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Resumen

Titulo: impacto antes y durante la pandemia COVID-19 en la tendencia de consumo para
psicofarmacos en Colombia: un andlisis de series de tiempos interrumpidas. Objetivo:
Evaluar el impacto antes y durante pandemia COVID-19, sobre la tendencia de consumo
para psicofarmacos en Colombia, periodo 2017-2021. Metodologia: estudio observacional,
descriptivo longitudinal, donde a partir de las unidades facturadas de psicofarmacos desde
el afio 2017-2021 como periodo de interés, se analizé si la pandemia COVID-19 produjo un
cambio en la tendencia de consumo, la cual se realizé por el método de serie de tiempos
interrumpidas con recoleccion retrospectiva de la informacion a nivel nacional. Resultados
las moléculas que mostraron un impacto significativo frente a cambio de tendencia, y de
intercepto para series de tiempo interrumpidas las cuales fueron: Risperidona, Clobazam,
Zopiclona, y Vortioxetina mientras que las moléculas que mostraron cambios en puntos
especificos por outliers fueron: Quetiapina, Trazodona, Diazepam e Imipramina.
Conclusién La pandemia COVID-19 condujo en Colombia en su mayor proporcion una
tendencia decreciente importante frente al consumo de psicofarmacos durante el primer
semestre, con un aumento gradual del mismo con el pasar del tiempo.

Palabras Claves: psicofarmacos, series de tiempo interrumpidas, utilizacion de

medicamentos, antidepresivos, ansioliticos, hipndticos y antipsicoticos



Abstract.

Title: Impact before and during the COVID-19 pandemic on the consumption trend for
psychotropic drugs in Colombia: an analysis of interrupted time series. Objective: To
evaluate the impact before and during the COVID-19 pandemic, on the consumption trend
for psychotropic drugs in Colombia, during the period 2017-2021. Methodology: it is an
observational, descriptive longitudinal study, where from the units billed for psychotropic
drugs from the year 2017-2021 as the period of interest, it is intended to analyze whether
the COVID-19 pandemic produced a change in the trend of consumption of psychoactive
drugs the which is carried out through an interrupted time series analysis with retrospective
collection of information at the national level. Results The molecules that showed a
significant impact against trend change, and intercept for interrupted time series were:
Risperidone, Clobazam, Zopiclone, and Vortioxetine while the molecules that showed
changes at specific points due to outliers were: Quetiapine, Trazodone, Diazepam and
Imipramine. Conclusion The COVID-19 pandemic in Colombia led in general a decrease
in trend of the consumption of psychotropic drugs during the first semester, with a gradual

increase over time.

Keywords: psychoactive drugs, interrupted time series, medication use, antidepressants,

anxiolytics, hypnotics and antipsychotic
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Introduccion.

En la actualidad, los temas en torno a la salud mental son considerados una ruta
de atencion prioritaria por el impacto que tienen para el desarrollo individual, social y
productivo de una poblacion (Ministerio de Salud y Proteccién Social, 2020). Segun reportes
epidemiolégicos, los trastornos mentales generan una alta tasa de morbilidad, que
representa el 12 % de la carga mundial de enfermedades no transmisibles (Organizacién
Mundial de la Salud, 2004). Ahora bien, en Colombia segun la ultima encuesta nacional de
salud mental, los trastornos con mayor tasa de morbilidad y mortalidad para la ultima
década fueron depresion y conducta suicida (Encuesta Nacional de Salud Mental, 2015).
Por eso, garantizar la atencion oportuna de ansiedad, depresion, delirium y trastornos del
suefio (insomnio) resulta ser una medida costo efectiva comparada con no hacerlo, debido
a las consecuencias que genera, tales como discapacidad y aumento del gasto en salud

(Universidad de la sabana, 2021)

De acuerdo con el registro de pandemias en la historia, estas han contribuido a
una gama de efectos psicosociales tanto individuales como colectivos, y han evidenciado
desde claros sintomas neuropsiquiatricos hasta complejos cuadros mentales segun el
Departamento de Psiquiatria en la Facultad de Medicina de la Universidad Nacional
(Ramirez Ortiz, 2020). Situaciones como: aislamiento, confinamiento, sobreinformacion,
desconocimiento, desempleo, dindmica familiar complejo, abuso de tecnologia, pobreza,
enfermedad, hacinamiento, cambios de rutina, sedentarismo, falta de luz solar, virtualidad

de servicios médicos ambulatorios, y muerte, son una variedad de sucesos que agravaron



la problemética de salud mental anteriormente anunciada, en una poblacion susceptible a
cuadros clinicos como ansiedad, depresion, insomnio y delirium (Brooks, 2019). Con la
declaracibn de la pandemia COVID-19, la presentacion clinica de sintomas
neuropsiquiatricos, condujo a un uso no racional de psicofarmacos (Leong, Cowalek,

eltonsy , & Bolton, 2022)

Por lo anterior, resulta importante identificar la dinamica del mercado de los
psicofarmacos en el Gltimo quinquenio; en efecto, estudios similares concluyen que la
prescripcion de los farmacos antidepresivos en pacientes colombianos se esta haciendo
con Fluoxetina, Sertralina y Trazodona en indicaciones no aprobadas, donde la mayoria de
prescripciones fueron realizadas por medicina general asociadas a los diagnésticos de
depresion, ansiedad, migrafia, control de abuso de consumo de sustancias psicoactivas e
insomnio (Machado-Duque, Echeverri-Chabur, & Machado- Alba, 2017). Y es asi, como se
justifico la realizacion de esta investigacion debido a que en Colombia no hay disponibilidad
de informacion Farmacoepidemiologia en torno a psicofarmacos relacionada con la
pandemia COVID-19. Ahora bien, la razén de estudiar afios previos a la pandemia ,
describiendo datos desde el afio 2017 resulté por la necesidad de observar el
comportamiento usual del uso de los psicofarmacos antes de la intervencién (pandemia
COVID 19 como evento de interés), ya que al emplear unas series de tiempo interrumpidas
(modelos que requieren varios datos de andlisis) se hace necesario representar la
informacién por trimestres, para asi evidenciar en diferentes momentos del tiempo los
cambios de comportamiento en las variables de interés. En ese sentido, el objetivo de este

trabajo radic6 en iniciar un estudio de utilizacion de medicamentos pertenecientes a los



siguientes grupos farmacolégicos: antidepresivos, ansioliticos, antipsicéticos, e hipnéticos
pertenecientes al cédigo ATC NO5A, NO5B, NO5C y NO6A, donde a partir de una base de
datos del SISMED facilitada por IQVIA Colombia. Resultando de la necesidad de consolidar
la informacién relevante que permita tomar decisiones a las entidades reguladoras, asi
como también a los profesionales de la salud y el publico en general, para generar la
concientizacion acerca del uso racional de medicamentos, en particular psicofarmacos, ante

emergencias de salud publica como la pandemia por COVID 19.



1. Planteamiento del Problema

Los trastornos de salud mental en la actualidad son considerados una
problematica de salud publica por la variedad de repercusiones que generan, tales como:
pérdida de productividad, deterioro psicosocial, aumento de discapacidad y alto gasto en la
atencion de la salud. Los anteriores tienen un efecto de hasta el 12 % de las enfermedades
no transmisibles (Organizacion Mundial de la Salud, 2022), con una creciente tasa de
prevalencia e incidencia para patologias de la esfera mental. En consecuencia, se observa
un aumento en la demanda de psicofarmacos, favorecida por: automedicacion, incorrecta
prescripcion, e indebida dispensacion sin formula por parte del droguista, polimedicacion,
uso con fines delictivos, o droga con fines no terapéuticos (drogas de abuso), e implicacion
de intentos suicidas (Gomez Mendoza et al, 2022). En 2019, se estimé que la poblacién
donde se concentra mayor vulnerabilidad segin rango etario a nivel mundial para
enfermedad mental es la edad productiva entre 16 y 65 afios. Aun asi, se ha identificado
gue los trastornos psiquiatricos son mas predominantes en jovenes en relacién a adultos
mayores y mas alta presentaciébn en mujeres en comparacion a hombres (Organizacion
Mundial de la Salud, 2022). De cualquier modo, en Colombia se estima que las
presentaciones clinicas de mayor prevalencia en salud mental son: psicosis no afectivas
(delirium), depresion mayor, trastorno de ansiedad e insomnio (Tejada Morales, 2016). En
el mismo sentido, las investigaciones han encontrado que entre los afios 2017-2021
aumenté el namero de personas atendidas por salud mental en un 34,6%, con una
frecuencia de uso de servicio por persona de 4 atenciones/afio, en el que el 80% de la
poblacién consultan a causa de temas ten salud mental es perteneciente a la zona urbana,

de cuya poblacién atendida a causa de un trastorno mental corresponde al 57,4% a régimen



contributivo, y 60,77 % subsidiado (Ministerio de Salud,2021). Bajo el marco de la pandemia
por COVID-19 declarada como emergencia sanitaria el 11 de marzo del 2020 por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), surgi6 como medida de mitigacion iniciar la
autorizacion de confinamiento obligatorio a nivel nacional e internacional. Esto provocé una
respuesta no favorable en temas de salud mental por cambios en el estilo de vida con
aumento de estrés, pérdida laboral, incremento en la carga de trabajo en casa, violencia
intrafamiliar, poco ejercicio, escasa comunicacion interpersonal, relaciones en el marco de
la virtualidad. Siendo asi, y dando como resultado efectos clinicos: ansiedad, depresion,
estrés postraumatico, insomnio, y delirium los cuales aumentaron su prevalencia de
presentacion, como también aumenté de servicio de psicologia, reclusion voluntaria en
centros psiquiatricos, e incremento de automedicacién con psicofarmacos (Gualamo, Lo
Moro, Voglino, Bert, & Siliguini, 2020). Siendo los sintomas identificados: fatiga, irritabilidad,
problemas de concentracion, mialgias, artralgias, llanto facil, cambios de humor, cefaleas,
trastornos del suefio, entre otros, esto relacionado estrictamente con el desarrollo de un
sindrome pos-COVID-19 que evoluciona entre meses a afios. Al mismo tiempo, es preciso
citar que los psicofarmacos no son de venta libre sino de prescripcion médica por la
especialidad de psiquiatria, o en su defecto por medicina general. Se ha descrito también,
una gran problematica que radicé en el desconocimiento sobre los efectos colaterales e
interacciones medicamentosas de psicofarmacos por parte del personal sanitario (Gémez
Mendoza & et al, 2022), con el agravante de un aumento en la prevalencia >25 para
ansiedad y depresion en lo corrido de la pandemia por COVID-19, dentro de los trastornos
mentales (PAHO, 2022).Por lo que pandemia COVID-19 conllevo aislamiento, confinamiento

y consecuentemente aumento de la prevalencia e incidencia de patologia mental, como



también un aumento en la demanda de psicofarmacos favorecida por alta oferta de los
mismos (Ramirez Ortiz, 2020). Igualmente, la Interaccion farmacolégica, y efectos adversos
a causa de la polifarmacia, automedicacion, auto prescripcion, sobredosis, no correcta
prescripcion, y dispensacion de psicofarmacos, son medidas importantes para abordar
(ANDI, 2020). Por todo lo anterior, resulta importante realizar un estudio en la poblacion
colombiana, debido al alto riesgo demografico, epidemiolégico de patologia mental el cual
se encuentra por encima del punto de corte mundial establecido por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), ademas por el comportamiento del mercado farmacéutico de
psicofarmacos en Colombia. En ese contexto, fue necesario estudiar e identificar el consumo
de psicofarmacos cubiertos por Plan de Beneficios en Salud (PBS) con Unidad de Pago por
Capitacion (UPC) en la poblacion productiva como poblacién susceptible, y definir la
relevancia de su comportamiento de uso con la declaracién de pandemia, ya que en
Colombia se ha estimado que, dentro de los métodos de autoagresion el primer lugar lo
ocupa la ingesta de psicofarmacos (Acosta & Arizmendi, 2015). Y es asi, como resulto
importante abordar todo lo anteriormente mencionado para definir: ¢Cual fue el impacto
antes y después dela pandemia COVID- 19 en la tendencia de consumo de psicofarmacos

en Colombia entre el 2017-2021.



11 Pregunta de Investigacion

¢, Cudl fue el impacto antes y durante de la pandemia COVID-19, en la tendencia de

consumo para psicofarmacos en Colombia en el periodo 2017-2021?

1.2 Hipoétesis

Ho: el consumo de psicofarmacos en Colombia no cambié su comportamiento
atribuible a la pandemia COVID-19 por causa de los efectos en la salud mental,

especificamente producidos por: ansiedad, depresion, insomnio, y delirium.

