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Patrones de uso de farmacos antidemencia en un grupo
de pacientes de Colombia

Luis F. Calvo-Torres, Rafael Bernal-Cobo, Paola M. Trujillo-Quintero, Andrés Gaviria-Mendoza,
Jorge E. Machado-Alba

Introduccién. Los beneficios del manejo farmacoldégico con medicamentos antidemencia alin no estan del todo demostra-
dos, e incluso hay carencia de trabajos que describan su perfil de utilizacién. El presente trabajo buscé determinar los pa-
trones de prescripcion de farmacos antidemencia en una poblacién de Colombia.

Pacientes y métodos. Estudio descriptivo de corte transversal. Mediante una base de datos sistematizada de 3,5 millones
de afiliados al sistema de salud colombiano, se seleccioné a pacientes con dispensaciones ininterrumpidas de farmacos
antidemencia entre agosto y octubre de 2016. Se analizaron variables sociodemogrdaficas, farmacolégicas y comedicacio-
nes. Se estimaron los costes de las terapias a partir del precio de referencia de los medicamentos.

Resultados. Se identificé a 8.372 pacientes con una edad media de 79,5 + 8,7 afios; el 65,3% (n = 5.471) fueron mujeres.
El formaco mas utilizado fue la rivastigmina (69,6%), principalmente en presentacién transdérmica, sequida de la me-
mantina (31,4%). En general, la dosis media administrada por dia fue inferior a la dosis diaria definida. Solamente 568
pacientes (6,7%) usaron terapia combinada. El 84,3% de los pacientes (n = 7.061) usé medicamentos para alguna comor-
bilidad y el 54,2% (n = 4.535) tenia otro neurofarmaco. El coste por 1.000 habitantes/dia de la rivastigmina fue de 3,47

ddlares, y de la memantina, de 0,30 délares.

Conclusién. Los pacientes con medicamentos antidemencia los estdn empleando en dosis inferiores a las definidas y pre-
sentan una importante frecuencia de comorbilidades y comedicaciones.

Palabras clave. Demencia. Farmacoepidemiologia. Inhibidores de la colinesterasa. Prescripcién de medicamentos.

Introduccion

La demencia es un sindrome caracterizado por un
deterioro global y progresivo de las funciones cere-
brales cognitivas y es una de las principales causas
de discapacidad en las personas mayores. Actual-
mente, no existe un tratamiento curativo para los
diferentes tipos de demencias [1].

Las tasas mundiales de demencia estdn aumen-
tando rapidamente, situacion relacionada con el en-
vejecimiento poblacional. Condiciones neuroldgicas
como la demencia corresponden a la tercera causa
de afos vividos en discapacidad [2]. Su prevalencia
varia entre el 2-3% en el grupo de 70-75 anos al 25%
en los mayores de 85 afos [2]. En edades avanza-
das, las mujeres tienen mayor probabilidad de desa-
rrollar demencia, principalmente por enfermedad de
Alzheimer (EA), mientras que la prevalencia de de-
mencia de tipo vascular es mayor en hombres [2].

Las demencias, y en especial la EA, representan
una gran carga financiera a los sistemas de salud.
Por ejemplo, 5,2 millones de personas de todas las
edades en Estados Unidos sufren esta condicidn [3].
Se plantea que el coste total de esta enfermedad fue
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de 203.000 millones de délares en 2013 en Estados
Unidos y que el coste medio de un paciente con de-
mencia mayor de 65 afios era de 45.657 d6lares [3].

Estimaciones de Dementia Worldwide Cost Da-
tabase indican que en 2009 los costes de demencia
para Colombia fueron de 1.954 millones de délares
[4]. Sin embargo, este modelo se basa en estimativos
de prevalencia en Sudamérica, pero no estd ajustado
por acceso a medicamentos inhibidores de la coli-
nesterasa para el tratamiento de la EA (los cuales
ingresaron al plan de beneficios del sistema de salud
de Colombia en 2012) [3]. Modelos mas recientes
indican que, en el pais, un paciente con EA puede
llegar a representar 2.385 ddlares al afo en gastos
directos para el asegurador (los relacionados direc-
tamente con la atencion de la enfermedad, como
medicamentos o consultas médicas) [5].

