,96 13,47 14,04 14,62 14,63
NO5BA13 / HALAZEPAM 0,73 0,73 0,69 0,23 0,00 0,00
NO5BA14 / PINAZEPAM 0,02 0,02 0,02 0,02 0,01 0,01
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,24 0,22 0,20 0,18 0,15 0,14
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,87 0,81 0,73 0,69 0,65 0,61
NOSBAS55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,23 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,07 0,06 0,05 0,03 0,03 0,03
NO5BB01 / HIDROXIZINA 0,93 0,94 0,90 0,92 0,99 0,81
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Tabla 29: Consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Zamora. 2010-2015

NO5BAO1/ DIAZEPAM 1,92 2,04 2,03 2,74 3,34 3,66
NO5BAO05 / CLORAZEPATO DE POTASIO 3,61 3,66 3,52 3,13 3,02 2,98
NO5BA06 / LORAZEPAM 22,54 23,37 22,83 23,67 24,05 24,16
NO5BAOS / BROMAZEPAM 2,39 2,27 2,09 2,10 2,05 1,97
NO5BAQ9 / CLOBAZAM 0,29 0,26 0,25 0,31 0,36 0,35
NO5BA10/ KETAZOLAM 1,10 1,02 0,88 0,99 1,05 0,98
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 15,59 16,62 16,46 17,31 18,22 18,89
NO5BA13/ HALAZEPAM 0,71 0,71 0,66 0,22 0,00 0,00
NO5BA14 / PINAZEPAM 0,01 0,01 0,01 0,01 0,02 0,01
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,34 0,33 0,32 0,31 0,29 0,26
NO5BAS1 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,68 0,66 0,62 0,57 0,54 0,49
NO5BASS / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,21 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
NO5BA91 / BENTAZEPAM 0,09 0,08 0,08 0,04 0,05 0,04
NO5BBO01/ HIDROXIZINA 1,12 1,20 1,13 1,15 1,18 1,01

Tabla 30: Media de consumo en DHD de principios activos Ansioliticos (NO5B) en el periodo 2010-2015

Avila Burgos Ledn Palencia | Salamanca| Segovia Soria Valladolid | Zamora
DIAZEPAM 3,96 3,13 3,53 4,59 3,49 4,10 3,63 4,63 2,62
CLORAZEPATO 3,36 1,50 2,87 3,25 3,38 1,93 2,21 3,71 3,32
LORAZEPAM 24,20 9,46 28,57 20,43 24,35 15,40 11,88 28,08 23,44
BROMAZEPAM 2,78 1,93 2,07 2,52 1,43 2,63 1,27 3,11 2,14
KETAZOLAM 0,80 1,24 1,61 0,77 1,49 0,52 0,49 0,60 1,00
ALPRAZOLAM 16,04 13,90 20,60 19,18 20,67 7,85 10,47 14,17 17,18
HIDROXIZINA 1,07 0,70 0,85 0,99 0,87 0,79 1,15 0,92 1,13
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Tabla 31: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (N05B) mas consumidos en

Castilla y Leon en el periodo 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015

DIAZEPAM 6,22% 6,35% 6,49% 7,77% 8.41% 8,65%
CLORAZEPATO 5,72% 5,99% 5,80% 5,77% 5,61% 5,29%
LORAZEPAM 4358%|  43,89%|  4401%|  4357%|  4320%|  43,52%
BROMAZEPAM 4,75% 4,60% 4,45% 4,36% 4,25% 4,16%

KETAZOLAM 2,22% 2,11% 196% 2,05% 2,05% 2,01%
ALPRAZOLAM 31,18%|  3145%|  31,92%|  32,12%|  32,47%| _ 32,73%
HIDROXIZINA 1,78% 1,82% 1,77% 1,75% 1,80% 157%

Tabla 32: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B) mds consumidos en
Avila en el periodo 2010-2015

| Avila | 2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 605%|  639%  628%  852%  852%  871%
CLORAZEPATO 7,10%|  684%|  655%|  593%|  593%  561%
LORAZEPAM 45,77%|  4511%|  4550%|  4530%|  4530%|  45,68%
BROMAZEPAM 574%|  565%|  543%|  488%|  488%  4,76%
KETAZOLAM 158%|  1,60%|  144%|  145%|  145%|  1,47%
ALPRAZOLAM 29,10%|  29,95%|  30559%|  30,27%|  3027%|  30,56%
HIDROXIZINA 193%  206%|  196%]  2,17%|  217%]  1,79%
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Tabla 33: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (N05B) mas consumidos en
Burgos en el periodo 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 868%|  890%|  918%|  10,05%|  10,11%|  10,39%
CLORAZEPATO 515%|  507%|  478%|  450%|  410%|  3,87%
LORAZEPAM 29,12%|  28,98%|  2931%|  28,69%|  2856%|  28,84%
BROMAZEPAM 641%|  630%  608%|  573%|  553%|  536%
KETAZOLAM 397%|  362%|  342%|  3,66%|  396%|  3,99%
ALPRAZOLAM 40,93%|  41,70%|  41,94%|  42,87%|  43,49%|  43,86%
HIDROXIZINA 2,04%  230%|  222%|  2,15%|  228%]  1,86%