H1: el consumo de psicofarmacos en Colombia cambié su comportamiento
atribuible a la pandemia COVID-19 por causa de los efectos en la salud mental,

especificamente producidos por: ansiedad, depresion, insomnio, y delirium.



2. Justificacion

Este proyecto fue necesario y factible pues la coyuntura de la pandemia por
COVID-19 logro cambiar la prevalencia de trastornos mentales con mayor incidencia en el
pais tales como: psicosis (delirium), ansiedad, depresion y trastornos del suefio (insomnio),
lo cual condujo la necesidad de establecer el impacto en torno a la salud mental tras la
pandemia. Ademas, porque son presentaciones clinicas que generan alta tasa de
discapacidad en Latinoamérica, estando entre las mas altas del mundo. Lo anterior, dio
respuesta a una necesidad insatisfecha en el estado psiquiatrico y psicologico de la
poblacién, al igual que se refleja una carga en salud publica para empleadores, familias y
para el propio paciente, por variables como: empeoramiento del cuadro clinico y prondstico
desfavorable en pacientes COVID-19, y es asi, como la morbilidad en salud mental pudo
relacionarse e incrementarse aiun mas con las medidas de confinamiento y aislamiento
producto de pandemia (Ciria Villar, 2020) a la vez, el consumo de psicofarmacos por
mecanismo de accion, efectos secundarios, e interacciones medicamentosas en el marco
de pandemia podrian exacerbar cuadro clinico de COVID-19 . Todo lo anterior, se traduce
en una problematica de salud publica que hace mas critica la situacidén por las condiciones
de vulnerabilidad del pais como: pobreza, hacinamiento y dificultades en acceso a servicios
de salud. Y es asi, como comprender ese comportamiento permitird optimizar el costo de la
efectividad, logrando asi proyectar una politica publica de salud mental a favor de la

sociedad.

De igual manera, en Europa y América del Norte se ha evidenciado un aumento

en el consumo de psicofarmacos como reflejo del impacto psicolégico por la pandemia



COVID-19 y sus consecuencias sociales, laborales y econdémicas. Resulta por tanto
necesario focalizar esfuerzos frente a esta temética en el pais, asi como también investigar
las consecuencias por distanciamiento, confinamiento y aislamiento como estrategias de
control frente al contagio y potencial riesgo de infeccion. La utilidad de esta investigacion en
el pais tuvo la intencion de contribuir a la implementaciéon de nuevas estrategias orientadas
a un uso correcto de psicofarmacos en toda la cadena del medicamento con el fin de corregir

fallas del proceso, garantizar los beneficios terapéuticos y disminuir efectos adversos.

En efecto, esta investigacion fue pertinente porque es un tema de actualidad y de
interés en salud publica, entender el comportamiento de consumo de psicofarmacos en una
poblacién susceptible, tal como lo afirma un estudio de uso de los mismos realizado entre
los afios 2008 y 2013, donde muestra que la poblacién colombiana con mayor afectacion
por trastornos mentales en su mayor proporcion son las mujeres y los adultos mayores
(Machado , Alzate, & Jiménez , 2015), mientras que, segun estimaciones del DANE
(Departamento Administrativo Nacional de Estadistica), se evidencié conforme pasan los
afios aumenta el riesgo de padecerla, y resulta ser mas notorio en las personas de sexo
femenino la presentacion clinica de este tipo de patologias, lo cual ratifica que Colombia
tiene una poblacién susceptible a trastornos mentales (DANE, 2018) y también dejo en
evidencia la necesidad del monitoreo de medicamentos psiquiatricos para la planificacién de
estrategias de salud publica. Por otra parte, se evidencié que se requiere una politica
poscrisis que incluya un seguimiento fiable de la salud mental, ademas para preparar los

sistemas de salud tras la creciente incidencia de patologias mentales, y abordar los efectos



psicologicos a largo plazo que aun se desconocen de la pandemia de COVID-19.
Adicionalmente, fue importante llevar a cabo esta investigacion pues los psicofarmacos son
considerados un grupo farmacolégico con mayor volumen en ventas y de mas rapido
crecimiento respecto a costos (Jaramillo Gonzalez & Diaz Rojas, 2021), porque el nimero
de nuevos medicamentos de este grupo terapéutico, especialmente antidepresivos y

antipsicoticos, va en aumento exponencial.

Finalmente, el impacto de esta investigacion residié en definir un posible uso
excesivo, insuficiente o indebido de psicofarmacos al compararlo con la prevalencia e
incidencia de la patologia mental. El propésito de este trabajo fue principalmente comprender
el comportamiento de la salud mental en la pandemia COVID-19 y su asociacion directa con
la tendencia de consumo de psicofarmacos, al compararlos con el de ansioliticos,
antidepresivos, antipsicéticos e hipnéticos durante los primeros 2 afios de pandemia
COVID-19, frente a los tres afios anteriores, con cuya descripcion se busca optimizar el uso
de psicofarmacos, al igual que facilitar informacion de interés que garantice el uso seguro y
eficaz de este tipo de medicamentos en la poblacion colombiana, en busqueda de un
beneficio mutuo tanto del personal sanitario (médicos, enfermeras, regentes de farmacia,

guimicos farmacéuticos) como al publico en general interesado en la tema.



3.1

3.2

3. Objetivos

Objetivo general

Evaluar el impacto antes y durante la pandemia COVID-19, sobre la tendencia de

consumo para psicofarmacos en Colombia, durante el periodo 2017-2021.

Objetivos Especificos

Identificar los psicofarmacos con mayor consumo en Colombia segun DHD
pertenecientes al grupo ATC NO5A, NO5B, NO5C y NO6A antes y durante pandemia
COVID-19 en el periodo 2017-2021

Medir el consumo de psicofarmacos antes y durante la pandemia COVID- 19,
pertenecientes al grupo ATC NO5A, NO5B, NO5C y NO6A en Colombia.

Analizar las unidades facturadas en términos de DHD para psicofarmacos con cédigo
ATC NO5A, NO5B, NO5C y NO6A con la prevalencia de trastornos mentales de interés

en Colombia para 2017-2021



4. Marco Tebrico

4.1 Estudios de Utilizacion de Medicamentos (EUM)

Tienen el objetivo de analizar la comercializacion, distribucién, prescripcién y uso
de medicamentos y sus efectos médicos, econémicos y sociales (OMS, 2020). El primer
acercamiento ocurri6 en 1960 en Europa y en 1991 en Latinoamérica, evalta las
intervenciones para mejorar el uso de medicamentos, al igual que mide factores que influyen
sobre el patron de uso como: regulacion, actividad promocional, reembolsos etc. Los EUM
cada dia recobran mas interés por el aumento en prescripcion, gasto farmacéutico, y efectos
adversos; estos a la vez recopilan informacion a partir de bases de datos publicas. Los EUM
usan metodologia de investigacion tanto cuantitativa y cualitativa para comprender topicos
de consumo, dispensacion, e indicacion- prescripciébn en una sociedad ya sea a escala
nacional, regional, local e institucional debido a que conlleva consecuencias médicas,
sociales y economicas. Los EUM evalGan intervenciones que definen el impacto deseado,
ademas también permite un monitoreo de las clases terapéuticas de interés, al igual que la
estimacion de la prevalencia de la enfermedad por ciudad, donde se evalia si el
comportamiento del mercado corresponde al que deberia ser, para definir sobreutilizacién o

infrautilizacién (Storm, 2020)

Siendo los diferentes tipos de Estudio de Utilizacibn de Medicamentos los
siguientes: oferta proporcionan descripcién de los medicamentos, de consumo describen
gué medicamentos son utilizados y bajo qué cantidades, estudios de Prescripcién donde se

influye patron de prescripcién segin especialidad médica, nivel de educacion, publicidad



farmacéutica, colegaje, lugar, regulacién de cada pais, demanda de paciente y cultural; otros
estudios de Indicacion-Prescripcion: se define la relacion bidireccional que existe, ademas,
se dete[mina sobreutilizacion e infrautilizacion de farmacos, como también estudios de
prescripcion- indicacion determina ante cierta indicaciéon médica que medicamentos se usan,
esquema terapéutico, consecuencias de uso de medicamentos, y de factores condicionantes
de habitos de prescripciéon. Siendo una unidad de medida para EUM, las DDD: (dosis diaria
de un dia) estandarizada como dosis de mantenimiento utilizada en adultos, la cual se asigna
por codigo ATC, principio activo, y via de administracion; esta define la dosis diaria de
mantenimiento para un medicamento cuando se usa en su principal indicacién, y es util en
medicamentos de uso cronico. Las DDD no estan establecidas para productos tdpicos,
sueros, vacunas, agentes antineoplasicos, extractos, anestésicos generales y locales y
medios de contras, Por ejemplo, la cifra de 10 DDD por 1000 habitantes por dia se puede
interpretar de la siguiente manera: en un grupo representativo de 1000 habitantes significa
gue 10/1000 quiere decir que el (1%) de la poblacién esta recibiendo este medicamento
todos los dias de ese afio. Cabe resaltar que cada afo se actualiza la metodologia de
ATC/DDD. (Barris Blundell, 2001). Mientras que los DHD (Dosis Diaria Definida por 1000
Habitantes/dia) muestra el nimero de DDD consumidas en un area geografica. Hay que
recordar que ésta medida permite establecer el uso de distintos medicamentos entre
diversas zonas y en diferentes momentos de tiempo. El DHD define el nimero interpreta,
donde por cada 1000 habitantes al dia se estdn consumiendo tantas unidades de ese

medicamento y bajo esa presentacion (Barris Blundell, 2001).



La ecuacion que se usa para definir las DHD es:

dosis * cantidad unidades de Eresentacion * 1000

DDD * poblacion ajustada * dias de Tratamiento

4.2 Cdédigo ATC (Anatomical Therapeutic Chemical)

Es una medida de EUM, en un sistema de clasificacion jerarquico para grupos
farmacoldgicos en 5 niveles, siendo nivel 1 con 14 grupos farmacoldgicos principales, nivel
2 grupos terapéuticos y el nivel 3 y 4 subgrupos quimicos, por udltimo, nivel 5 moléculas
especificas. Este sistema ATC de letras en mayusculas, y nimeros.

Tabla 1 Clasificacion Grupo ATC

GRUPQO DE CLASIFICACION ATC
A Aparato Digestivo v Metabolico
B Sangre
c Aparato Cardiovascular
D Dermatologia
G Genitourinario y Hormonas Sexuales
H Hormonas
J Antiinfecciosos
L Antineoplasicos
M Musculoesgueletico
N Sistema Nervioso
P Prasitologia
R Aparato Respiratorio
S Organo de los Sentidos
A" Varios




ANTIPSICOTICOS (NO5A) | PBS ANTIPSICOTICOS (N05A) PBS
Diazepinas, Oxacepinas, Thioxapinas
NO5AA Fenotiazinas con cadena lateral NOSAH y Oxepinas
alifatica:
| NOSAH02 Clozapina Sl
N05A02 Levomepromazina Sl
. NO5AH03 .
NO5AB Fenotiazinas con estructura Olanzapina sl
Piperazina
NOSAHO4 Quetiapina SI
NO5SAB06 Trifluoperazina Sl NOSAL
NO5SAC: Fenotiazinas con estructura Benzamidas
Piperidina
B NOSALO1 Sulpirida sl
NO5AC02: S
Tioridazina Si NO5AL05
Amisulprida SI
NO5AC04: s
Pipotiazina Sl NO5SAN
Carbonato de Litio Si
NO5AD . .
Derivados de Butirofenonas NO5AX
Otros antipsicéticos
NO5DA01 .
Haloperidol Sl NO5AX08
NOSAE Risperidona Sl
Derivados indolicos
NOSAE04 ] ) NO5SAX12 Aripiprazol Sl
Ziprasidona Sl
NOSAE0S LURASIDONA NO NO5AX13 Palmitato_Paliperidona Sl

Tabla 2 Antipsicoticos- Cédigo ATC NO5A

[elaboracién del autor]