En el pais se desconoce la forma de utilizaciéon
de este grupo de fairmacos en particular, por lo que
se planteé como objetivo determinar los patrones
de prescripcién de los fairmacos antidemencia y las
variables asociadas a su utilizacién en una pobla-
cién de pacientes afiliados al sistema de salud de Co-
lombia en el afio 2016.

Grupo de Investigacion en Farmaco-
epidemiologia y Farmacovigilancia;
Universidad Tecnoldgica de Pereira-
Audifarma S.A. (L.F. Calvo-Torres,
R. Bernal-Cobo, Paola M. Trujillo-
Quintero, A. Gaviria-Mendoza,
J.E. Machado-Alba). Grupo
Biomedicina; Fundacion
Universitaria Auténoma de las
Américas (A. Gaviria-Mendoza).
Pereira, Colombia.

Correspondencia:

Dr. Jorge Enrique Machado Alba.
Grupo de Investigacion en Farmaco-
epidemiologia y Farmacovigilancia.
Universidad Tecnoldgica de Pereira-
Audifarma S.A. Calle 105, n.2 14-140.
Pereira, Risaralda, Colombia.

E-mail:
machado@utp.edu.co

Agradecimientos:
S.C. Lépez y C. Tovar, por su apoyo
en la generacion de la base de datos.

Aceptado tras revision externa:
03.12.18.

Como citar este articulo:
Calvo-Torres LF, Bernal-Cobo R,
Trujillo-Quintero PM, Gaviria-
Mendoza A, Machado-Alba JE.
Patrones de uso de farmacos
antidemencia en un grupo de
pacientes de Colombia. Rev Neurol
2019; 68: 409-16. doi: 10.33588/
rn.6810.2018361.

© 2019 Revista de Neurologia

409



L.F. Calvo-Torres, et al

N

SNcC

PHARMA, CA.

410

Pacientes y métodos

Se realizé un estudio observacional de corte trans-
versal sobre los habitos de prescripcion de farma-
cos antidemencia en una poblacién aproximada de
3,5 millones de personas afiliadas al régimen pago
del Sistema de Salud de Colombia en cinco compa-
iifas aseguradoras, lo que corresponde aproximada-
mente al 17% de la poblacién afiliada activa de este
régimen en el pais y al 7,3% de la poblacién colom-
biana.

Se analizé la formulacién de los pacientes trata-
dos con medicamentos antidemencia entre el 1 de
agosto y el 31 de octubre de 2016 en todas las ciu-
dades colombianas en las que se dispone de bases
de datos fiables. Se incluyeron los datos de indivi-
duos con dispensaciéon de medicamentos antide-
mencia, edad > 50 afos y de cualquier sexo, cuyo
tratamiento se mantuvo ininterrumpidamente du-
rante los tres meses de estudio.

A partir de la informacién sobre los consumos
de medicamentos de la poblacion afiliada, obtenida
de manera sistematica por la empresa dispensadora
(Audifarma S.A.), se disefié una base de datos que
permitid recoger los siguientes grupos de variables
de los pacientes:

— Sociodemogrdficas: sexo, edad, ciudad.

— Fdrmaco antidemencia: nombre del medicamen-
to, dosis y cantidad dispensada. Se utiliz6 la do-
sis diaria definida como unidad de medida de la
utilizacion de los siguientes firmacos, segun las
recomendaciones de la Organizacién Mundial de
la Salud: uso de inhibidores de acetilcolinestera-
sas del sistema nervioso central (rivastigmina,
donepecilo y galantamina) y uso de agonistas del
receptor N-metil-D-aspartato (memantina).

En Colombia existe una lista de medicamentos

cubiertos por los planes de beneficios del siste-

ma de salud a través de las aseguradoras. En teo-
ria, todos los medicamentos de dicha lista deben
dispensarse sin inconvenientes a los pacientes,
mientras que las moléculas fuera del listado re-
quieren un proceso adicional de autorizacion que

implica una formulacién especial del médico y

tramites del paciente ante el asegurador. Duran-

te el periodo de estudio, solamente la rivastigmi-
na se encontraba incluida en dicha lista.