Tabla 34: Porcentaje de utilizacion de principios

Leon en el periodo 2010-2015

activos Ansioliticos (NO5SB) mds consumidos en

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 4,78%  495%|  493%|  611%  647%  6,69%
CLORAZEPATO 436%  4,88%|  467%  482%  463%|  431%
LORAZEPAM 4570%|  46,20%|  46,04%|  4583%|  4573%|  46,07%
BROMAZEPAM 350%|  340%|  330%|  329%|  330%|  3,22%
KETAZOLAM 2,77%|  2,58%|  2,44%|  2,61%|  2,63%|  2,48%
ALPRAZOLAM 32,20%|  32,55%|  33,26%|  33,19%|  3355%|  33,84%
HIDROXIZINA 135%]  1,38%|  138%|  138%|  142%|  130%
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Tabla 35: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (N05B) mas consumidos en
Palencia en el periodo 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 834%|  7,77%|  7,74%|  879%|  938%|  9,72%
CLORAZEPATO 587%|  607%|  609%|  635%|  651%  585%
LORAZEPAM 39,65%|  39,75%|  39,13%|  38,13%|  37,40%|  37,60%
BROMAZEPAM 524%|  4,93%|  482%|  468%|  457%|  440%
KETAZOLAM 178%|  1,58%|  138%|  139%|  134%|  130%
ALPRAZOLAM 33,69%|  34,89%| 3615%|  36,79%|  37,27%|  38,03%
HIDROXIZINA 195%]  1,98%  190%|  191%  191%]  159%

Tabla 36: Porcentaje de utilizacion de principios

Salamanca en el periodo 2010-2015

activos Ansioliticos (NO5SB) mds consumidos en

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 454%  480%  516%  645%|  7,34%|  7,66%
CLORAZEPATO 623%  639%|  58%|  579%|  559%|  510%
LORAZEPAM 41,37%|  41,99%|  42,14%|  42,01%|  41,77%|  42,47%
BROMAZEPAM 2,61%|  251%|  244%|  245%|  240%|  2,37%
KETAZOLAM 2,74%|  2,71%|  256%|  2,57%|  245%|  2,43%
ALPRAZOLAM 3511%|  3530%|  3605%|  3584%|  3589%|  3551%
HIDROXIZINA 157%|  1,58%|  144%|  140%|  145%|  160%
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Tabla 37: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (N05B) mas consumidos en
Segovia en el periodo 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 11,68%|  11,62%|  1137%|  12,38%|  12,82%|  12,72%
CLORAZEPATO 531%|  588%|  587%|  565%  585%  565%
LORAZEPAM 44,99%|  45,09%|  45.86%|  4560%|  4549%|  4599%
BROMAZEPAM 847%|  803%|  7,92%|  7,80%|  731%|  7,12%
KETAZOLAM 140%|  1,86%|  L77%|  155%|  131%|  125%
ALPRAZOLAM 23,19%|  22,79%|  22,70%|  23,06%|  2334%|  24,05%
HIDROXIZINA 249%|  250%|  238%|  240%|  244%]  1,82%

Tabla 38: Porcentaje de utilizacion de principios

Soria en el periodo 2010-2015

activos Ansioliticos (NO5SB) mds consumidos en

| soia EET 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 1021%|  9,78%|  10,34%|  11,84%|  12,43%|  12,05%
CLORAZEPATO 7,33%|  7,60%  7,03%]  674%|  623%  593%
LORAZEPAM 37,44%|  3685%|  37,00%|  3582%|  3545%|  36,49%
BROMAZEPAM 441%|  432%]  3,92%|  380%|  3,62%  348%
KETAZOLAM 155%|  155%|  137%|  144%|  144%|  162%
ALPRAZOLAM 29,40%|  31,08%|  31,77%|  33,00%|  33,64%|  33,80%
HIDROXIZINA 394%|  380%|  3.82%|  347%  338%]  2,78%
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Tabla 39: Porcentaje de utilizacion de principios activos Ansioliticos (N05B) mas consumidos en
Valladolid en el periodo 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 659%|  686%|  7,19%|  864%|  959%|  9,84%
CLORAZEPATO 598%|  647%|  653%|  680%  672%  655%
LORAZEPAM 49,43%|  49,95%|  50,08%|  49,27%|  48,56%|  48,70%
BROMAZEPAM 565%|  561%|  548%|  538%|  532%|  532%
KETAZOLAM 1,14%  1,06%|  099%|  1,03%|  105%|  1,09%
ALPRAZOLAM 25,19%|  24,56%|  24,49%|  24,76%|  2508%|  2524%
HIDROXIZINA 164%  166%  164%]  163%  1,70%|  140%

Tabla 40: Porcentaje de utilizacion de principios

Zamora en el periodo 2010-2015

activos Ansioliticos (NO5SB) mds consumidos en

| zamora [EETE 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 379%|  390%|  399%|  521%|  616%|  669%
CLORAZEPATO 7,14%)  7,00%]  692%|  595%|  558%|  543%
LORAZEPAM 44,56%|  44,75%|  44,88%|  4506%|  44,40%|  44,09%
BROMAZEPAM 472%|  435%|  410%|  399%  3,79%|  3,60%
KETAZOLAM 2,17%|  1,95%|  174%|  189%|  193%]  1,78%
ALPRAZOLAM 30,82%|  31,82%|  32,35%|  32,95%|  33,64%|  34,47%
HIDROXIZINA 221%]  2,29%|  223%]  2,19%|  217%|  1,84%
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Tabla 41: Consumo en DHD de especialidades farmacéuticas genéricas de los distintos principios activos
Ansioliticos (N05B) en Castilla y Leon. 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
CLORAZEPATO 0,00 0,10 1,49 1,38 1,32 1,20
LORAZEPAM 6,53 13,73 18,36 18,64 18,65 18,51
BROMAZEPAM 0,00 0,82 154 1,52 144 136
ALPRAZOLAM 6,66 8,49 9,77 9,90 10,01 9,85