ANSIOLITICOS N05B PBS
NO5BA Derivados Benzodiacepinas
NO5C - HIPNOTICOS Y SEDANTES:
NOSBAOT DIAZEPAM s
MIDAZOLAM Si NOSCD DERIVADOS DE BENZODIACEPINAS
N05B06 LORAZEPAM s| N05CDO5 TRIAZOLAM S|
NO5BA08 BROMAZEPAM sl NO5CDO8 MIDAZOLAM s
NO5CF FARMACOS RELACIONADO CON
NO05BA09 GLOBAZAM sl BENZODIACEPINAS
NO5BA12 ALPRAZOLAM si NO5CFO1 ZOPICLONA si
NO5BA22 MEXAZOLAM sl NO5CF02 ZOLPIDEM S|
NOSBE DERIVADOS DE NOSCFO4
AZASPIRODECANEDIONA ESZOPICLONA S|
AGONISTAS RECEPTORES DE
NOSBEO1 BUSPIRONA S| NOsCH MELATONINA
NO5BX
OTROS ANSIOLITICOS NO5CHO1 MELATONINA | S|
N05BX03 ETIFOXINA S|

Tabla 3 Ansioliticos - ATC NO5B (Izquierda) y Hipnéticos - ATC NO5C (Derecha)

[elaboracién del autor]



ANTIDEPRESIVOS NOGA

ANTIDEPRESIVOS NOGA

NOGAA INHIBIDORES DE LA

RECAPTACION DE MONOAMINAS |PBS
NOBAAQ2 IMIPRAMINA N
NOGAAQY AMITRIPTILINA N
NOBAA12 DOXEPINA N
INHIBIDORES DE LA

NO6AB | prcAPTACION DE SEROTONINA
NOGABO3 FLUOXETINA N
NOGABO4 CITALOPRAM N
NOGABO5 PAROXETINA N
NOGABOG SERTRALINA N
NOGABOS FLUVOXAMINA N
NOGAB10 ESCITALOPRAM N

NOGAX OTROS ANTIDEPRESIVOS
NOBAX05 TRAZODONA sI
NOGAX11 MIRTAZAPINA S|
NO6AX12 BUPROPION S|
NOBAX16 VELNAFAXINA s
NOBAX21 DULOXETINA Sl
NOGAX22 AGOMELATINA Sl
NOGAXZ3 DESVENLAFAXINA Si
NOGAX26 VARTIOXETINO Si

Entonces, segun clasificacion ATC los grupos farmacoldgicos de interés en este
proyecto son del grupo “Sistema Nervioso Central” unicamente para NO5 que se divide en
subgrupos terapéuticos: NO5A Antipsicéticos, NO5B Ansioliticos y NO5C Hipnéticos. Por el
contrario, los psicoanalépticos comprenden antidepresivos, psicoestimulantes, farmacos
nootrépicos, antidemencia y combinaciones con psicolépticos, pero para este proyecto
Unicamente de interés son: NO6A como tratamiento de depresiones enddgenas y exdgenas

(World Health Organization, 2022). Como en las tablas anteriores quedan referenciadas.

(Tabla 2-4)

Tabla 4 Antidepresivos - Codigo ATC NOG6A [elaboracidn
del autor]




4.3 IQVIA:

Empresa privada que comercializa informacion para la industria farmacéutica y otros
interesados, sobre datos de medicamentos prescritos o de venta libre, reportada en volumen
o cantidades. (IQVIA COLOMBIA, 2022) SISMED (Sistema de Informacion de Precios de
Medicamentos).

Es una base de datos publica que provee informacion para regular el mercado de compra y
venta de medicamentos. Aqui estan obligados a reportar todas las entidades pertenecientes
al Sistema General de Seguridad Social en Salud (SGSSS), a la vez mencionar que el
reporte anteriormente era trimestral pero hoy dia es mensual, tanto de mayoristas como de
laboratorios. Alli se reporta precio min, max., ventas, y unidades vendidas por presentacion.

(Ministerio de Salud y Proteccién Social, 2018).

4.4 COVID-19

Causada por el coronavirus SARS-CoV-2, es una enfermedad infecciosa cuyos
primeros casos se registraron en China en diciembre de 2019 y, bajo el marco de pandemia
por COVID-19, declarada como emergencia sanitaria el 11 de marzo del afio 2020 por la
Organizacion Mundial de la Salud (Aguila Gordo,et al. 2021) ahora con corte epidemiolégico
al 3 de abril del afio 2022, se reportaron un total de 490.788.678 casos confirmados y
6.151.682 muertes a nivel mundial; adicionalmente, se estima que la tasa de letalidad por
COVID-19 fue de 1,25%, la tasa de mortalidad es 0,77%, (Johns Hopkins, University &

Medicine, 2022)



Por el contrario, para Colombia el primer caso confirmado fue el 6 de marzo de
2020, y se declar6 estado de emergencia el 17 de marzo del mismo afio; y a la fecha ain
se encuentra en circulacion el virus que causa la COVID-19. La fecha donde se report6 el
primer pico respiratorio por COVID 19 fue entre abril- agosto de 2020, Segundo pico
respiratorio diciembre-enero de 2020, Tercer pico respiratorio abril- junio de 2021. Cuarto
pico respiratorio diciembre 2021- febrero de 2022 y Quinto pico desde mayo — agosto de
2022 (Ver Grafica 1), ademas las fechas donde se decret6 aislamiento estricto fue a partir
del 20 de marzo de 2020 con una duracion de 5 meses, estableciéndose a partir de
septiembre de 2020 la declaracion de una nueva fase conocida como aislamiento
preventivo selectivo, importante mencionar que a partir del 30 de junio de 2022 se anunci6
el fin de la emergencia sanitaria declarada en marzo de 2020. Los casos confirmados
sumaron a la fecha agosto de 2022: 6.084.618 de los cuales 5.917.334 corresponden a
casos recuperados y fallecidos a 139.650 personas. La tasa de letalidad a nivel Colombia
es del 2,29% mientras que la tasa de mortalidad fue de 2,73% y la prevalencia fue de
1,19% con corte a Junio del afio 2022 (Instituto Nacional de Salud, 2022) Esta patologia
viral conduce un cuadro de infeccion respiratoria aguda en la mayoria de los casos, de alta
transmisibilidad por gotas de flugge alcanzando un punto maximo de contagio para abril
de 2020, por lo cual surge como medida de mitigacion inicial, mientras se consigue la
produccion de vacunas, el confinamiento obligatorio. Ahora bien, la vacunacion en
Colombia comenzé durante el primer trimestre del afio 2021 y el objetivo trazado sigue
siendo una inmunidad efectiva y sostenible, mucho mas all4 de la inmunidad de rebafio.

(Hernandez Flérez, 2022). Recordar que se declard fin de emergencia sanitaria por



COVID- 19 el 5 de mayo 2023, pero aun el virus sigue presente, para corte 3 de mayo de

2023 (Ver Gréfica 1)
DIC 2019 MRZ 2020 11 MRZ 2020 ABR-AGT-2020 DIC- ENE 2021 ABR-JUN 2021 DIC-FEB 2022 MRZ- AGT 2022
ERDEMA 1ER CASO DECLARA 1ERPICO 200 PICO SERPICO 410 PICO 51O PICO
COVID-19 PANDEMIA RESPIRATORO RESPIRATORIO RESPIRATORIO RESPIRATORIO RESPIRATORIO
CHINA COLOMBIA (OMS) COVID-19 COVID-18 COVID-18 COVID-19 COVID-19

(WUHAN)

Gréfica 1 Picos Respiratorios COVID-19 en Colombia [Autoria Propia]

45 Trastornos Mentales o Enfermedad Mental

Es lo mismo que una enfermedad psiquiatrica o trastorno psiquiatrico; se
caracteriza por generar alteracion de pensamiento, percepcion, emocion, y conducta. Los
de mayor prevalencia en la poblacién colombiana son: depresion, ansiedad, psicosis y
delirium, para los cuales existe una linea terapéutica farmacolégica amplia en el mercado
colombiano que conforma el grupo de psicofarmacos comprendido por: antidepresivos,
ansioliticos, antipsicoticos e hipnéticos y sedantes (Marino, 2022). Actualmente se acepta
la clasificacion de trastornos mentales con Manual Diagnéstico y Estadistico de Trastornos
Mentales V edicion (DSM-V) para la identificacién de cuadros clinicos y definicién de los
mismos (Ministerio de Salud y proteccién social, 2014). A nivel Colombia, segun
Observatorio Nacional de Salud Mental la incidencia y prevalencia de deso6rdenes
mentales entre el afio 205-2019 ha venido en aumento, asi como se muestra en (grafica

2-3).



Grafica 2 Incidencia de Desé6rdenes Mentales en Colombia entre 2015-2019

https://www.sispro.gov.co/observatorios/onsaludmental/Paginas/Inicio.aspx

Grafica 3 Prevalencia de Desérdenes Mentales en Colombia periodo 2017-2019

https://www.sispro.gov.co/observatorios/onsaludmental/Paginas/Inicio.aspx


https://www.sispro.gov.co/observatorios/onsaludmental/Paginas/Inicio.aspx
http://www.sispro.gov.co/observatorios/onsaludmental/Paginas/Inicio.aspx

El delirium es considerado el segundo sindrome psiquiatrico mas prevalente a nivel
hospitalario, se presenta entre 10% y 30% de los pacientes ingresados segun lo afirma
(Marulanda, et al. 2004), su prevalencia varia segun institucion hospitalaria, servicio médico
internado y tipo de poblacion por edad (joven, adultez, y vejez). Esta patologia tiene
aproximadamente un predominio del 1% para los adultos mayores que viven en la
comunidad, donde antes de la pandemia el deliium afectaba a 1 de cada 5 pacientes
hospitalizados, mientras que con la declaracion de pandemia COVID-19 confluyen muchos
factores de riesgo generando aumento de la incidencia del mismo, donde pacientes criticos
e intubados pueden superar mas del 80% de afectacion para esta presentacion clinica
(Franco, et al. 2022). En una revision sisteméatica realizada desde marzo de 2020 hasta el 1
de diciembre de 2020, con 48 estudios incluidos y con 11 553 pacientes con COVID-19 de
13 paises, se evidencié: las tasas de prevalencia, delirio en pacientes con COVID-19 fueron
24,3 % y para pacientes mayores 65 afos las tasas de prevalencia fueron 28,2%, mientras
gue para pacientes menores de 65 afios las tasas de prevalencia fueron 15,7 % afectando
en mayor proporcion personas adultas mayores a la vez afirma que el delirio se desarrollé

en casi 1 de cada 3 pacientes con COVID-19 (Chieh Shao, 2021).

Mientras que la depresion es el primer cuadro psiquiatrico mas prevalente a nivel
hospitalario, y con la llegada de pandemia COVID-19 en el afio 2020 la prevalencia mundial
de depresion aumentd un 25% (PAHO, 2022), por lo que esta confeccién triplicd la
prevalencia de depresion (15,97% vs 4,4%) (Torres-Cantero, 2022) finalmente, cabe resaltar
gue varia este dato epidemiol6gico por regién, grupo etareo y género. Donde se estima una
prevalencia de depresion en poblacién adulta del 5 % con tendencia creciente, siendo asi la

segunda causa de carga de enfermedad en Colombia (Ministerio de Salud y Proteccién



Social, 2021)

Por otro lado, los lugares mas afectados por pandemia, medidos con la
disminucion de la movilidad humana y la tasa diaria de infeccion por SARS-CoV-2, tuvieron
los mayores aumentos en la presentacion de los trastornos de ansiedad, donde el
diagnostico de COVID-19 multiplica por cuatro la prevalencia de la misma (15,15% vs.
3,6%), se estima a la fecha un 4% de la poblacién mundial con esta afectacién, con aumento
del doble el riesgo de un primer diagnéstico psiquiatrico en comparacién con otras
enfermedades comunes (Torres-Cantero, 2022). Ahora bien, en Colombia los trastornos de
ansiedad tienen una prevalencia del 19,3% en la poblacién entre 18 y 65 afios, siendo los
adolescentes una de las poblaciones con mas alto riesgo de padecerla, y mas frecuente en

mujeres mientras con una prevalencia de 21,8 % (Cardona-Arias Jaiberth A, 2018).