Los costes unitarios totales, el coste de la dosis me-

dia prescrita y el coste por 1.000 habitantes/dia se

utilizaron para estimar el impacto econémico por
gastos directos del uso de farmacos antidemen-
cia, utilizando el precio de referencia de la com-
paiiia de distribucién (se calcularon los valores
en ddlares estadounidenses a partir del valor de

referencia del Banco de la Republica: 1 ddlar esta-
dounidense = 2.935,5 pesos colombianos).

— Comedicacién: se acept6 la comedicacién como
un indicador sustitutivo de la enfermedad créni-
ca, considerando las siguientes circunstancias:
antidiabéticos e insulinas (diabetes mellitus), an-
tiulcerosos (enfermedad acidopéptica), antide-
presivos (trastorno depresivo), ansioliticos e hip-
néticos (trastornos de ansiedad o sueno), hipoli-
pidemiantes (dislipidemia, riesgo cardiovascular),
hormona tiroidea (hipotiroidismo), antihiper-
tensivos y diuréticos (hipertensién arterial), an-
tipsicéticos (psicosis, esquizofrenia), antiepilép-
ticos (epilepsia), broncodilatadores (enfermedad
pulmonar obstructiva crénica o asma), analgési-
cos (dolor), anticoagulantes y antiagregantes (ries-
go de trombosis venosa o de evento cardiocere-
brovascular), y antiparkinsonianos (enfermedad
de Parkinson). Bajo la denominacién de neuro-
farmacos se agruparon los antidepresivos, los an-
tipsicoticos, los antiepilépticos, los ansioliticos/
hipnéticos y el carbonato de litio. Adicionalmen-
te, se revisaron los diagnésticos de demencias
registrados al momento de la dispensacion se-
gun la Clasificacién Internacional de Enferme-
dades, décima edicién (CIE-10).

Ademas, se identificaron medicamentos con efecto
anticolinérgico empleando la escala propuesta por
Rudolph et al, que implican riesgo debido a sus po-
sibles efectos adversos, sobre todo cognitivos [6].
En tales casos se analizé la conveniencia o no de la
asociacion del medicamento antidemencia con base
en los efectos farmacoldgicos que puedan tener en
la comorbilidad.

El protocolo fue aprobado por el Comité de Bio-
ética de la Universidad Tecnoldgica de Pereira en la
categoria de ‘investigacion sin riesgo, no se maneja-
ron datos de cardcter personal de los pacientes y se
respetaron los principios de confidencialidad de la
informacién de la Declaracién de Helsinki.

Para el andlisis de los datos se utiliz6 el progra-
ma estadistico SPSS v. 24.0. Se emple6 una estadis-
tica descriptiva como medidas de tendencia central
y dispersién para variables continuas y porcentajes
para variables categdricas. Se realizaron pruebas de
chi cuadrado para variables categdricas. Se realiz6
un modelo de regresién logistica usando como va-
riables dependientes la necesidad de comedicacién
(si/no) y recibir terapia combinada o monoterapia
antidemencia, y como covariables las que se asocia-
ron significativamente a éstas en los andlisis biva-
riados. Se determiné una p < 0,05 como nivel de
significacion estadistica.
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Resultados

Se identificé a 8.372 pacientes en tratamiento con
farmacos antidemencia durante los tres meses eva-
luados. El 65,3% fueron mujeres (n = 5.471). El pro-
medio de edad era de 79,5 + 8,7 aiios (rango: 50-105
afios). Se encontr6 que el 14,1% estaba en el grupo
de 65-74 afios; el 36,3%, entre 75-84 afios. y el 24,1%
eran mayores de 85 afos.

Se logré identificar un diagnéstico relacionado
con demencia en el 80% (1 = 6.699) de la poblacién:
la EA era la mas frecuente (70,7%; n = 4.737), segui-
da de otras demencias (23,7%; n = 1.587) y demen-
cias vasculares (5,6%; n = 375).

En la tabla I se resumen los patrones de prescrip-
cién de los medicamentos antidemencia utilizados
con mayor frecuencia en Colombia. Los agentes mds
prescritos fueron rivastigmina (69,6%) y memanti-
na (31,4%). En general, los medicamentos se usaron
en dosis inferiores a las dosis diarias definidas.