Tabla 42: Consumo en DHD de especialidades farmacéuticas con nombre comercial de los distintos principios
activos Ansioliticos (N05B) en Castilla y Leon. 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 3,13 3,23 3,22 4,00 4,45 4,57
CLORAZEPATO 2,88 2,95 1,39 1,58 1,65 1,59
LORAZEPAM 15,42 8,60 3,47 3,77 4,18 4,46
BROMAZEPAM 2,39 1,53 0,67 0,73 0,81 0,84
CLOBAZAM 0,34 0,33 0,31 0,33 0,34 0,33
KETAZOLAM 1,12 1,07 0,97 1,05 1,08 1,06
ALPRAZOLAM 9,04 7,51 6,06 6,63 7,16 7,42
HALAZEPAM 0,56 0,55 0,54 0,18 0,00 0,00
PINAZEPAM 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01
CLOTIAZEPAM 0,19 0,18 0,16 0,15 0,14 0,13
DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,79 0,74 0,67 0,63 0,62 0,58
BENTAZEPAM 0,11 0,10 0,09 0,04 0,05 0,04
HIDROXIZINA 0,89 0,93 0,88 0,90 0,95 0,83
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Tabla 43: Tabla estadistica del andlisis ABC de la utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon
en el aiio 2010.

% atribuible (DHD) |% acumulado (DHD) Clase
NO5BA06 / LORAZEPAM 43,58% 43,58% A
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 31,18% 74,76% A
NO5BAO1 / DIAZEPAM 6,22% 80,98% B
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 5,72% 86,70% B
NO5BA08 / BROMAZEPAM 4,75% 91,45% B
NO5BA10 / KETAZOLAM 2,22% 93,67% C
N0O5BB01 / HIDROXIZINA 1,78% 95,44% C
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 1,57% 97,02% C
NO5BA13 / HALAZEPAM 1,11% 98,12% C
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,67% 98,79% C
NO5BA55 / CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,57% 99,36% C
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,39% 99,75% C
NO5BA91 /| BENTAZEPAM 0,22% 99,97% C
NO5BA14 /| PINAZEPAM 0,03% 100,00% C
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Tabla 44: Tabla estadistica del analisis ABC de la utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Castilla y

Leon en el ario 2015.

% atribuible (DHD) |% acumulado (DHD) Clase
NO5BA06 / LORAZEPAM 43,52% 43,52% A
NO5BA12 / ALPRAZOLAM 32,73% 76,25% A
NO5BAO1 / DIAZEPAM 8,65% 84,90% B
NO5BAO5 / CLORAZEPATO DE POTASIO 5,29% 90,20% B
NO5BA08 / BROMAZEPAM 4,16% 94,36% C
NO5BA10 / KETAZOLAM 2,01% 96,37% C
N0O5BB01 / HIDROXIZINA 1,57% 97,94% C
NO5BA51 / DIAZEPAM EN ASOCIACION 1,10% 99,04% C
NO5BA09 / CLOBAZAM 0,62% 99,66% C
NO5BA21 / CLOTIAZEPAM 0,24% 99,91% C
NO5BA91 /| BENTAZEPAM 0,07% 99,98% C
NO5BA14 /| PINAZEPAM 0,02% 100,00% C

Tabla 45: Tabla de resultados del andlisis ABC de la
utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B) en
Castilla y Leon en el ario 2010.

% acumulado| Razén de
Clase % elementos . .
elementos importancia
A 14,29% 74,76% 5,23
B 21,43% 16,69% 0,78
C 64,29% 8,55% 0,13
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Tabla 46: Tabla de resultados del andlisis ABC de la
utilizacion de principios activos Ansioliticos (NO5B) en
Castilla y Leon en el ario 2015.

% acumulado| Razén de
Clase % elementos . .
elementos importancia

A 16,67% 76,25% 4,57
B 16,67% 13,95% 0,84
] 66,67% 9,80% 0,15

Tabla 47: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) distribuido por grupos de edad en Castilla y Leon. 2010-
2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
<20 afios 0,12 0.12 013 0,16 017 0,16
20-34 afos 2,09 2.07 2.07 224 2.19 2,00
35-44 afos 5.03 5,08 530 579 570 555
45-54 anos 6,77 7.15 7.80 8,88 9.04 9,35
55-64 afos 6.91 747 7.82 8,85 9.27 9,56
65-74 afios 7.77 7.78 8,06 9.10 9.63 9.87
75-84 afos 8.39 8,69 9.18 9,96 9.95 9,91
>84 anos 3.38 3,70 418 486 526 550
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Tabla 48: Consumo en DHD de especialidades farmacéuticas genéricas de Ansioliticos (NO5B) distribuido por
grupos de edad en Castilla y Leon. 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
<20 afios 0,02 0,03 0,04 0,04 0,04 0,04
20-34 afos 0,56 0,91 1,20 1,21 113 1,00
35-44 afos 1,07 2.10 2.99 3,03 2.90 276
45-54 anos 1,59 312 4,69 511 507 4,99
55-64 afos 1,61 3,20 4,90 536 543 548
65-74 anos 2,02 363 519 570 5.90 5.96
75-84 afos 258 441 6.26 6,66 6,50 6.41
>84 anos 127 2.08 3,02 3.46 368 3,81