Y a nivel mundial, la prevalencia de los trastornos del suefio oscilan entre 10 y 60
%, variando segun caracteristicas sociodemograficas de la poblacion, donde el insomnio es
el trastorno del suefio mas comun y la prevalencia fue mayor en mujeres (23,9 %) que en
hombres (17,6 %), y se incrementaba con la edad ahora bien, en Colombia se estima que
los trastornos del suefio ocupan el segundo lugar entre los trastornos mentales, y el
predominio del mismo trae consecuencias durante el dia en la poblacion general se
encuentraen el 11.4 % y el 26.2 %(Rueda, 2020)

4.6 Psicofarmacos

Son medicamentos con efecto terapéutico en cerebro y mente y con uso en
diferentes trastornos psiquiatricos los cuales favorecen cambios de comportamiento
conducta y neurotransmisién sobre el sistema nervioso central (SNC) (Marmol Fabrega,

Inchauspe Aréstegui, & Valverde Izaguirre, 2018) Esta clase de farmacos son relativamente



recientes pues empezaron a utilizarse a partir de la década de los 50, y gracias al desarrollo
cientifico en torno a esta tematica se ha logrado diversificar una variedad de psicofarmacos
para patologias cada dia de mayor prevalencia, Encontrando la siguiente clasificacion
segun su funcion: antidepresivos, antipsicéticos, estabilizadores del estado de animo, y
ansioliticos mientras que, segun su efecto pueden ser estimulantes o depresores. (Marino,

2022)

Siendo los antidepresivos los psicofarmacos mas prescritos (Organizacion Mundial
dela Salud, 2010). El cédigo ATC es NO6A, tiene a la vez otros subgrupos terapéuticos los
cuales son: NO6AA: inhibidores selectivos de la recaptacion de monoaminooxidasa, NO6AB:
Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina como primera linea de tratamiento
para ansiedad y depresion dentro de las cuales encontramos Fluoxetina, Sertralina y
Escitalopram, y NO6AX: otros antidepresivos como: Venlafaxina y Desvenlafaxina como
antidepresivos duales igualmente indicados para ansiedad y depresion. EI mecanismo de
accion del IMAO genera una inhibicion irreversible de la monoaminooxidasa (MAQ), al igual
gue la inhibicion de la recaptacion de serotonina y noradrenalina conducira a un aumento en
el espacio sinaptico lo que permite el efecto (Fernandez Pedro, 2018). Cabe recordar como
tratamiento farmacologico de primera linea para depresion: inhibidores selectivos de la
recaptacién serotonina y los antidepresivos duales (NICE, 2023). Tener presente que la
mayoria de psicofarmacos son importados en Colombia y no de fabricacion nacional. Y
dentro de los ansioliticos encontramos: benzodiacepinas, y no benzodiacepinicos siendo los
mas prescritos estos Ultimos (Fernandez, 2018). El cédigo ATC es NO5B y los subgrupos de

esta clasificacion son: NO5BA: derivados de benzodiacepinas los cuales son de accién



rapida, no recomendados por generar adiccion, requieren de supervision bajo sus efectos.
Alli encontramos: Midazolam, y Lorazepam, mientras que NO5BE: Buspirona, y NO5BX:
otros ansioliticos como Etifoxina son de uso regular. Este grupo de medicamentos
Unicamente esta indicado para manejo de ansiedad (World Health Organization, 2022). Para
ansiedad Sertralina, Paroxetina, Fluoxetina, Escitalopram como primera linea de tratamiento
sino Venlafaxina, y Desvenlafaxina como inhibidores duales selectivo receptacion serotonina

y de noradrenalina. (NICE, 2020)

Mientras que de los medicamentos antipsicticos o también conocidos como
neurolépticos se usan como tratamiento para patologias que cursan con cuadro de psicosis.
Este grupo farmacolégico se encarga de estimular la recaptacion de la dopamina en la
terminacion pre sindptica, los antipsicéticos tipicos tienen altos efectos secundarios, son
poco tolerados y bloguean los receptores de dopamina en las cuatro vias : (via mesolimbico,
via meso cortical, via nigroestriada Y via tuberoinfundibular) por lo que al bloquearse el
receptor D2 genera mayor riesgo sindrome extra piramidal (SEP), mientras que los
antipsicoticos atipicos son los mas utilizados en el 95% casos, tienen menos efectos
secundarios, bajos sintomas extra piramidal, buena adherencia al tratamiento, y bloquean
la dopamina en s6lo dos vias : meso cortical, y meso limbica ademas aumenta dopamina en
la via nigroestriada y corteza prefrontal . Hay factores de riesgo que predisponen cuadros
clinicos de delirium como: medicamentos, infecciones o patologias cronicas avanzadas, y
sustancias psicoactivas. Los antipsicéticos se administran por via oral o intramuscular, una
vez al dia preferiblemente en las horas de la noche, y cuando se decide adicionar otros

medicamentos se debe a que son cuadros clinicos de dificil manejo (DeBastista, 2019).



Ahora bien, como indicaciébn para delirium: Haloperidol, Risperidona, Quetiapina, y

Olanzapina. Ocasionalmente un benzodiacepina como Lorazepam (NICE, 2023).

Y los hipnéticos como grupo farmacolégico perteneciente a los psicofarmacos
desarrollados para inducir, mantener, y alargar el tiempo de suefio. En este grupo
farmacologico estan los benzodiacepinas que sirven como tratamiento auxiliar para
ansiedad y requieren ser prescritos con precaucion debido a su vida media larga. Dentro de
ellos encontramos: Midazolam, Triazolam. Los hipnéticos no benzodiacepinicos incluyen
Zopiclona, Zolpidem, Zaleplon, como también la melatonina que regular el ciclo del suefio,
cabe precisar que moléculas tales como Trazodona o Quetiapina tienen efectos también
hipnéticos a pesar de que estan catalogados como antidepresivo y antipsicotico
respectivamente. Dentro de las complicaciones mas frecuentes de los medicamentos
hipnoéticos se han descrito tolerancia, dependencia, insomnio de rebote; al desprescribir se
deben escalonar. (Marino, 2022). Hay ciertas precauciones que se deben tener y adoptar
antes de iniciar la prescripcion de un hipnético y esas son: conocer tiempo de vida media
(eso determinara la capacidad de mantener el suefio), tiempo de absorcién, lipofilia, y las
interacciones medicamentosas que previamente existan, al igual que tener presente los
posibles efectos secundarios que pueden presentarse con su consumo como: tolerancia,
dependencia, amnesia, gusto metalico, boca seca, nauseas, cefalea, somnolencia, y

aturdimiento (Goodman & Gilman,2015

El Cédigo ATC es NO5C y este se subdivide en NO5CA, NO5CB, NO5CD, NO5CD,

NO5CF, NO5CH, NO5CM, NO5X (World Health Organization, 2022). Como tratamiento para



insomnio: Trazodona Quetiapina, medicamentos Z (Zolpidem, Zopiclona, Eszopiclina)

(Marino, 2022).

4.7 Series de Tiempo:

Son mediciones de datos de interés que se hacen a lo largo del tiempo a intervalos
regulares de una variable de estudio, se utiliza para hacer predicciones y modelar patrones

o tendencias.

4.8 Series de Tiempo Interrumpidas.

Es una metodologia que evalla si un evento o una intervenciéon generé un cambio
a lo largo del tiempo, y el investigador determina qué medida de tiempo desea usar bien sea:
hora, dia, semana, mes, trimestre o afio (Bello, 2007). En las series interrumpidas el
investigador pre- fila una fecha, y hace una prueba de hipétesis para identificar si el
comportamiento es igual 6 no, antes y después de la fecha establecida permitiendo medir el
efecto de una intervencion; al igual define eventos al azar o producto de una intervencion,
razon por la cual se usa este modelo (Leén Alvarez, Betancourt Gémez, Jaimes, y Grisales
Romero, 2017). Los componentes basicos de las series de tiempos interrumpidas son:
tendencia o pendiente inicial: hace referencia a como era la serie antes de la intervencién
bien sea creciente, decreciente o plana. Este movimiento a través del tiempo bien sea hacia
arriba o abajo, definen patrones de cambio: para evaluar objetivamente el impacto de una
intervencion en el tiempo, y es por ello que se requiere de periodos de tiempo prolongados

para reconocer trayectorias, el otro componente se llama cambio en el intercepto referido al



cambio abrupto por una intervencion, y finalmente el cambio de tendencia (pendiente) donde

se evalla si esta es la misma antes y después del punto preestablecido.

4.9 Outliers o Datos Atipicos

Hace referencia a datos con caracteristicas diferentes, que no pueden ser
categorizarlos como benéficos o problematicos inicialmente, sino que debera analizarse el
contexto y evaluar tipo de informacion. Existen varios tipos de outliers: casos atipicos:
surgen de un error de procedimiento por lo cual deberan ser eliminados tras su filtracion,
también existen los de observacién en los que no hay un segmento valido y pueden
eliminarse, por otro lado, los datos extraordinarios p a r a los que el investigador no
tiene explicacion y alli deberé incluirlo en e andlisis si son observaciones influyentes, y
finalmente, datos cuyos valores caen dentro del rango de las variables observadas, que
deberian ser retenidas en el andlisis estudiando que influencia ejercen. Ahora bien, la
identificacion de los outliers se logra graficamente por diagramas como: histograma o de

caja, estos a la vez son caracteristicos por estar fuera del rango de distribucion.

La légica es que cuando se ajusta un modelo que intenta explicar el
comportamiento delos datos y este es insuficiente, porque la diferencia entre el modelo y

algunos de los datos reales es grande, entonces en términos estadisticos, es un outlier.

Los outliers pueden deberse a varias razones: la primera es que el modelo siga
siendo insuficiente, lo que se trata de evitar ajustando varios modelos hasta encontrar el

mejor ajuste. La segunda opcién, es que exista una causa o evento que haya generado un



cambio en la serie que es imposible explicar con un modelo, a esto se le denomina evaluar
la presencia de una intervencion. Algunos tipos de outliers como los aditivos implican un
efecto de un evento o una intervencion en la serie de tiempo, pero las series de tiempo son
inadecuadas para detectar este efecto, por eso se requiere detectar outliers. (Gémez y

Taguas, 1995)

4.10 Outliers para series de tiempo Interrumpidas

Es un valor atipico que difiere significativamente de los otros valores esperados de
la serie, Esto puede deberse a: errores de medicién, algun evento de interés, o cambios de
comportamiento de la variable a medir. Una vez identificados se decide: si se corrige, se
elimina, o se mantiene para el andlisis. Para su identificacion se pueden realizar métodos

como: gréficas (visual), estadistica descriptiva (media y desviacion estandar), analisis de
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residuos, y métodos estadisticos (ARIMA) . Hay varios tipos de outliers, los principales son,
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Son puntos especificos en los que hubo un evento que cambi6 la serie, este cambio es
inmediato, en un tiempo especifico y la serie vuelve a su curso original tras el evento (Gomez

y Taguas, 1995). una visualizacién se muestra (ver Gréafica 4).
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4.9.1 cambios de nivel (LS):

generan un cambio abrupto en la serie completa a partir del evento, en el panel central

(Gémez y Taguas, 1995). (Ver Grafica 5)

S

Grafica 6. Cambio temporal (TC)

4.9.2 cambios temporales (TC):

se presentan por eventos que cambian la serie en un tiempo especifico y este efecto se va
disipando hasta que la serie vuelve a su forma original (Gémez y Taguas, 1995),
Correlacion: (r)

Indica la asociacion lineal entre dos variables estadisticas, es decir que cambian
conjuntamente a una tasa constante, donde define relaciones mas no causalidad y efecto.
La correlacion puede tomar valores entre -1yl, un valor cercano a cero indica la ausencia
de la relacion lineal entre las dos variables. Valores positivos una relacion directa (a medida

gue aumenta una variable la otra también), mientras mas cercana a 1 mayor la fuerza de la



asociacion lineal. Por otro lado, valores negativos indican una relacion inversa (a medida
gue aumenta una variable la otra disminuye), mientras mas cercana a -1 mayor la fuerza de

la asociacion lineal. (Ver Tabla 5 y Grafica 7)

r=1 Correlacion perfecta positiva
r=0.,9 Correlacion alta positiva
r=0.5 Correlacion baja positiva
r= No hay correlacion
r=-0,5 Correlacion Baja Negativa
=-0,9 Alta Correlacion Negativa
r=-1 Perfecta Correlacion Negativa

Tabla 5. Interpretacion de Correlacion

| | | | | I I

of

Grafica 7. Interpretacidén de correlacion

Recuperado de la web (Ferrero, 2020).
4.10 Prevalencia:

Numero de caso antiguos y nuevos a la fecha, sobre total de poblacién en riesgo por 100, la

prevalencia la provee los estudios de corte transversal
4.11  Sistema de Salud Colombiano

Colombia es considerado el quinto pais mas grande de Latinoamérica (LATAM),

precedido por Brasil, Argentina, México y Perd. Actualmente con una poblacion estimada de



51.609.474 millones de personas para el afio 2022 segun registros del DANE. El SGSSS
(Sistema General de Seguridad Social en Salud) es financiado por dos regimenes: el
subsidiado alcanza una cobertura de 24.745.934 personas y el régimen contributivo
24.399.839 personas, con un cubrimiento en salud del 99% para el afio 2021, Ahora bien,
para la poblacién colombiana asegurada el personal de salud mas capacitado para abordar
la patologia mental cuenta con 1200 profesionales en el campo de la psiquiatria, es decir
gue por cada 100.000 habitantes hay 2.5 psiquiatras en Colombia, sin embargo, la OMS
recomienda tener 10 psiquiatras por cada 100.000 habitantes, al mismo tiempo en cuanto a
cobertura de atencidon primaria por medicina general se estima que hay 122.800
profesionales (fecha de corte diciembre de 2021) esto quiere decir que hay 1.8 médicos por
cada 1000 habitantes y en cuanto a psicologia se refiere en Colombia hay 11 psic6logos por
cada 100.000 habitantes segun la OCDE (Organizacion para la Cooperacién y el Desarrollo
Econdmico), mientras que en cuanto a personal de psiquiatria hay 1283 psiquiatras a nivel
Colombia, es decir, 1 psiquiatra por cada 38.000 habitantes, y si aplica tasa x 100.000
habitantes da un nimero de 2.56. Lo anterior deja en evidencia la carencia de personal
sanitario para abordar efectivamente trastornos psiquiatricos como una problematica de

salud publica (De La Espriella Perdomo, 2023).