Monoterapia frente a terapia combinada

Del total de pacientes del estudio, a 7.804 (93,2%) se
les prescribié un solo firmaco antidemencia, mien-
tras que a 564 (6,7%) se les indicé una asociacién de
dos fairmacos. Hubo cuatro pacientes (< 1%) con tres
medicamentos. La figura muestra la relacién mono-
terapia/terapia combinada para los farmacos eva-
luados; destaca el hecho de que fue mas probable
emplearlos solos que en combinacién, y que no se
encontraron diferencias estadisticamente significa-
tivas entre recibir monoterapia segin el sexo.

Entre los 568 pacientes a quienes se les prescri-
bieron asociaciones de medicamentos antidemen-
cia, las utilizadas con mayor frecuencia fueron me-
mantina + rivastigmina (n = 426; 75%), memantina
+ galantamina (n = 71; 12,5%) y memantina + done-
pecilo (n = 60; 10,6%).

Al analizar mediante regresion logistica binaria
la relacién entre el empleo de terapia combinada
antidemencia y otras variables, se encontré que la
edad mayor de 65 afos, recibir antipsicéticos atipi-
cos y los tratados en la ciudad de Cartagena tuvie-
ron mayor probabilidad de recibir terapia antide-
mencia combinada, mientras que recibir antipar-
kinsonianos o paracetamol y ser tratado en las ciu-
dades de Bogot4, Cali y Bucaramanga se asocié con
una menor probabilidad (Tabla II).

Comedicacion

Las demencias frecuentemente se acompaian de
comorbilidades que requieren tratamiento adicio-
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Figura. Frecuencia de prescripcién de farmacos antidemencia solos o en terapia combinada.
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Tabla I. Patrones de prescripcion de farmacos antidemencia (n = 8.372).

Prescripciones/usuarios  Dosis prescritas (mg/dia)

n % Media Moda

nDDD

Relacién
mujer/
hombre

Edad
media
(afios)

Rivastigmina 5.828 69,6 12,2 6,0

Transdérmica 5.652 67,5 12,4 6,0

oral 197 2,4 32 1,9

1,9a1
1,9a1

1,7a1

Memantina 2.625 18,7

2,0a1

Galantamina 262 31 12,4 14,9

0,78

1,6al

79,1

Donepecilo 229 2,7 6,3 6,7

0,84

2,0a1

80,0

nDDD: relacién entre la dosis media administrada y la dosis diaria definida.

nal. Entre los sujetos incluidos, 7.061 (84,3%) reci-
bian concomitantemente uno o varios de los siguien-
tes grupos de medicamentos que reflejan comorbi-
lidad y que podrian tener interacciones con los far-
macos antidemencia: antihipertensivos (n = 4.440;
53%), hipolipidemiantes (n = 3.124; 37,3%), analgé-
sicos (n = 2.408; 28,8%), antiagregantes plaqueta-
rios (n = 2.662; 31,8%), antiulcerosos (n = 2.347;
28%), levotiroxina (1 = 1.663; 19,9%), antidiabéticos
(m = 1.332; 15,9%), broncodilatadores (n = 793;
9,5%), antiparkinsonianos (n = 560; 6,7%) y anticoa-
gulantes (n = 256; 3,1%).

Ademas, se consideraron los neurofdrmacos adi-
cionales al fairmaco antidemencia que estaban reci-
biendo estos pacientes: 4.535 (54,2%) tenian formu-
lado alguno, como antidepresivos atipicos (n = 2.879;
63,5%), antipsicéticos atipicos (n = 1.590; 35,1%),

am
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Tabla Il. Variables asociadas con recibir terapia combinada con farmacos antidemencia en modelos de

regresion logistica binaria.