Tabla 49: Consumo en DHD de especialidades farmacéuticas con nombre comercial de Ansioliticos (N05B)
distribuido por grupos de edad en Castilla y Leon. 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
nombre comercial
<20 anos 0,10 0,09 0,10 0,12 0,12 0,12
20-34 anos 1,54 1,16 0,88 1,03 1,06 1,00
35-44 afios 3,96 2,97 2,31 2,75 2,80 2,78
45-54 anos 517 4,03 3,11 3,77 417 4,36
55-64 afios 5,31 3,97 2,92 3,48 3,84 4,08
65-74 afios 574 4,15 2,87 3,40 3,73 3,90
75-84 afios 5,81 4,28 2,92 3,30 3,46 3,50
>84 anos 2,11 1,62 1,16 1,41 1,58 1,68
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Tabla 50: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) distribuido por grupos de edad en Avila.
2010-2015

Avila 2010 2011 2012 2013‘ 2014 2015
<20 afios 0,11 0,13 0,16 0,18 0,20 0,21
20-34 afios 2,07 2,10 2,03 2,14 2,18 2,00
35-44 afios 4,60 4,87 5,45 5,97 6,16 5,80
45-54 afios 7,20 7,53 8,25 9,35 9,27 9,35
55-64 afios 6,06 6,41 7,70 9,14 9,63 9,72
65-74 afios 6,83 7,00 7,35 8,66 9,38 9,69
75-84 afos 7,42 8,05 9,17 10,12 10,07 9,98
>84 afios 2,98 3,37 4,16 511 5,54 5,57

Tabla 51: Consumo en DHD de Ansioliticos (N05B) distribuido por grupos de edad en Burgos.
2010-2015

Burgos 2010 2011 2012 2013, 2014 2015
<20 afios 0,08 0,11 0,13 0,18 0,16 0,17
20-34 afios 1,64 1,45 1,43 1,59 1,61 1,40
35-44 afios 2,47 3,91 3,88 4,32 4,12 3,90
45-54 afios 2,44 4,80 5,09 5,94 6,30 6,35
55-64 afios 4,69 4,74 4,97 5,47 5,69 5,90
65-74 afios 4,86 4,80 4,94 5,56 6,01 6,01
75-84 afios 2,76 5,05 5,23 5,59 5,64 5,57
>84 afios 2,15 2,21 2,43 2,82 3,02 3,19
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Tabla 52: Consumo en DHD de Ansioliticos (N0O5B) distribuido por grupos de edad en Leon.
2010-2015

Le6n 2010 2011 2012 2013, 2014 2015
<20 afios 0,10 0,12 0,14 0,15 0,18 0,18
20-34 afios 2,51 2,46 2,43 2,60 2,68 2,63
35-44 afios 6,14 6,26 6,68 7,23 7,11 6,91
45-54 afios 8,31 8,97 9,80 10,81 11,10 11,30
55-64 afios 8,44 8,81 9,29 10,36 11,12 11,57
65-74 afios 9,72 9,82 10,02 10,83 11,34 11,51
75-84 afios 11,58 12,04 12,48 13,22 13,07 12,88
>84 afios 4,36 4,86 5,31 6,06 6,60 6,92

Tabla 53: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5SB) distribuido por grupos de edad en
Palencia. 2010-2015

Palencia 2010 2011 2012 2013, 2014 2015
<20 afios 0,12 0,14 0,13 0,16 0,18 0,19
20-34 afios 2,34 2,47 2,68 2,94 2,97 2,71
35-44 afios 4,90 5,21 5,35 6,07 6,26 6,37
45-54 afios 7,42 7,71 8,14 9,26 9,81 9,81
55-64 afios 7,19 7,75 8,40 9,40 10,01 10,91
65-74 afios 6,79 6,96 7,34 8,19 8,81 9,62
75-84 afios 8,46 8,69 9,15 9,73 9,76 9,54
>84 afios 3,60 3,83 4,27 4,94 5,57 6,07
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Tabla 54: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5SB) distribuido por grupos de edad en
Salamanca. 2010-2015

Salamanca 2010 2011 2012 2013, 2014 2015
<20 afios 0,11 0,11 0,13 0,17 0,12 0,12
20-34 afios 1,98 2,10 2,11 2,36 2,17 1,86
35-44 afios 4,97 5,00 5,09 5,46 5,20 4,96
45-54 afios 7,04 7,67 8,65 9,99 10,44 10,56
55-64 afios 7,15 7,42 8,22 9,46 9,68 10,00
65-74 afios 8,73 8,75 9,39 10,79 11,26 11,39
75-84 afios 9,53 10,00 10,64 11,69 11,67 11,99
>84 afios 4,02 4,51 5,09 5,90 6,30 6,78

Tabla 55: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5SB) distribuido por grupos de edad en
Segovia. 2010-2015

Segovia 2010 2011 2012 2013, 2014 2015
<20 afios 0,10 0,08 0,09 0,14 0,15 0,14
20-34 afios 1,10 1,14 1,24 1,43 1,24 1,19
35-44 afios 2,61 2,79 2,98 3,55 3,55 3,53
45-54 afios 3,94 4,04 4,40 5,26 5,41 5,68
55-64 afios 4,15 4,26 4,82 5,62 5,88 6,13
65-74 afios 5,11 5,06 5,02 5,69 5,91 6,09
75-84 afios 6,08 6,16 6,38 7,17 7,25 6,92
>84 afios 2,50 2,76 331 3,81 4,06 4,06
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Tabla 56: Consumo en DHD de Ansioliticos (N05B) distribuido por grupos de edad en Soria.
2010-2015