412 Estado del arte.

Segun un estudio descriptivo transversal realizado en la ciudad de Bogota-
Colombia para estimar consumo y automedicacion de psicofarmacos, con el empleo de
encuestas como instrumento con implementacion aleatoria para una muestra representativa
en mayores de 18 afos, entre octubre- noviembre de 2017, en el que se reporta que el mayor
consumo de psicofarmacos fue para: hipnéticos-sedantes 44,5%, ansioliticos 30,1% y
antidepresivos 25,4% para control de sintomas por trastornos mentales como: insomnio,
ansiedad o depresion; la cual fue reportada en el 26% de los encuestados, al igual que no

se informa automedicacién (Fajardo-Zapata , 2018)

Segun el estudio realizado por el grupo de investigacién en Farmacoepidemiologia
y Farmacovigilancia de Audifarma liderado por (Machado, et al. 2015) afirma que la
poblacion colombiana del régimen contributivo del sistema general en seguridad social de
salud (SGSSS), entre el afio 2008 al 2013, mostro un consumo en mayor proporcién en
torno a ansioliticos e hipndéticos, al igual que el nimero de pacientes analizados que
recibieron esos medicamentos vari0 con un crecimiento del 73.3%; asi mismo, las
prescripciones médicas aumentaron de 14.377 a 33.807 desde el 2003 al 2008, con un
crecimiento del 135,1%. Un estudio nacional de consumo de sustancias psicoactivas en
Colombia 2013, afirma que el uso de tranquilizantes sin prescripcibn médica es mas
frecuente en poblacion adulta joven entre los 18 y los 24 afios, seguido de las personas de
24 a 30 afos, por otra parte referencian que el consumo de tranquilizantes sin prescripciéon
es menor en poblacion de estrato 1, con aumento exponencial en estrato socioeconémico

medio y alto, al igual que el considerable consumo es mayor en las personas de sexo



femenino en comparacion con el masculino (Ministerio de Salud y Proteccién Social, 2013)

En un estudio realizado a nivel nacional en Portugal para evaluar el impacto sobre
consumo de ansioliticos, sedantes, hipnéticos, y antidepresivos se us6 un modelo de Serie
de tiempos interrumpidas entre enero de 2018 - marzo de 2021 de medicamentos con codigo
ATC NO5B, NO5C y NO6A. En el que se evidenci6 cambios frente a consumo de
psicofarmacos durante la pandemia COVID-19 inmediato vs. largo plazo, el cual presentd,
para hipnéticos- sedantes y ansioliticos al inicio de la misma hubo una reduccién significativa
en la prescripcién para nifios, nifias, adolescentes y mujeres mayores 75 afios, mientras que
para antidepresivos en ese mismo lapso de tiempo, de la pandemia present6 una tendencia
decreciente en adolescentes, adultos, y mayores de edad, y tras 1 mes, se ve una caida en
la prescripcion en nifios y adolescentes con una tendencia decreciente en hombres a los
largo de la pandemia. Pero la tendencia creciente en la prescripcién de psicofarmacos en
adultos mayores de 65 afios a lo largo de la pandemia, al igual informa que el consumo de

psicofarmacos no refleja el estado mental del paciente. (Estrella M, et al., 2022).

En un estudio realizado en Reino Unido se confirma en una cohorte desde el 1 de
febrero al 9 de diciembre de 2020, que existe una asociacion referente a sintomas
psiquiatricos con la infeccion por COVID-19 al presentarse fatiga, confusion mental,
problemas de suefio, y riesgo de desarrollo para trastorno mental. En este articulo se realiza
una comparacién de dos grupos con prueba PCR positiva para COVID-19, encontrando una
poblacién de 19.020 personas con ansiedad, 1.036 con psicosis, 4.152 con fatiga, y 4.359
con problemas de suefio, y el otro grupo de personas sin preexistencia de patologia mental

para un total de 86.992 personas, concluyendo que efectivamente sin preexistencia o con



preexistencia de trastorno mental la coinfeccion por COVID-19 desarrolla la presentacion

clinica de un trastorno mental nuevamente. (Abel, Et al. 2021)

En un estudio se identifico la relacion COVID-19 grave con la incorrecta
prescripcion de medicamentos llegando a una polifarmacia que hace mas susceptible a la
persona para desenlaces fatales, o empeoramiento de condicion clinica como neumonia.
Este es un estudio de casos y controles realizado en Escocia, en el cual se identifica
medicamentos no cardiovasculares dispensados en UCI dentro de los grupos
farmacoldgicos mas resaltados son: antipsicoticos, antidepresivos, opioides, inhibidores de
bomba protones, antimuscarinicos, anticolinérgicos. Los cuales provocan sedacion,
depresion respiratoria, o discinesia, a la vez identificaron que estas asociaciones no se
relacionan con las preexistencias de los pacientes, todo lo contrario, resultan aquellos
pacientes que no tienen comorbilidades con mayor prescripcion de medicamentos, la
intencién de este articulo es reducir la prescripcidn excesiva de esta clase de medicamentos

y limitar la polifarmacia inapropiada. (McKeigue, P. et al., 2021).

Segun un estudio realizado en Polonia, con un modelo de serie de tiempos
interrumpidos entre enero de 2018 y octubre de 2021, para identificar el impacto de la
pandemia sobre el consumo de psicofarmacos para ansiedad y depresion, se registro el
siguiente comportamiento. Aumento para compras de psicofarmacos en marzo de 2020,
seguido de ventas ligeramente mas bajas durante los siguientes 6 meses y finalmente
retornando a la dinamica conocida. Los productos mas demandados fueron: inhibidores
selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS), que representan el 64 % del volumen
total, seguido de antidepresivos con 21 % del volumen e inhibidores de la recaptacién de
serotonina y norepinefrina (IRSN) con el 14,5 %. La molécula de Buspirona clasificada como
tranquilizante cubre el 0,3% del volumen. Ahora bien, las diez moléculas mas populares que
representaron el 91% de las ventas de volumen de dosis fueron: Sertralina, Escitalopram,
Venlafaxina, Fluoxetina, Citalopram, Paroxetina, Trazodona, Aripiprazol, y Duloxetina en el
periodo analizado, la dosis de medicacibn aumenté un 10,0%, ya que los pacientes
compraron envases mas grandes con dosis mas altas por tableta lo que se traduce en una

intensificacién de la terapéutica. Lo anterior deja claro que no se produjo un cambio de



tendencia dentro del periodo analizado y que la pandemia no tuvo un impacto significativo
en el consumo de medicamentos antidepresivos y ansioliticos en términos de volumen, ya
gue el consumo para estos psicofarmacos ha aumentado a un ritmo constante desde 2018
(Kruppa, et al. 2022)

Segun un estudio realizado en Estados Unidos realizado desde mayo de 2019
hasta agosto de 2020 se identificd que se dispensaron mas medicamentos en marzo de
2020 que en cualquier mes anterior del afio, seguido de una caida significativa en la
dispensacion mensual. Donde por ejemplo se identificd que la suspension del Oxalato de
Escitalopram (antidepresivo ISRS) aument6 un 0,57 % (IC del 95 %: 0,561 % a 0,578 %,
p<0,001); y la discontinuacién de haloperidol (antipsicético) aumentd 1,49 % (IC 95 %: 1,41
% a 1,57 %, p<0,001 Todo lo anterior debido, a que la pandemia del coronavirus SARS-
CoV-2 ha interrumpido las cadenas de suministro de medicamentos a nivel mundial y ha
afectado a millones de personas que dependen de medicamentos para enfermedades
crénicas, Ademas, hubo un 17,6% menos de pacientes nuevos por mes en promedio
después de COVID-19. Esto deberia ser preocupante dado que las tasas de ansiedad y
depresion "aumentaron considerablemente" de abril a junio de 2020 en comparacién con los
mismos meses de 2019, por lo que parece poco probable que haya menos pacientes que
necesiten tratamiento, es de importancia dar a entender que una interrupcion abrupta de un
ISRS o antipsicético puede provocar sintomas de abstinencia y tener amplias implicaciones

para la salud mental y, fisica ante ideacién suicida. (Clement, et al. 2021).

Segun la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), a
finales de 2019 la DHD de psicofarmacos era de 55,51. Durante el primer trimestre de 2020
aumento a 57,19 y para el cuarto trimestre de 2020 el nivel de consumo alcanzé un maximo
de 58,69 DHD. En un estudio observacional realizado en Aragén (Espafia) en historias
clinicas de pacientes con ansiedad y depresion activa se evidencié con respecto al
tratamiento farmacologico de la ansiedad, un aumento notable del nimero de DHD para
Alprazolam, y Lorazepam durante los 6 meses posteriores del confinamiento, también del
aumento para benzodiacepinas, que puede sugerir un empeoramiento de los sintomas
durante el confinamiento y en los meses posteriores. Otros farmacos, como el Triazolam o

Bromazepam, también experimentaron un aumento de consumo entre la poblacion con



depresion. Con referencia a los antidepresivos, el numero de DHD tanto de los inhibidores
no selectivos de la monoaminooxidasa (MAO) como de los inhibidores selectivos de la
recaptacion de serotonina (ISRS) los que presentaron cambios sustanciales fueron
Fluoxetina, Paroxetina y Escitalopram. (Claveras, et al. 2022)

En un estudio realizado en Alemania, la intenciébn de comparar la cantidad de
adultos con diagnéstico de trastorno de ansiedad existente y con diagndstico reciente entre
enero y junio de2019, y enero y junio de 2020, evidencié un aumento en el nimero de
pacientes en el afio 2020 vs afio anterior en el primer semestre de estudio, y un aumento en
el nimero de pacientes con diagndstico reciente de trastorno de ansiedad entre marzo y
junio de 2020 y marzo y junio de 2019 a la vez caracterizé que las comorbilidades mas

frecuentes en estos eran relacionadas con EPOC y Asma (Jacob et al. 2021)

Los antidepresivos mostraron un aumento en la tendencia de consumo en
Inglaterra, frente a prescripcion y costos al ser comparados en tiempos diferentes afio 2020
vs. 2016-2019, mostrando una tendencia al aumento, dejando en evidencia un crecimiento
de la misma patologia mental y sus implicaciones asociadas a la llegada de COVID-19, lo
gue genera preocupacion ante las implicaciones por consumo de antidepresivos por
seguridad y efectividad de los mismos largo plazo para la poblacion susceptible o expuesta
a efectos secundarios: violencia, acaricia pensamiento suicida (Rabeea, et al.2021).

En un estudio de cohorte realizado en Francia entre 1 de enero de 2015 y el 28 de
febrero de 2021 se evidencié un aumento en la tendencia de consumo para ansioliticos,
antidepresivos e hipnoéticos tras la primera etapa de confinamiento por COVID-19 en

comparacion a los 5 afios previos de pandemia (Hanna Lavalle, et al, 2022).



En Espafa, el periodo pre-COVID-19, de marzo de 2019 a febrero de 2020, y el
periodo COVID-19, de marzo de 2020 a febrero de 2021 se realizé un estudio para evaluar
el consumo de antidepresivos, ansioliticos e hipnéticos donde se encontr6 que durante el
periodo pre-COVID- 19 un total de 4.883.055 prescripciones, de las cuales 549.334 fueron
medicamentos psiquiatricos El periodo COVID-19 con un total de 4.762.419 prescripciones,

de las cuales 582.736 fueron medicamentos psiquiatricos.