Intervalo de confianza al 95%
Odds

ratio

Significacion

Inferior Superior

Edad > 65 afios

0,046 1,28 1,01 1,64

Antiparkinsonianos

0,005 0,53 0,34 0,83

Antipsicéticos atipicos

< 0,001 1,64 1,31 2,05

Uso de

Paracetamol

< 0,001 0,75 0,60 0,93

Anticolinérgicos

0,219 1,14 0,93 1,40

Bogota

< 0,001 0,66 0,52 0,82

Cali

< 0,001 0,58 0,45 0,74

Bucaramanga

0,038 0,48 0,24 0,96

Ciudades
Pereira

0,105 1,31 0,94 1,83

Cartagena

0,017 1,57 1,08 2,28

Medellin

0,195 1,31 0,87 1,96

Constante

0,000 0,07

412

antiepilépticos (n = 955; 21,1%), ansioliticos/hipné-
ticos (1 = 538; 11,8%) y antipsicéticos tipicos (n = 527;
11,6%), entre otros. Se encontré que, en total, 2.796
(28,6%) pacientes recibian adicionalmente otro psi-
cofdarmaco; 1.230 (14,7%), dos psicofdrmacos; 508
(6,1%), entre tres y cinco, e incluso hubo un pacien-
te con seis de estos farmacos.

Se identificé a 4.437 pacientes (53%) que reci-
bian medicamentos con algun efecto anticolinérgi-
co. Segun la potencia del efecto, 3.105 (37,1% del
total de pacientes) utilizaban anticolinérgicos con
efecto probable; 161 (1,9%), con efecto fuerte, y 2.080
(24,8%), con efecto muy fuerte.

El andlisis multivariado de la relacién entre el em-
pleo de comedicacién y otras variables mostré que
el incremento de la edad, ser tratado en la ciudad
de Barranquilla y Pereira, y recibir rivastigmina se
asociaron con mayor probabilidad de tener come-
dicacién (Tabla III).

Comparacion entre ciudades

Se compararon las variables demogréficas y algu-
nos indicadores de prescripcién entre las 81 ciuda-
des colombianas incluidas en este estudio. En la ta-

bla IV sélo se incluyeron las siete mayores, donde
residen el 79,3% de las personas evaluadas. Se en-
contraron diferencias en la frecuencia de uso de te-
rapia combinada y en la comedicacion entre éstas.

Analisis economico

La estimacion del coste directo total de la dispensa-
cién de memantina y rivastigmina a la poblacién
afiliada en el afio 2016 fue de 377.291,5y 4.473.311,9
dolares, respectivamente. La presentacion de rivas-
tigmina en parches correspondié al 98,5% del coste
total de la prescripcion de este medicamento. El cos-
te de una dosis media prescrita de memantina fue
de 0,39 dolares. La dosis diaria definida por 1.000
habitantes/dia de memantina fue de 0,49, y el coste
por 1.000 habitantes/dia, de 0,30 doélares. El coste
de la prescripcion de una dosis media prescrita de
rivastigmina en parche fue de 2,13 ddlares. La dosis
diaria definida por 1.000 habitantes/dia de rivastig-
mina en parche fue de 2,11 y el coste por 1.000 ha-
bitantes/dia, de 3,47 ddlares. En la tabla V se mues-
tran los resultados del andlisis econdmico de todas
las moléculas de estudio.

Discusion

El presente estudio permitié determinar los patro-
nes de prescripcion de los farmacos antidemencia
utilizados con mayor frecuencia en pacientes afilia-
dos al sistema de salud de Colombia. Los resultados
pueden ser utilizados por los administradores en
salud para tomar decisiones dirigidas a mejorar la
atencion sanitaria de los pacientes con EA y otras
demencias.

La distribucién por sexo y edad de los pacientes
con demencia en los diferentes estudios presenta
algunas variaciones segtn la ubicacién geografica y
la etnia [7-9].

La mayor proporcién de mujeres en el presente
estudio (65,3%) guarda relacién con la distribucién
por sexo notificada en los pacientes con demencia
en la bibliografia mundial; cabe mencionar que, de
hecho, en estudios realizados en Europa, América
Latina, Australia y ciertas dreas de Asia, el sexo fe-
menino tuvo mayor frecuencia de demencia, espe-
cialmente después de los 65 aiios, donde la tasa se
duplica cada cinco afios [7,8].

El promedio de edad (79,5 afios) y la proporciéon
de pacientes mayores de 75 afios (> 60%) de este es-
tudio son reflejo de los resultados notificados, que
evidencian la duplicacién de la prevalencia de la EA
por cada 5-10 anos después de la séptima década de

www.neurologia.com  Rev Neurol 2019; 68 (10): 409-416
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la vida [9,10]. El predominio de EA como diagndsti-
co de demencia en la poblacion de estudio es tam-
bién consistente con la epidemiologia descrita glo-
balmente [9].