Soria 2010 2011 2012 2013, 2014 2015
<20 afios 0,13 0,10 0,13 0,17 0,16 0,17
20-34 afios 1,21 1,07 1,17 1,29 1,28 1,22
35-44 afios 2,27 2,29 2,39 2,98 3,43 3,40
45-54 afios 3,65 3,94 4,24 4,97 5,24 5,25
55-64 afios 3,62 3,90 4,24 5,03 5,33 5,58
65-74 afios 4,48 4,58 4,73 5,25 5,76 6,06
75-84 afios 5,94 5,94 6,49 7,02 7,11 6,97
>84 afios 3,02 3,36 3,97 4,57 4,69 4,78

Tabla 57: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5SB) distribuido por grupos de edad en
Valladolid. 2010-2015

Valladolid 2010 2011 2012 2013, 2014 2015
<20 afios 0,16 0,16 0,15 0,19 0,21 0,18
20-34 afios 2,57 2,57 2,51 2,67 2,51 2,19
35-44 afios 6,32 6,29 6,54 7,02 6,90 6,69
45-54 afios 7,96 8,30 8,95 10,34 10,80 10,80
55-64 afios 8,73 8,98 9,81 10,99 11,32 11,31
65-74 afios 9,19 9,28 9,59 11,04 11,69 11,89
75-84 afios 7,97 8,27 8,69 9,56 9,66 9,62
>84 afios 3,14 3,29 3,71 4,40 4,77 4,88




Tabla 58: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5SB) distribuido por grupos de edad en
Zamora. 2010-2015

Zamora 2010 2011 2012 2013, 2014 2015
<20 afios 0,09 0,10 0,10 0,11 0,10 0,09
20-34 afios 1,89 1,75 1,80 1,79 1,76 1,68
35-44 afios 4,34 4,45 4,67 4,92 4,72 4,84
45-54 afios 5,97 6,34 7,13 7,79 8,26 8,63
55-64 afios 6,29 6,46 7,24 8,31 8,73 9,27
65-74 afios 8,25 7,75 7,95 9,06 9,55 10,11
75-84 afios 9,69 10,01 10,91 11,96 11,85 12,07
>84 afios 3,80 4,44 5,13 5,95 6,42 6,79

Tabla 59: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Castilla y Leon. 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 13,49 13,94 15,03 16,78 17,33 17,63
Mujer 26,96 27,84 29,52 33,06 34,08 34,26
Desconocido 9,91 9,09 5,04 1,60 1,46 0,88

Tabla 60: Consumo en DHD de especialidades farmacéuticas genéricas de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Castilla
y Leén. 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 3,30 6,20 917 9,84 9,83 9,81
Mujer 741 13,28 19,11 20,74 20,83 20,65
Desconocido 2,48 3,65 2,87 0,87 0,78 045
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Tabla 61: Consumo en DHD de especialidades farmacéuticas con nombre comercial de Ansioliticos (NO5B) segun sexo
en Castilla y Leon. 2010-2015

Eepseallbkels o helos 2010 2011 2012 2013 2014 2015
comercial

Hombre 10.18 773 5,86 6.04 751 782

Mujer 19.56 14,56 1041 12.33 3.5 13.61

Desconocido 743 5,45 217 0.74 0,68 0,43

Tabla 62: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) segiin sexo en Avila. 2010-2015

(Avila | 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 12,62 13,13 14,75 16,30 17,23 17,14
Mujer 24,65 26,31 29,52 33,36 35,18 35,17
Desconocido 15,25 13,13 6,99 3,22 2,22 1,59

Tabla 63: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Burgos. 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 9,40 9,17 9,71 10,75 11,09 11,13
Mujer 17,88 17,91 18,38 20,73 21,47 21,36
Desconocido 6,31 5,81 2,89 1,10 0,83 0,49
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Tabla 64: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Leon. 2010-2015

Ledn

2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 17,29 18,05 19,36 20,92 21,69 22,21
Mujer 33,88 35,28 36,78 40,34 41,50 41,68
Desconocido 8,86 7,94 4,31 1,37 1,16 0,65
Tabla 65: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5SB) segun sexo en Palencia. 2010-2015
2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 14,32 15,23 16,18 18,07 19,15 19,70
Mujer 26,51 27,53 29,27 32,62 34,23 35,51
Desconocido 8,68 8,30 5,50 2,62 3,07 1,39
Tabla 66: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Salamanca. 2010-2015
2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 13,87 14,65 15,97 18,19 18,52 18,97
Mujer 29,65 30,92 33,36 37,63 38,33 38,68
Desconocido 13,30 12,24 7,46 2,45 2,42 1,62
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Tabla 67: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Segovia. 2010-2015

2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 7,85 7,97 8,68 10,25 10,60 10,98
Mujer 17,73 18,32 19,56 22,40 22,84 22,76
Desconocido 7,93 7,49 4,40 1,37 1,28 0,68

Tabla 68: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5B) segun sexo en Soria. 2010-2015

Soria | 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 7,91 8,14 9,16 10,49 11,42 11,47
Mujer 16,42 17,05 18,21 20,80 21,59 21,96
Desconocido 7,15 6,22 3,51 1,61 1,18 1,01

Tabla 69: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5SB) segun sexo en Valladolid. 2010-2015

Valladolid 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 15,43 15,91 16,95 19,14 19,65 19,67
Mujer 30,62 31,23 33,02 37,07 38,21 37,88

Desconocido 10,81 9,70 5,02 0,48 0,42 0,40
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Tabla 70: Consumo en DHD de Ansioliticos (NO5SB) segun sexo en Zamora. 2010-2015