Asi, mientras el numero total de recetas médicas disminuyé un 2,5% entre ambos periodos,
la prescripcion de medicamentos psiquiatricos aumentd un 6,1%., ademas hubo un
incremento en los tres subgrupos de psicofarmacos en el periodo COVID-19 de 6,64
unidades de DHD. El mayor aumento se encontré en el subgrupo de ansioliticos., al igual
gue la DHD fue mayor en mujeres en el periodo COVID-19 para los tres subgrupos. El mayor
consumo de ansioliticos se encontrd entre las mujeres entre 75 y 84 afios, mientras que los
hipnético-sedantes y los antidepresivos fueron consumidos con mayor frecuencia entre las
mujeres mayores de 84 afos, como también los DHD de los tres subgrupos de los
psiquiatricos fueron mayores en los mayores de 65 afios en comparacion con los menores
de 65 afos, en ambos periodos, para hombres y mujeres. ElI consumo total de los tres
subgrupos fue significativamente mayor en el periodo COVID-19. El aumento en el uso de
estos medicamentos en el periodo de COVID-19 fue 2,6 veces mayor a lo esperado en
comparacion con afios

anteriores, durante el periodo COVID-19 (Lear Claveras, y otros, 2022)



5. Metodologia
5.1 Disefio de Investigacion:

Estudio observacional, descriptivo, longitudinal, en el cual a partir de las unidades
facturadas de psicofarmacos desde el afio 2017-2021, cada afio representado en una
unidad de medida en trimestres desde Q1-a Q4 como periodo de interés, se analizaron
situaciones como aislamiento, distanciamiento, y confinamientos obligatorios como
producto de pandemia COVID-19 condujo un cambio en la tendencia de consumo de
psicofarmacos, las cuales realizara por medio de una serie de tiempos interrumpidas con
recoleccion retrospectiva de datos de la informacion a nivel nacional, en la que se reportan
unidades vendidas de ansioliticos, antidepresivos, hipnoticos y antipsicoticos. Se da por
sentado que lo que se factura, es lo que se consume y por tal razén se usa los EUM como

herramienta epidemiolégica.

5.2 Tipo de estudio farmacoepidemioldgico

Estudio de consumo (utilizacion de medicamentos)

5.3 Poblacion:

Medicamentos con unidades facturadas de la base de datos del SISMED.

5.4 Criterios

5.4.1. Criterios de inclusion:

e Medicamentos de interés con cddigo ATC: NO5A, B, C y NOGA
e Indicado en tratamiento de ansiedad, depresién, delirium, o insomnio (Guias NICE)

e Medicamento registro sanitario vigente o en proceso de renovaciéon por INVIMA

5.4.2. Criterios de Exclusion

e Psicofarmaco Compuesto



e No tenga registro DDD en OMS

e Estabilizadores del estado de animo

55 Procedimiento para Manejo de Informacion:

Inicialmente se procede a la revision de datos que son proporcionados por la
multinacional IQVIA quienes presentan la informacién de manera organizada a partir de
base como SISMED, tras previamente haberles solicitado el listado de moléculas facturadas
entre de afio 2017-2021 con codigos de ATC de interés NO5A (Antipsicoticos), NO5B
(Ansioliticos), NO5C(Hipno6ticos) y NO6A (Antidepresivos). Una vez recibida la informacién

organizada en una hoja de calculo de Microsoft Excel con 55 moléculas descritas.

También, es preciso mencionar que este contenido es Unicamente de canal
institucional porque segun (ANDI, 2020) el total del mercado en Colombia es més alto en
este en comparacion a canal comercial, a la vez se menciona que la base de datos no
contiene informacion sobre las caracteristicas del paciente, diagndstico o especialidad del
médico que prescribe la receta, por lo que las cifras presentadas incluiran el tratamiento de
multiples trastornos. Entonces, para limitar el uso potencial en otras condiciones clinicas,

se solicitd asesoria por parte de psiquiatria para realizar la



verificacién de las moléculas utilizadas en la practica clinica del manejo de la

depresion, ansiedad, delirium, e insomnio.

A la vez se informa que la base de datos se encuentra organizada en variables
como: nombre de la molécula, presentacion comercial, via de administracién, laboratorio
productor, forma farmacéutica y unidades vendidas por trimestre. Seguido de
complementar la base de datos anteriormente entregada, entonces, se procede a describir
el cédigo ATC segun corresponda para cada molécula referida, una vez logrado se realiza
la seleccion de moléculas de interés segun criterios de inclusion y exclusion. Para concretar
las moléculas que ingresan al proyecto 43 moléculas de las cuales 18 son antidepresivos,

12 antipsicéticos, 7 ansioliticos y 6hipnéticos.

Posteriormente, se determina la concentracién del medicamento en miligramos
por cada presentacion y forma farmacéutica segun corresponda, adicionalmente se define
las unidades por presentacion, DDD (Dosis Diaria Definida) estandarizada o parametrizada
segun (WHO Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology), como también de las
DDD p (dosis diaria por presentacion) que hace referencia a la cantidad de concentracion
del fArmaco que hay por cada presentacion, ahora bien en cuanto a la poblaciéon se realiza
el ajuste poblacional por parte de la data del Departamento Administrativo Nacional de
Estadisticas (DANE) para mayores de 14 hasta la edad de 80 afios como poblacién
susceptible a consumo de psicofarmacos, para asi finalmente calcular DHD por trimestre.

Para el calculo de las DHD entonces se debera tener en cuenta



= dosis * cantidad unidades de presentacion * 1000

DDD x poblacion ajustada * dias de Tto.

Por lo anterior, es fundamental precisar las cifras poblacionales de interés en
Colombia, ya que a la hora de definir el DHD se debera tener presente el dato de poblacién
ajustada, debido a que los psicofarmacos no son de consumo para todo el mundo, sino que
son prescritos e indicados segun trastorno mental y edad del paciente. Ahora bien, segun
las cifras poblacionales para Colombia, los grupos etarios entre los
15y los 64 afios de edad equivalen al 68,2% de la poblacién total colombiana estudiada; y
segun ciertos rangos de edad, la mayoria de la poblacion en Colombia se ubica en las
edades entre los 14 y 18 afios que concentra el 26,1% de la poblacién, seguido de personas
con edades entre 18 y 26 afios, con un 16%; y finalmente, los mayores de 65 afios
representan el 9,1%, siendo estos los grupos de interés para este proyecto (DANE, 2018).
El denominador cambia sobre la base poblacional porque no todos los 50 millones de
colombianos consumen estos psicofarmacos. Siendo la poblacion susceptible los mayores
deld afios y los jévenes de 15 - 29 afios que corresponden a un total de 12.537.557, y los
adultos mayores (que representan el 9,1% del total de poblacién) son en total 4.630.343
personas. Se aclara, que se excluye a los menores de 14 afios (22,6% del total de la
poblacién censada, que corresponden a 11.499.532) (DANE, 2018) pues se tienen en
cuenta las tasas de prevalencia e incidencia para patologias mentales de interés en
poblacién adulta, y no infantil ademas porque dosis, y DDD seria diferente. Una vez

realizado lo anteriormente referido, se procede a evaluar el impacto de la pandemia COVID-



19, sobre la tendencia de consumo para psicofarmacos en Colombia, durante el periodo
2017-2021 donde se identificaron los psicofarmacos con interés farmacoepidemioldgico, en
el que tras un estudio de curva a curva de las moléculas de interés ingresadas a la base de
datos, se determina aquellas en las que se reconoce un posible punto de cambio
(tendencia) en DHD durante el periodo de la pandemia, como criterio adicional se realizé
una descripcion de cada una de las curvas, una vez identificadas las moléculas de interés,
para definir si va un modelo de series de tiempo interrumpidas o un modelo con deteccién
de outliers.Se aclara, que no se realiz6 un periodo de transicién para series de tiempo
interrumpidas ya que cada principio activo incluido en este proyecto de interés muestra un
comportamiento especifico con dindmicas diferentes, estimando estadisticamente los

cambios significativos, hallando el punto de cambio.

Mientras que para identificar los psicofarmacos de mayor consumo segun DHD
en Colombia, pertenecientes al grupo ATC NO5A, NO5B NO5C y NO6A durante el quinguenio
2017- 2021 se procede a sumar total de DHD de cada ATC de interés por afio sin importar
la molécula, luego para cada molécula se determina DHD total por afio, para asi definir las
mas altas DHD. También se Filtr6 las DHD con mayores unidades para identificar las

moléculas pertenecientes a estas.

Por otro lado, para analizar las unidades facturadas en términos de DHD para
psicofarmacos de interés con codigo ATC NO5A, NO5B, NO5C y NO6A, y estudiar la
asociacion lineal con la prevalencia de trastornos mentales en Colombia para 2017- 2021,
Se procede a totalizar las DHD por afio desde afio 2017 a 2021 para cada ATC de interés:

NO5A, NO5B, NO5C y NO6A, luego se procede a identificar la prevalencia de las patologias



seleccionadas para Colombia durante el periodo de estudio definido.

A continuacion, se observan las tendencias para cada grupo farmacolégico por
codigo ATC lll, se procede iniciando con un analisis del comportamiento de psicofarmacos,
y con las gréficas se identifican la trayectoria de medicamentos tales como: NO5
Antipsicéticos, NO5B Ansioliticos, NO5C Hipnéticos y NO6A Antidepresivos segin DHD total
de cada grupo farmacologico que recopila la suma de todos los DHD para el total de
aquellas moléculas estudiadas ilustrado en el eje (Y), mientras que el tiempo fue
representado desde el afio 2017 al 2021 por trimestre desde (Q1- a Q4) ilustrado en eje (X)

a nivel lll de ATC (Ver Grafica 8)

Datos del SISMED ATC NO5A,
NO5B, NO5C y NO6A

Seleccion de psicofarmacos
segun criterios de inclusiéon y
exclusion

Hallar DHD, DDD,
DDDp, Dosis y
poblaciéon ajustada

Interés
farmacoepidemiologico
curva-curva

>

% i Outlier- Dato
Series de Tiempo \ Atipico
Interrumpidas \

Grafica 8. Procedimiento para manejo de la informacion



5.6 Periodo de estudio

Se recolectd la informacion de las ventas de psicofarmacos desde el 1 de enero

de 2017 hasta el cuarto trimestre de 2021 de las unidades vendidas de psicofarmacos

5.7  Aspectos Estadisticos:

Inicialmente se determinan los miligramos vendidos anualmente, teniendo en
cuenta las ventas en unidades, y junto con la DDD por la (WHO Collaborating Centre for
Drug Statistics Methodology) se expresan para cada psicofarmaco. Mientras que, para la
presentacion de resultados, la informacién se ajusta a una base poblacional segun cifras
del DANE para el afio de interés. No se realizara imputacion de datos, sino que se tomaran

datos completos (Van Buurent al. 2011)

Se propone ajustar a cada principio activo previamente sumado cada ATC nivel
Ill, un modelo de series de tiempo interrumpidas que asume que la intervencion ocurre en
un punto especifico en el tiempo, donde se espera que exista un cambio como resultado de
la intervencion, en este caso la pandemia y el cual consiste en un aumento o disminucién
de las DHD (L6pez, Cummins, Gasparrini, 2017), después se evalla en cada caso si la
intervencion es estadisticamente significativa, es decir si el cambio en cada serie de tiempo
es notorio desde la estadistica o por el contrario se puede asumir como un cambio dentro
de la aleatoriedad posible de la trayectoria. Para las series de tiempos interrumpidas se
utilizan modelos de regresion lineal simple robusta, mientras que algunos casos se
identificaron que las series de tiempo interrumpidas no capturaban adecuadamente outliers

aditivos que potencialmente pudieron deberse a la pandemia, por lo tanto, se realiz6 una



deteccion automatica de deteccidn de outliers utilizando un modelo ARIMA. Los andlisis

estadisticos se realizaron en el software de cédigo abierto R, version x64 4.2.1, utilizando

la interfaz RStudio (R Core Team, 2022). A aparte de R, las visualizaciones de datos se

realizaron en MS Excel version 2010 (Microsoft Corporation, Redmond, WA, EE. UU).