La mayor frecuencia de prescripcién de rivastig-
mina concuerda con informes de otros estudios en
los cuales se evidencia un mayor uso de inhibidores
de la colinesterasa (donepecilo, rivastigmina y ga-
lantamina) sobre la memantina para el tratamiento
de pacientes con demencia [11,12]. Este mayor uso
de rivastigmina se puede explicar en gran parte
porque se encontraba incluido en el listado del plan
de beneficios del sistema de salud de Colombia, a
diferencia de otros firmacos antidemencia, como el
donepecilo y la memantina, que requerian una soli-
citud especial para su prescripcién y dispensacion.
En cualquier caso, los medicamentos solamente se
aprueban para el uso en demencia. En general, los
inhibidores de la colinesterasa han sido ttiles en di-
versos tipos de demencia y en diferentes etapas,
mientras que el uso de memantina estd reservado
usualmente de manera especifica para la EA mode-
rada a grave [13], lo cual también puede incidir en
los patrones de uso de estos fairmacos.

Al igual que en otras poblaciones, las dosis dia-
rias prescritas de los diferentes firmacos antide-
mencia son inferiores a las dosis diarias definidas
recomendadas, con excepcion del uso del parche de
rivastigmina [14]. Esto puede deberse, en parte, a
que algunos pacientes se podrian encontrar comen-
zando tratamiento con las moléculas de estudio, lo
cual se debe realizar usualmente en dosis inferiores
a la de mantenimiento, con el fin de alcanzar mejor
tolerabilidad a las terapias [15]. La dosis media pres-
crita del parche de rivastigmina es mds alta que la
dosis diaria definida y la notificada en otros estu-
dios, posiblemente en relacion con la creciente y re-
ciente evidencia sobre la eficacia y tolerabilidad del
parche de 13,3 mg en el desempeiio de pruebas en
funciones cognitivas y actividades de la vida cotidia-
na en pacientes con EA leve, moderada y grave [16].
La frecuencia de uso de monoterapia en Colombia
fue similar a la descrita en un estudio alemén en
2013 (93,2% frente a 93,3%) y mayor que la descrita
en un estudio irlandés entre 2006 y 2010 (93,2%
frente a 77,4%) [17,18], similitudes y diferencias que
podrian explicarse, al menos en parte, por la tempo-
ralidad en la ejecucién de los estudios en relaciéon
con la disponibilidad de algunos de estos medica-
mentos y la evidencia disponible sobre eficacia o
efectividad en estos paises. Las combinaciones mas
frecuentemente utilizadas en el presente estudio
(memantina con rivastigmina o galantamina) difie-
ren de las utilizadas en otra publicacién descriptiva
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Tabla lll. Variables asociadas de |a terapia antidemencia con recibir medicamentos para comorbilidades

en modelos de regresion logistica binaria.

Odds

Significacién ratio

Intervalo de confianza al 95%

Inferior

Superior

65-74 afios 0,345 1,15

0,86

Edad 75-84 afios 0,136 1,23

0,94

> 85 afios 0,020 1,39

1,05

Donepecilo 0,286

Galantamina 0,040 0,67

Uso de

Memantina 0,912

Rivastigmina < 0,001 1,69

Bucaramanga 0,001

Cali 0,447 1,07

Ciudades Barranquilla < 0,001

Pereira < 0,001

Medellin < 0,001

Constante 0,000 3,01

similar (memantina-donepecilo y memantina-rivas-
tigmina) [18]. La variabilidad frecuentemente ha-
llada en estudios de prescripcién de medicamentos
puede depender de diferentes factores, como las
preferencias de los médicos, las condiciones comér-
bidas particulares de los pacientes y la accesibilidad
a medicamentos en los diferentes sistemas de salud,
entre otros.