Zamora | 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Hombre 13,07 13,30 14,77 16,25 16,65 17,56
Mujer 27,24 28,02 30,16 33,63 34,74 35,92
Desconocido 10,27 10,92 5,94 2,66 2,78 1,31
Tabla 71: Evolucion anual del importe y del gasto en Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015.
Castilla y Le6n 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Evolucion del importe 6.389.367,26 € 5.874.206,98 €] 5.146.441,46 € 5.233.106,16 €| 5.263.075,46 €| 5.055.608,43 € -21%
Evolucion del gasto 5.620.632,14 €] 5.171.584,28 €] 4.369.393,51 €| 4.264.973,54 €| 4.310.885,43 €| 4.156.806,73 € -26%
Tabla 72: Evolucion anual de la aportacion de los pacientes a la terapia con Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015.
Castilla y Ledn 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Evolucion de la aportacion del paciente 768.735,12 € 702.622,70 € 777.047,95 € 968.132,62 € 952.190,03 € 898.801,70 € 17%
Tabla 73: Evolucion anual del importe de las especialidades y de los genéricos de Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015.
2010 2011 2012 2013 2014 2015] _Incremento
Evolucion del importe de las especialidades 5.059.378,99 € 3.791.913,18 € 2.341.234,21 € 2.415.055,90 € 2.470.291,30 € 2.357.453,93 € -53%
Evolucion del importe de los genéricos 1.329.988,27 €| 2.082.293,80 € 2.805.207,25 € 2.818.050,26 €| 2.792.784,16 € 2.698.154,50 € 103%
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Tabla 74: Evolucion anual del gasto en especialidades y genéricos de Ansioliticos (NO5SB) en Castilla y Leon. 2010-2015.

2010 2011 2012 2013 2014 2015] _Incremento
Evolucion del gasto en especialidades 4.450.824,00 € 3.334.663,52€ 1.971.785,96 € 1.950.306,36 € 2.004.525,81 € 1.922.757,70 € -57%
Evolucion del gasto en genéricos 1.169.808,14 €| 1.836.920,76 € 2.397.607,55 € 2.314.667,18 € 2.306.359,62 € 2.234.049,03 € 91%

Tabla 75: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (NO5B) en Avila. 2010-2015.

AVILA 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Importe 441.198,65 € 411.573,19 € 358.381,12 € 369.683,98 € 369.447,85 € 351.242,92 € -20%
Gasto 390.666,38 € 363.430,48 € 304.791,86 € 302.874,57 € 304.151,04 € 290.042,71 € -26%
Tabla 76: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (NO5SB) en Burgos. 2010-2015.

BURGOS 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Importe 734.930,45 € 653.952,68 € 548.777,47 € 570.236,08 € 567.248,61 € 523.941,03 € -29%
Gasto 628.608,65 € 560.487,80 € 452.095,09 € 448.388,67 € 448.438,16 € 416.526,84 € -34%
Tabla 77: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (N05B) en Leon. 2010-2015.

LEON 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Importe 1.421.319,90 € 1.318.255,72 € 1.179.492,14 € 1.190.100,38 €| 1.196.878,23 €] 1.157.402,07 € -19%
Gasto 1.269.057,71 €| 1.177.196,89 €] 1.014.137,93 € 983.831,06 € 993.092,12 € 964.608,28 € -24%
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Tabla 78: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (N05B) en Palencia. 2010-2015.

PALENCIA

2010

2011

2012 2013 2014 2015|  Incremento
Importe 430.254,35 € 397.202,87 € 354.694,04 € 365.253,18 € 376.011,69 € 360.433,34 € -16%
Gasto 378.555,83 € 349.171,23 € 301.617,86 € 208.288,11 € 309.150,06 € 297.328,65 € -21%
Tabla 79: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (NO5B) en Salamanca. 2010-2015.
SALAMANCA 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Importe 1.006.419,98 € 934.398,65 € 819.489,93 € 819.807,32 € 814.323,90 € 785.696,09 € -22%
Gasto 890.081,03 € 826.797,12 € 699.146,38 € 672.452,74 € 672.296,58 € 651.399,77 € -27%
Tabla 80: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (N05B) en Segovia. 2010-2015.
SEGOVIA 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Importe 291.346,37 € 268.710,93 € 232.251,26 € 239.222,63 € 238.211,93 € 227.714,72 € -22%
Gasto 256.227,31 € 236.080,96 € 195.302,55 € 192.132,67 € 192.097,93 € 183.940,53 € -28%
Tabla 81: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (N05B) en Soria. 2010-2015.
[SORIA | 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Importe 166.915,91 € 155.242,69 € 134.827,75 € 140.312,88 € 141.791,75 € 136.509,58 € -18%
Gasto 147.432,99 € 137.125,91 € 114.707,49 € 113.726,91 € 115.056,31 € 110.868,73 € -25%
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Tabla 82: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (NO5B) en Valladolid. 2010-20135.

VALLADOLID 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Importe 1.397.161,99 € 1.261.625,33 €] 1.106.145,07 €] 1.122.912,40€| 1.141.321,29 €| 1.105.625,21 € -21%
Gasto 1.214.551,61 €] 1.098.729,88 € 932.396,44 € 910.013,83 € 930.813,74 € 904.865,44 € -25%
Tabla 83: Evolucion anual el importe y del gasto en Ansioliticos (NO5B) en Zamora. 2010-2015.
y4:\\"[0]37: 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Importe 499.819,66 € 473.244,92 € 412.382,68 € 415.577,31 € 417.840,21 € 407.043,47 € -19%
Gasto 445.450,63 € 422.564,01 € 355.197,91 € 343.264,98 € 345.789,49 € 337.225,78 € -24%

Tabla 84: Evolucion anua del importe total, asi como de genéricos y especialidades, por cada 1000 habitantes, de la terapia con Ansioliticos
(NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015.