5.8 Variables

Muestra variables de interés a medir, identificando la fuente de informacién a

revisar, el indicador a medir, tipo de variable para cada objetivo tanto general como

especifico planteado en la elaboracion de este proyecto. (Ver tabla 6)

FUENTES DE

OBJETIVOS GENERAL Y ESPECIFICOS

PREGUNTAS

VARIABLE

INDICADOR

TIPO DE
VARIABLE

ESCALAMIENTO

INFORMACIO|

Evaluar el impacto de la pandemia COVID-19, sobre Ia tendencia
de consumo para psicofarmacos en Colombia, durante el periodo
0172021

¢ Como fue el comportameinto para psicoframacos

en Colombia,_atribuibles a pandemia COWID-197

Identificar los de psicofarmacos con mayor consumo en Colombia
segln DHD pertenecientes al grupo ATC NOSA, NOSB, NOSC y

¢Cuales psicofarmacos tuvieron mayor demanda
en el mercado pertenecientes al codigo ATC
NOSA NOSB, NO5SC y NOBA en Colombia, durante el

Unidades Fcaturadas

dosis promedio que recibe esa
clase terapeutica todos los dias|

alafio

tipos de psicofarmacos

seglin WHO (World Health
Qrganization)

Cualitativa Nominal

guinguenio 2017.20217

N06A durante el guinguenio 2017-2021,

Analizar las unidades facturadas en terminos DHD para

psicofarmacos con ATC NO5A, NO5B, NO5SC y NOGA en

Colombia y correlacionar con la prevalencia en Colombia
de trastornos mentales de interes como: delirium,
ansiedad, depresion, e insomnio desde 2017-2021

¢ Cual fue el comportameinto antes y despues de |a|
pandemia COVID-19 en el consumo para
psicofarmacos pertenecientes al codigo ATC NOS y

NOGA_durante el guinguenio 2017:20217

Medir el consumo de psicofarmacos antes y durante pandemia
COVID-19 para psicofarmacos con ATC NOSA, NO5B, NO5C y

¢ Qué ciudades reportan mayor consume de

fraistorno henial

Prevalencia de

DHD para

psicofarmacos en Colombia desde el Q4-2019 al

Q320217

Psicofarmacos

Observatorio de Salud Mental

Cuantitativa
Continua

WHO (World Heath Organization

Collaborating Centre for Drug Statistics

uantitativa_discreta) Ivethodalogy) (ATC/DDD, 2022

ATC (Sistema de Clasificacion Anatomica ,

Terapeutica) y SISMED (Sistema de

Informacion de Precios v Medicamentos)

1QVIA (Quintiles e}
IMS Health:
WHO (World
Health
Organization
Collaborating
Centre for Drug
Statistics
Methodology)
(ATC/DDD.2022)

WHO (World Health Organization

Collaborating Centre for Drug Statistics

IMethodology) (ATC/DDD 2029)

Observatorio de
Salud Mental

DDD Dosis Diaria Definida

NOSA en Colombia

Tabla 6. Variables

[elaboracion del autor)

uantitativa_discret

Auditoria DDD (Data Distribution Drug)

WHO (World
Health
Organization
Collaborating
Centre for Drug
Statistics
Methodology)

(ATC/DDD.2022)




59  Aspectos Eticos

El presente estudio se clasifica como investigacion sin riesgo de acuerdo a la
resolucién 8430 de 1993 que establece las normas cientificas, técnicas y administrativas
para la investigacion en salud, sin embargo, este protocolo se present6 al comité de ética
de la facultad de ciencias el cual dio su aval el dia 07 de marzo de 2022 (Acta 03-2022).
Cabe resaltar que los datos reportados estan disponibles al publico en general para su

consulta.

5.10 Legislacion Colombiana en Salud Mental

Se recopil6 la legislacion de importancia en torno a salud mental en Colombia,
identificado la necesidad de reevaluar constantemente las politicas, para asi atender de
manera mas cercana esta situacion, como también realizar seguimientos y/o auditorias que
permitan verificar las posibles mejoras a la atencion en salud mental. A continuacion, se

muestra a detalle la mencién de cada una de ellas. (Ver tabla 7)

Legislacion Colombiana en Salud Mental

Ley Estatutaria Derecho Fundamental a la Salud en
1751 de 2015 Colombia

Ley de salud mental derecho a la salud mental a la poblacidén
1616 de 2013 colombiana

actualiza y unifica control de sustancias y

Resolucion 1 de 2015 productos quimicos.

Lev 23 de 1982 propiedad intelectual, sobre derechos de
y autor
Resolucion 4886 de 2018) Palitica Nacional de Salud Mental

Estatuto Nacional de Estupefacientes
Ley 30 DE 1986

CONPES Salud Mental (1992) “promover la salud mental de la poblacian”

Tabla 7. Legislacién Colombiana



El autor manifiesta no tener conflicto de interés

5.11 Presupuesto
Intensidad
Rubro Valor Unitario Horaria Valor Total
A
Computador $ 2.500.000 |Necesidad| § 2.500.000
A
Internet /mes $ 120.000 | Necesidad| $ 1.440.000
Papeleria $ 100.000 Ner::;idad $ 100.000
Software Estadistico R Studio 3 - NeceAsidad
Software Microsoft 365 Personal / Aho 5 219.999 NeceAsidad $ 219.999
Recursos Bibliograficos U. Nacional /Virtual | $ - 10h
Curso de Farmacoepidemiologia U. Nacional / g 1 500.000 3%h g 1 500.000
2h semana/ Presencial ) ) ) )
Curso Medicina Basada en la Evidencia/
U Nacional / 120 horas $ 2.500.000 120h 5 2.500.000
Curso de Metodos de Busqueda,
Recuperacion y Organizacion de la Infromacion
con Enfasis en Literatura Medica / U Andes $ 980.000 18h $ 980.000
/18 horas Nirtual
Curso de Psiquiatria para Personal de la Salud
/Educacion Esp. y Virtual en Salud/ 16 $ 200.000 16h $ 200.000
horas/Virtual
Curso de Redaccion en Investigacion/
U. Nacional/ 3h semana/Presencial 3 1.700.000 48h 3 1.700.000
Asesoria Tematica (Psiquiatra) /hora $ 200.000 3h $ 600000
Asesoria Metodologica (Estadistico) /hora $ 100.000 10h % 1.000.000
Asesoria Director de Tesis / hora $ 200.000 25h % 50.000 000
Tesista estudiante de Maestria/4 h/isemana | § 100.000 104h % 10.400.000
Seminario | / 2h semana $ 1.500.000 32h % 1.500.000
Seminario Il /2 h semana $ 1.500.000 32h 3 1.500.000
Seminario Ill/ 2h semana $ 1.500.000 32h $ 1.500.000
Total 482h $ 77.639.999

Tabla 8. Presupuesto [elaboracién del autor




6. Resultados.
Una vez recibida la informacién organizada en una hoja de célculo de Microsoft
Excel con55 moléculas pertenecientes a los psicofarmacos y para el cumplimiento de los
objetivos trazados se aplica segun criterios de inclusibn y exclusion previamente
designados, para concretar las moléculas que ingresan al proyecto de las cuales: 18

antidepresivos, 12 antipsicéticos, 7 ansioliticos y 6 hipnéticos.

Ahora bien, tras ajustar modelos de series de tiempo interrumpidas se encontraron
cambios de pendiente e intercepto para: Haloperidol, Clozapina, Olanzapina, Sulpirida y
Risperidona (Ver tabla 10) y (Grafica 9). Aquellos reportes que dicen (Yes/Si) son las que

tuvieron cambios estadisticamente significativos respectivamente. (Ver Tabla 9)

ATC PRINCIPIO ACTIVO | PENDIENTE INICIAL | CAMEBIO DE INTERCCEPTO | CAMBIO DE PENDIENTE

NOSADOL Haloperidol Si

MNOSAHO2 Clozapina si Si si
NOSAHO3 Olzanzapina Si

NOSALOL Sulpirida si Si

MNOSAXDS Risperidona Si si
|NO5ABOS Bromazepam si si |

NOSABOS Clobazam si Si si
|NO5CDO5 Trizalom si | si
NOSCFOL1 Zopiclona si Si si
MNOSCHO1 Melatonina si 5i

INOSABODA Citalopram | si
NOSBADE Sertralina si Si

NOGAB10 Escitalopram si si si
NOGAX23 Desvenlafaxina si
NOGAXZ2E Vortioxetina si Si si

Tabla 9. Significancia estadistica para Series de Tiempo Interrumpidas

ANTIPSICOTICOS HALOPERIDOL CLOZAPINA  OLANZAPINA SULPIRIDA RISPERIDONA |
Pendiente Inicial —0.01 19.2%%* 0.03 —0.09* 0.03
(0.525)  (<0.001)  (0.460) (0.04) (0.4)
_ D.O%  518.2%* 0.8%* 0.9* 5.6%**
Cambio de Intercepto | (y.026)  (<0.001)  (0.009) (0.01) (<0.001)
) ) —0.02 —16.2% —0.009 0.09 (1
Cambio de Pendiente | oo7) (0.03) (0.860) (0.12)  (<0.001)

Tabla 10. Modelo de Serie de Tiempos Interrumpidas Antipsicético



En la Tabla 10. Entre paréntesis se identifica el (valor p), los asteriscos ayudan a
verificar la significancia del valor, es decir, la significancia de la pendiente inicial, si es
estadisticamente significativo el cambio en el intercepto y la pendiente respectivamente, a
distintos niveles de significancia, si no tiene asteriscos ni simbolos no es estadisticamente
significativo.

Ahora bien, con la intencion de dilucidar el impacto en el comportamiento de
consumo de psicofarmacos se empleé un modelo estadistico de series de tiempo
interrumpidas y por medio de esta se determiné cambios de pendiente y de intercepto siendo

exponentes para el grupo de antipsicoticos: Risperidona, Haloperidol, Sulpirida, Clozapina y

Olanzapina.
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Grafica 9. Modelo de series de tiempo interrumpidas, Antipsicéticos

Teniendo asi, Risperidona un comportamiento de consumo bajo, pero a partir de
afio 2020 fue creciente por lo cual es considerada la molécula de mayor significancia
estadistica dentro del grupo de antipsicoticos frente al cambio de pendiente e intercepto una
vez declarada la pandemia por COVID-19, ahora bien, para Clozapina y Olanzapina se
evidencié un consumo similar desde afio 2017 a 2019 pero a finales de 2019 inicia un
comportamiento de consumo mas bajo igualmente relacionado con la dificultades de entrega
y continuidad de medicamentos para paciente psiquiatrico como anteriormente se informoé
(Tabla 10) y Sulpirida con una tendencia de consumo decreciente y con un cambio de
intercepto pero a partir de afio 2020 fue estable y Haloperidol con una tendencia decreciente
pero a partir de afio 2020 cambio de intercepto y consumo con tendencia decreciente.

Mientras que, para ansioliticos e hipnéticos las moléculas que presentaron cambios



DHD

DHD

estadisticamente significativos de intercepto y/o pendiente fueron: Bromazepam, Clobazam,

Triazolam, Zopiclona y Melatonina (Ver Tablal1l).

0.015 0.025

0.3 0.6

0.0

Ansioliticos- Hipnéticos

| Bromazepam  Clobazam Triazolam Zopiclona Melatonina

Pendiente Inicial

Cambio de Intercepto

Cambio de Pendiente

0.0009%  0.005%  —0.001*  0.02%  0.002%
(0.02) (0.03)  (0.021)  (0.04)  (0.002)
0.01* 0.1+ 0.002 0.2* 0.02%
(0.03)  (<0.001)  (0.664)  (0.02)  (0.026)
0.001  0.03%*  0.001% 0.03* 0.001
(0.33)  (<0.001)  (0.045)  (0.02)  (0.365)

+p<0.1,%*p <005 *p<0.01,**p<0.001

Tabla 11. Modelo de Series de Tiempo Interrumpidas, Ansioliticos e Hipnéticos
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Grafica 10. Modelo de Series de Tiempo Interrumpidas, Ansioliticos e Hipndéticos

Teniendo asi Bromazepam tiene una tendencia de consumo creciente desde afio
2017, pero a partir de afio 2020 se evidencio na cambio de intercepto con una disminucion
del consumo del mismo con la declaraciéon de pandemia dentro del grupo de ansioliticos ,
mientras que Clobazam mostro una tendencia de consumo creciente, pero a partir de afio
2020 se evidencio una caida de su consumo con tendencia creciente con el pasar del tiempo,
es considerada la molécula de mayor significancia estadistica dentro del grupo de
ansioliticos frente al cambio de pendiente e intercepto una vez declarada la pandemia por
COVID-19, y por otro lado Triazolam un comportamiento de consumo con el pasar del tiempo
tendencia decreciente hasta 2 semestre de afio 2019, con cambios e intercepto y tendencia

creciente. (Ver grafica 10)

Por otro lado, en cuanto a hipnéticos se refiere Zopiclona mostro un
comportamiento de consumo con tendencia inicialmente creciente, con cambio de intercepto
donde con la declaracion por pandemia COVID 19 pero a partir de afio 2020 se evidencio
una caida del consumo con tendencia creciente con el pasar de los afios. Finalmente,
Melatonina como hipnético muestra un comportamiento de consumo con tendencia
creciente, mostrando un cambio de intercepto para el afio 2020 con caida del consumo el
mismo durante i semestre del mismo afio y posterior recuperacion del consumo a lo largo

del tiempo. (Ver Grafica 10)



Ahora bien, en torno a los antidepresivos moléculas como: Sertralina,
Escitalopram, Desvenlafaxina, Vortioxetina y Citalopram (Ver Tabla 12) y (Grafica 11). Se

ajustan un modelo series de tiempo interrumpidas.