Solo se encontr6 un estudio que utilizé6 modelos
de regresion logistica para abordar las variables re-
lacionadas con recibir terapia combinada, el cual se
realiz6 especificamente en pacientes con EA con
una metodologia de cohortes. No obstante, cabe re-
saltar que en los pacientes que recibian terapia com-
binada era mds probable que fueran mayores de 85
anos, mientras que en el presente estudio esta aso-
ciacion se encuentra a partir de edades mas tempra-
nas, especificamente desde los 65 afos [18,19]. El
uso de antiparkinsonianos se asocié como factor
protector para recibir terapia combinada, lo cual
puede deberse a que las demencias asociadas a en-
fermedad de Parkinson se han tratado con rivastig-
mina solamente, por ser el tnico farmaco antide-
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Tabla IV. Comparacién de algunas variables demograficas e indicadores de prescripcion de farmacos antidemencia en siete ciudades colombianas.

Bogotd Cali Barranquilla  Pereira Cartagena  Medellin  Bucaramanga Colombia
(n=2.619) (n=2.033) (n=730) (n=478) (n=315) (n=259) (n=208) (n=8.372)
Edad media (afios) 79,3 80,7 77,6 80,3 76,4 80,3 81,1 79,5
Muijeres 66,0% 62,3% 71,2% 64,9% 71,1% 61,8% 66,3% 65,3%
Monoterapia 94,7% 95,3% 89,7% 89,5% 87,9% 88,0% 95,7% 93,2%
Comedicacién 83,5% 85,7% 90,4% 92,7% 86,7% 72,6% 73,1% 84,3%
Rivastigmina  74,0% 78,0% 69,6% 47,7% 59,4% 59,8% 50,5% 69,6%
Memantina 24,2% 23,1% 36,3% 52,7% 41,6% 46,3% 49,5% 31,4%
Prescripcién
Galantamina 4,5% 2,1% 2,5% 3,6% 6,7% 1,9% 0,5% 3,1%
Donepecilo 2,6% 1,4% 1,9% 6,9% 4,8% 3,9% 3,8% 2,7%

Tabla V. Andlisis econdmico de farmacos antidemencia (n = 8.372).

Coste total en Coste de la

2016 (délares)  DDP (délares) DHD  CHD

Rivastigmina 4.473.311,9
Transdérmica 4.406.992,6 2,13 21 3,47
Oral 66.319,3 0,91 0,02 0,05
Memantina 377.291,5 0,39 0,49 0,30
Galantamina 181.621,3 1,92 0,06 0,14
Donepecilo 18.206,3 0,22 0,06 0,01

CHD: coste por 1.000 habitantes/dia; DDP: dosis diaria prescrita; DHD: do-
sis diaria definida por 1.000 habitantes/dia.

mencia aprobado en esta indicacion [20]. No se ha
encontrado en la bibliografia un estudio que permi-
ta identificar la razén por la cual el paracetamol se
asocie con menor probabilidad de recibir terapia
combinada con farmacos antidemencia.

El anélisis de comorbilidades mostré que la ma-
yoria corresponde a enfermedades prevalentes en
pacientes ancianos, como hipertensién y dislipide-
mia, lo que es consistente con la media de edad de
los sujetos de este estudio y con lo descrito en otros
publicaciones [21]. La prescripcién conjunta de me-
dicamentos antidemencia con otros neurofirmacos
(54,2%) indica la alta frecuencia de comorbilidad de
las demencias con trastornos psiquidtricos. Frecuen-
cias de coprescripciones altas fueron descritas por

Theodorou et al con antidepresivos del tipo inhi-
bidores selectivos de la recaptacién de serotonina
(12,9%) y antipsicéticos atipicos (21,8%) [22]. Cabe
mencionar que la frecuencia de comedicacién con
antiepilépticos no necesariamente refleja la presen-
cia de esta condicién en esta poblacion, dado que se
conoce que alrededor del 50% de la prescripcion de
estos medicamentos en Colombia se realiza por
una indicacion diferente, especialmente relaciona-
da con dolor neuropatico [23]. En concordancia,
Barro-Belaygues et al encontraron que, en centros
geridtricos, la prevalencia de depresién era mayor
en pacientes con demencia (43,6% frente a 37,4% en
pacientes sin demencia; p < 0,001) [24].