2010 2011 2012 2013 2014 2015| Incremento
Total 2.496,32 € 2.295,99 € 2.021,32 € 2.076,73 € 2.109,63 € 2.045,11 € -18%
Genérico 519,63 € 813,88 € 1.101,78 € 1.118,33 € 1.119,45 € 1.091,46 € 110%
Especialidad 1.976,69 € 1.482,11 € 919,55 € 958,40 € 990,18 € 953,64 € -52%

Tabla 85: Evolucion anual del gasto total, asi como en genéricos y especialidades, por cada 1000 habitantes, de la terapia con Ansioliticos
(NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015.

2010 2011 2012 2013 2014 2015 Incremento
Total 2.195,98 € 2.021,36 € 1.716,13 € 1.692,53 € 1.727,96 € 1.681,52 € -23%
Genérico 457,04 € 717,98 € 941,69 € 918,56 € 924,47 € 903,72 € 98%
Especialidad 1.738,93 € 1.303,39 € 774,44 € 773,97 € 803,48 € 777,80 € -55%
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Tabla 86: Evolucion anual del importe por cada 1000 habitantes de la terapia con Ansioliticos (NO5B) en las provincias de Castilla y Leon.

2010-2015.

2010 2011 2012 2013 2014 2015] _Incremento
Avila 2.566,66 € 2.383,11 € 2.092,55 € 2.189,75 € 2.212,06 € 2.129,71 € 7%
Burgos 1.960,72 € 1.740,82 € 1.463,52 € 1.536,00 € 1.546,06 € 1.439,39 € -27%
Ledn 2.846,72 € 2.648,17 € 2.385,46 € 2.430,01 € 2.469,35 € 2.414,30 € -15%
Palencia 2.494,08 € 2.313,79 € 2.077,72€ 2.161,84 € 2.243,39 € 2.170,83 € -13%
Salamanca 2.846,06 € 2.647,13 € 2.337,63 € 2.372,48 € 2.377,87 € 2.314,99 € -19%
Segovia 1.773,60 € 1.636,79 € 141875 € 1.479,40 € 149534 € 1.44517 € 19%
Soria 1.752,25 € 1.630,31 € 1.426,42 € 1.504,03 € 1.537,52 € 1.500,01 € 14%
Valladolid 2.618,17 € 2.358,73 € 2.070.35 € 210961 € 2.156,87 € 2.100,80 € -20%
Zamora 2.573,55 € 244719 € 2.152,18 € 2.207,35 € 2.25333 € 2.218,99 € -14%

Tabla 87: Evolucion anual del gasto por cada 1000 habitantes en Ansioliticos (N05B) en las provincias de Castilla y Leon. 2010-2015.

2010 2011 2012 2013 2014 2015|  Incremento
Avila 2.272,69 € 2.104,35 € 1.779,65 € 1.794,01 € 1.821,10 € 1.758,63 € -23%
Burgos 1.677,07 € 1.492,02 € 1.205,68 € 1.207,79 € 1.222,24 € 1.144,30 € -32%
Ledn 2.541,76 € 2.364,80 € 2.051,04 € 2.008,84 € 2.048,91 € 2.012,14 € -21%
Palencia 2.194,40 € 2.033,99 € 1.766,81 € 1.765,49 € 1.844,47 € 1.790,76 € -18%
Salamanca 2.517,06 € 2.342,290 € 1.994,35 € 1.946,05 € 1.963,14 € 1.919,30 € -24%
Segovia 1.559,81 € 1.438,04 € 1.193,04 € 1.188,19 € 1.205,87 € 1.167,36 € -25%
Soria 1.547,72 € 1.440,05 € 1.213,55 € 1.219,06 € 1.247,62 € 1.218,26 € -21%
Valladolid 2.275,98 € 2.054,18 € 1.745,15 € 1.709,64 € 1.759,05 € 1.719,34 € -24%
Zamora 2.293,61 € 2.185,11 € 1.853,74 € 1.823,26 € 1.864,78 € 1.838,38 € -20%
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Tabla 88: Media de la evolucion anual de importe y gasto por cada
1000 habitantes y media de DHD de Ansioliticos (NO5B) en las
provincias de Castilla y Leon. 2010-2015.

Importe medio | Gasto medio por
por cada 1000 cada 1000 DHD media
habitantes habitantes

Avila 2.262,31 € 1.921,74 € 53,13
Burgos 1.614,42 € 1.324,85 € 32,73
Ledn 2.532,33 € 2.171,25 € 62,21
Palencia 2.243,61 € 1.899,32 € 52,98
Salamanca 2.482,69 € 2.113,70 € 58,04
Segovia 1.541,51 € 1.292,05 € 33,85
Soria 1.558,42 € 1.314,38 € 32,55
Valladolid 2.235,76 € 1.877,22 € 56,94
Zamora 2.308,77 € 1.976,48 € 52,53

Tabla 89: Evolucion anual del gasto atribuible en los subgrupos del grupo Ansioliticos (N05B) en Castilla y Leon. 2010-2015.

Gasto atribuible \ 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Derivados de Benzodiazepina 96,97% 96,58% 96,34% 96,38% 96,22% 96,61%
Derivados de Difenilmetano 3,03% 3,42% 3,66% 3,62% 3,78% 3,39%
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Tabla 90: Evolucion anual del gasto atribuible en Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015.