Es importante anotar que una gran proporcion
de pacientes recibian analgésicos, similar a lo des-
crito en otros trabajos [25,26]. Otro aspecto impor-
tante en la comedicacion es la presencia de firma-
cos utilizados para el tratamiento de comorbilidades
que poseen un efecto anticolinérgico (efecto proba-
ble, 37,1%, y efecto muy fuerte, 24,8%) y podrian
potencialmente contrarrestar los efectos beneficio-
sos de fairmacos antidemencia, precipitando los sin-
tomas y empeorando el desempefio cognitivo que
afectan a la funcionalidad y la calidad de vida de es-
tos pacientes [27].

Los costes directos promedio estimados del tra-
tamiento con los principales medicamentos antide-
mencia identificados en este estudio son al menos
tres veces menores que los notificados para otras
poblaciones, posiblemente porque los precios en
Colombia estan regulados por las autoridades de
salud [28-30]; sin embargo, cabe mencionar que no
se indagaron los costes indirectos (que incluyen, por
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ejemplo, el absentismo laboral de los pacientes o de
sus cuidadores).

Las dosis diarias definidas por 1.000 habitantes/
dia para la memantina (0,49 frente a 5,93) y la rivas-
tigmina (2,10 frente a 7,65) son inferiores a las co-
municadas en un estudio realizado en el Pais Vasco
con datos del afio 2011 [30]; esta medida expresa
una importante diferencia en el consumo de estos
medicamentos al comparar las dos poblaciones.

Este estudio presenta las limitaciones propias
del disefio observacional. Por ejemplo, los datos se
obtuvieron de registros de dispensacién de medica-
mentos y no se evaluaron historiales clinicos de los
pacientes para identificar la pertinencia de la for-
mulacién, los diagnoésticos especificos del tipo y
gravedad de la demencia, el tiempo de evolucién ni
la dosificacion exacta (dosis iniciales y de manteni-
miento), para lo cual se requieren nuevos estudios
que profundicen en estos aspectos. Tampoco se
disponen de datos en cuanto a adhesién al trata-
miento, la efectividad de la terapia o la presencia de
reacciones adversas. Los resultados son aplicables a
poblaciones con caracteristicas demograficas y de
cobertura por un sistema de salud similares a la po-
blacién estudiada.

En conclusidn, se lograron describir los patrones de
uso de los fairmacos antidemencia en un grupo de
pacientes colombianos. El medicamento mads fre-
cuentemente empleado es la rivastigmina, especial-
mente en presentacién transdérmica y en pacientes
con edad avanzada. En general, los firmacos anti-
demencia se estan empleando en dosis inferiores a
las definidas, en monoterapia, en pacientes con un
gran nimero de comorbilidades y que toman una
amplia variedad de otros medicamentos. Represen-
tan una importante inversion en salud, la cual pro-
bablemente sea inferior a otras comunicadas inter-
nacionalmente gracias a la regulacién de los precios
de los medicamentos. Se deben generar nuevas in-
vestigaciones enfocadas en la efectividad y utilidad
de estas terapias en el contexto nacional.
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Patterns of antidemential drug use in a group of patients from Colombia

Introduction. The benefits of pharmacological therapy with anti-dementia drugs are not yet fully demonstrated and there
is even a lack of publications describing their use profile. The present work sought to determine the prescription patterns
of anti-dementia drugs in a Colombian population.

Patients and methods. Descriptive cross-sectional study. Through a systematized database of 3.5 million affiliates to the
Colombian health system, patients with uninterrupted dispensing of anti-dementia drugs between August-October/2016
were selected. Sociodemographic, pharmacological and comedication variables were analyzed. The costs of the therapies
were estimated from the reference price of the medicines.

Results. We identified 8372 patients with a mean age of 79.5 + 8.7 years and 65.3% (n = 5471) were women. The most
widely used medication was rivastigmine (69.6%), mainly in transdermal presentation, followed by memantine (31.4%).
In general, the average dose administered per day was lower than the defined daily dose. Only 568 patients (6.7%) used
combination therapy. 84.3% of patients (n = 7061) used some additional medication and 54.2% (n = 4535) had another
neurologic medication. The cost per 1000 inhabitants/day of rivastigmine was 3.47 USD and for memantine 0.30 USD.

Conclusion. Patients with anti-dementia drugs are using them at doses lower than those defined and they present an
important frequency of comorbidities and comedications.

Key words. Cholinesterase inhibitors. Dementia. Drugs prescription. Pharmacoepidemiology.
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