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 3,99% 4,46% 5,04% 6,13% 6,76% 7,14%
CLORAZEPATO DE POTASIO 6,88% 7,66% 5,50% 5,56% 5,56% 5,43%
LORAZEPAM 29,02% 29,19% 29,25% 29,61% 30,01% 31,07%
BROMAZEPAM 10,75% 10,11% 8,54% 8,43% 8,33% 8,38%
KETAZOLAM 4,16% 4,34% 4,50% 4,72% 4,75% 4,57%
ALPRAZOLAM 34,72% 33,79% 35,98% 37,08% 37,01% 36,39%
HALAZEPAM 2,62% 2,83% 3,13% 1,04% 0,00% 0,00%
DIAZEPAM EN ASOCIACION 2,00% 2,03% 2,15% 2,00% 1,92% 1,84%
HIDROXIZINA 3,03% 3,42% 3,66% 3,62% 3,78% 3,39%

Tabla 91: Evolucion anual del coste tratamiento dia de principios activos Ansioliticos (NO5B) en Castilla y Leon. 2010-2015.

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 0,09 € 0,09 € 0,09 € 0,09 € 0,09 € 0,09 €
CLORAZEPATO DE POTASIO 0,16 € 0,16 € 0,10 € 0,10 € 0,11 € 0,11 €
LORAZEPAM 0,09 € 0,08 € 0,07 € 0,07 € 0,07 € 0,07 €
BROMAZEPAM 0,30 € 0,26 € 0,21 € 0,21 € 0,21 € 0,21 €
CLOBAZAM 0,19 € 0,19 € 0,19 € 0,19 € 0,19 € 0,19 €
KETAZOLAM 0,26 € 0,26 € 0,26 € 0,26 € 0,26 € 0,25 €
ALPRAZOLAM 0,16 € 0,14 € 0,13 € 0,13 € 0,13 € 0,12 €
HALAZEPAM 0,33 € 0,33 € 0,33 € 0,33 € 0,33 €| sin consumo
PINAZEPAM 0,45 € 0,45 € 0,45 € 0,44 € 0,45 € 0,46 €
CLOTIAZEPAM 0,12 € 0,12 € 0,12 € 0,12 € 0,12 € 0,12 €
DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,16 € 0,16 € 0,16 € 0,16 € 0,16 € 0,16 €
CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,18 € 0,17 € 0,25 € 0,22 €| sin consumo | sin consumo
BENTAZEPAM 0,44 € 0,44 € 0,44 € 0,44 € 0,44 € 0,44 €
HIDROXIZINA 0,22 € 0,22 € 0,23 € 0,22 € 0,22 € 0,22 €
BUSPIRONA 1,33 € sin consumo sin consumo sin consumo sin consumo | sin consumo
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Tabla 92: Evolucion anual del coste tratamiento dia de especialidades farmacéuticas con nombre comercial de principios activos Ansioliticos (NO5B)

en Castilla y Leon. 2010-2015.

2010 2011 2012 2013 2014 2015
DIAZEPAM 0,09 € 0,09 € 0,09 € 0,09 € 0,09 € 0,09 €
CLORAZEPATO DE POTASIO 0,16 € 0,16 € 0,22 € 0,20 € 0,19 € 0,19 €
LORAZEPAM 0,12 € 0,21 € 0,46 € 0,44 € 0,41 € 0,38 €
BROMAZEPAM 0,30 € 0,41 € 0,69 € 0,65 € 0,59 € 0,55 €
CLOBAZAM 0,19 € 0,19 € 0,19 € 0,19 € 0,19 € 0,19 €
KETAZOLAM 0,26 € 0,26 € 0,26 € 0,26 € 0,26 € 0,25 €
ALPRAZOLAM 0,27 € 0,29 € 0,34 € 0,32 € 0,30 € 0,28 €
HALAZEPAM 0,33 € 0,33 € 0,33 € 0,33 € 0,33 €| sin consumo

PINAZEPAM 0,45 € 0,45 € 0,45 € 0,44 € 0,45 € 0,46 €
CLOTIAZEPAM 0,12 € 0,12 € 0,12 € 0,12 € 0,12 € 0,12 €
DIAZEPAM EN ASOCIACION 0,16 € 0,16 € 0,16 € 0,16 € 0,16 € 0,16 €
CLORAZEPATO DIPOTASICO EN ASOCIACION 0,18 € 0,17 € 0,25 € 0,22 €| sin consumo sin consumo

BENTAZEPAM 0,44 € 0,44 € 0,44 € 0,44 € 0,44 € 0,44 €
HIDROXIZINA 0,22 € 0,22 € 0,23 € 0,22 € 0,22 € 0,22 €
BUSPIRONA 1,33 €| sin consumo | sin consumo sin consumo sin consumo sin consumo

Tabla 93: Evolucion anual del coste tratamiento dia de especialidades farmacéuticas genéricas de principios activos Ansioliticos (NO5SB) en Castilla y

Leon. 2010-2015.

2070 217 2012 2013 2074 2075
CLORAZEPATO DE POTASIO sin consumo 4,99 € 0,20 € 0,22 € 0,24 € 0,25 €
LORAZEPAM 0,30 € 0,13 € 0,09 € 0,09 € 0,09 € 0,09 €
BROMAZEPAM sin consumo 0,76 € 0,30 € 0,31 € 0,33 € 0,34 €
ALPRAZOLAM 0,37 € 0,26 € 0,21 € 0,22 € 0,22 € 0,21 €
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