Antidepresivos Sertralina Escitalopram Desvenlafaxina Vortioxetina Citalopram
Pendiente Inicial (. 2%%* 0.1%%* 0.002 0.004**%  —0.00005
(<0.001)  (<0.001)  (0.239)  (<0.001)  (0.37)
Cambio de Intercepto 1.8%* 0.6* 0.05+ 0.009* 0.0006
(0.001) (0.034) (0.086) (0.03) (0.17)
Cambio de Pendiente —0.08 0.2%* 0.02%* —0.003%**  0.0003%**
(0.416)  (0.006)  (0.003)  (<0.001) (<0.001)

+p < 0.1, * p < 0.05 % p <0.01, ¥* p < 0.001

Tabla 12. Modelo de Series de Tiempo Interrumpidas, Antidepresivos
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Grafica 11. Modelo de Series de Tiempo Interrumpidas, Antidepresivos

Teniendo asi, Sertralina un comportamiento de consumo con tendencia creciente,
pero a partir de afio 2020 se evidencio cambio de intercepto con una disminuciéon de
consumo de la misma una vez declarada la pandemia por COVID-19 con posterior
recuperacion conforme pasa el tiempo. Y Escitalopram, un comportamiento de consumo con
tendencia creciente, pero a partir de afio 2020 se evidencio un cambio e intercepto con caida
del consumo del mismo y posterior creciente tendencia con recuperacion tras | semestre de
afio 2020. Mientras que, Citalopram un comportamiento de consumo decreciente hasta Il
semestre de 2019, a partir de la fecha cambio el intercepto como también la tendencia de
manera creciente afios posteriores incluido la declaracién de la pandemia por COVID-19. Y
Vortioxetina un comportamiento de consumo con tendencia creciente, y con cambio de
intercepto en el afio 2019 y una disminucién de consumo con tendencia creciente con el
pasar de los afios. Por otro lado, Desvenlafaxina un comportamiento de consumo creciente,
con disminucién de cambio de intercepto en el afio 2020 y una tendencia creciente con el

paso de los afios. (Ver Grafica 11)

Inicialmente se penso6 que las series interrumpidas iban a ser suficientes, pero al
tratar de modelar los datos se evidencié que habia comportamientos que posiblemente
fueran clinicamente relevantes pero cuya complejidad o forma hacia que las series

interrumpidas fueran insuficientes, por tanto, para aprovechar los datos se emple6 ademas



deteccion de outliers (Gémez & Taguas, 1995). en el resto de curvas, que no mostraron un
comportamiento de interés en series interrumpidas y podrian tener algun dato interesante
por deteccion de outliers, se realizo la representacion gréfica respectiva las cuales fueron:
de antipsicoticos Quetiapina, Aripiprazol, y Pipotiazina, de ansioliticos Diazepam, y
Alprazolam, y de antidepresivos Duloxetina, Imipramina, Doxepina y Mirtazapina, y
Trazodona (Ver Grafica 12). Donde La linea azul es la serie original y donde se espera que
la serie de tiempo continle si no hubiese datos atipicos. Los puntos rojos son el verdadero
valor de la serie, identificado con la metodologia como un outlier. Las lineas rojas de los

paneles inferiores ayudan a ver el tipo y nivel de dato atipico encontrado.
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Mientras que, hubo moléculas no mostraron ningin punto de cambio de interés, o comportamiento
relevante sino estable, desde afio 2017 a 2021, siendo esas moléculas pertenecientes al grupo
de antidepresivos: Fluoxetina, Amitriptilina, Paroxetina, Venlfaxina, Fluvoxamina. Ademas,
Agomelatina se retira de outliers porque muestra mucha variabilidad de comportamiento (Ver
Anexos- Grafica 30). Mientras que, para antipsicotico Levomepromazina, Ziprasidona y
Amisulprida no mostraron cambios (Ver Anexos-Grafica 27), y de ansioliticos e hipnéticos

Lorazepam, Zolpidem y Ezopiclona (Ver Anexos- Grafica 28 y 29)

Ahora, para identificar los psicofarmacos de mayor consumo segun DHD en
Colombia, pertenecientes al grupo ATC NO5A, NO5B NO5C y NO6A durante el quinquenio
2017-2021 se encontrd que para antipsicoticos con cédigo ATC NO5A, los psicofarmacos
con mayor DHD para el afio 2017- 2018-2019 son Clozapina (NO5AH02), Levomepromazina
(NO5AA02) y Quetiapina (NO5AHO04), y para el afio 2020 se posiciond Quetiapina, mientras
tanto durante el afio 2021 las moléculas con mayor DHD fueron Levomepromazina y
Quetiapina las cuales cada trimestre muestran un comportamiento diferente, dependiendo
de la molécula, dosis, y humero de unidades por presentacién entre mas alta sea mayor
sera su DHD y entre mayor nimero de unidades facturadas para la misma sera directamente
proporcional DHD. Esto ocurre, siempre y cuando se hace comparaciones frente a la misma

molécula (Ver Anexos).

Al mismo tiempo, tras sumar el total de DHD para cada molécula de interés

perteneciente al codigo ATC NO5A para antipsicéoticos sin importar dosis, presentacion,



unidades por presentacion o unidades facturadas para los respectivos afios de interés desde
2017 al 2021, se evidencié una vez méas que las 3 moléculas con mayor DHD fueron:
Quetiapina (NO5AHO04), Clozapina (NO5AHO02) y Levomepromazina (NO5AAQ02) como se

muestra. (Ver tabla 13)

ANTIPSICOTICOS TOTAL DHD
QUETIAFPINA 33.443
CLOZAFINA 4,985

LEVOMEFROMAZINA 2.089
RISFERIDONA 78
AMISULPRIDA 53

SULPIRIDA 29
OLAMZAFPIMNA 15
HALOFERIDOL 11
ARIFPIPRAZOL 3
FIPOTIAZINA 2

TRIFLUOPERAZINA -
PAROXETINA -
ZIPRASIDOMNA -

Tabla 13. Antipsicoticos con mayor DHD

Para ansioliticos con codigo ATC NO5B las moléculas con mayor DHD desde el 2017 fueron:
Diazepam (NO5BAO01), Lorazepam (NO5BAO06) mientras que 2018-2019-2020 y 2021 las
moléculas con mayor DHD en el mercado colombiano fueron: Diazepam, Lorazepam y
Alprazolam (NO5BA12). Cada trimestre muestra un comportamiento diferente, dependiendo
de la molécula, dosis, y humero de unidades por presentacién entre mas alta sea mayor
sera su DHD y entre mayor nimero de unidades facturadas para la misma sera directamente
proporcional DHD. Esto ocurre, siempre y cuando se haga comparaciones frente a misma
molécula (Ver Anexos), el comportamiento de consumo para ansioliticos es bajo frente a

otros psicofarmacos, hubo trimestres donde el DHD fue cero es decir no hubo consumo de



los mismos. No se dan como monoterapia en fase crisis, por periodos cortos.

Ahora bien, tras sumar el total de DHD para cada molécula de interés perteneciente al codigo
ATC NO5B para Ansioliticos sin importar dosis, presentacion, unidades por presentacion
unidades facturadas para los respectivos afos de interés desde 2017 al 2021, se evidencio
una vez mas que las 3 moléculas con mayor DHD fueron: Diazepam (NO5BA01), Lorazepam

(NO5BAO06), y Alprazolam (NO5BA12) como se muestra (Ver

tabla 14).
ANSIOLITICOS  TOTAL DHD

_ DIAZEPAN 26
LORAZEPAN 12
ALPRAZOLAM 10

CLOBAZAM

HIDROXICINA
BROMAZEPAM 0
BUSPIRONA 0

Tabla 14. Ansioliticos con mayor DHD

Para sedantes e hipnaéticos con codigo ATC NO5C en el afio 2017, 2018, 2019 2020y 2021
ninguna molécula mostro DHD positivo, es decir no hubo consumo de los mismos (Ver
Anexos). Las moléculas que se identificaron mas cerca al 1 son Zolpidem (NO5CF02),

Zopiclona(NO5CFO01).

Ahora, tras sumar el total de DHD para cada molécula de interés perteneciente al cddigo
ATC NO5C para Hipnoticos-Sedantes sin importar dosis, presentacion, unidades por
presentacion o unidades facturadas para los respectivos afios de interés desde 2017 al
2021, se evidencio una vez mas que las 3 moléculas con mayor DHD fueron: Zolpidem

(NO5CF02), Zopiclona (NO5CF01) y Eszopiclona (NO5CF04) como se muestra (Ver tabla



15).

TOTAL
HIPNOTICOS NO6A | DHD
ZOLPIDEM 7
ZOPICLONA 4
ESZOPICLONA 3
MELATONINA 0
MIDAZOLAM 0
TRIAZOLAM 0

Tabla 15. Hipnoéticos y Sedantes con mayor DHD

Ahora bien, para antidepresivos con cédigo ATC NO6A se evidencia para el afio
2017, 2018, 2019, 2020 y finalmente afio 2021 que las moléculas con mayor DHD son
Trazodona (NO6AX05), Venlafaxina (NO6AX16), Fluvoxamina (NO6ABO08) e Imipramina
(NO6AAO02). Las cuales muestran, cada trimestre un comportamiento diferente, dependiendo
de la molécula, dosis, y niumero de unidades por presentacion entre mas alta sea mayor
sera su DHD y entre mayor nimero de unidades facturadas para la misma sera directamente
proporcional DHD. Esto ocurre, siempre y cuando se haga comparaciones frente a misma
molécula (Ver Anexos).
Tras sumar el total de DHD para cada molécula de interés perteneciente al cédigo ATC sin
importar dosis, presentacion, unidades por presentacién o unidades facturadas para los
respectivos afios de interés desde 2017 al 2021, se evidencié una vez mas que las 3
moléculas con mayor DHD fueron: Trazadona, Venlafaxina y la Imipramina, como se

muestra. (Ver tabla 16).



ANTIDEPRESIVOS | TOTAL
NO6A DHD
TRAZODONA 14 743
VENLAFAXINA 8.165
IMIPRAMINA 6681
FLUVOXAMINA 4081
BUPROPION 1502
CLOMIPRAMINA 08
SERTRALINA 86
FLUOXETINA 6
DOXEPINA 44
ESCITALOPRAM 42
AMITRIPTILINA 15
DULOXETINA 7
PAROXETINA 6
MIRTAZAPINA 4
DESVENLAFAXINA 2
 AGOMELATINE 0
CITALOPRAM 0
VORTIOXETINA 0

Tabla 16. Antidepresivos con mayor DHD

A la vez, para analizar las unidades facturadas en términos de DHD para psicofarmacos de
interés con coédigo ATC NO5A, NO5B, NO5C y NO6A, y estudiar la relacion lineal con la
prevalencia de trastornos mentales en Colombia para 2017-2021, Se procede a totalizar las
DHD por afio desde2017 a 2021 para cada ATC de interés: NO5A (Ver tabla 17), NO5B (Ver
tabla 18), NO5C (Ver tabla 19) y NO6A (Ver tabla 20) , luego se calcula el coeficiente de
relacion de Pearson con la prevalencia a nivel Colombia actualizada para ansiedad,

depresién, delirium e insomnio, pero se encontré una dificultad por la variedad de escritos

ATC NOSA TOTAL UNIDADES | TOTAL DHD
FACTURADAS NO5A NO5A

2017 3.847.454 4,294
2018 5.168.834 8.211
2019 4.952.395 11.582
2020 4.489.746 11.059
2021 5.466.535 4,690

~ TOTAL 23.924.964 ~ 39.836




basados en poblacion y muestreo diferente, con el uso de metodologias y disefios
especificos. Por lo anterior se dificulté la recoleccion de data de manera uniforme para
realizar una correlacion, es por ello que se decide realizar por recomendacion generada de
la especialidad de psiquiatria y con validez de director de tesis la seleccién de la patologia
de mayor prevalencia clinica en Colombia como es depresion ya que para esta existe mayor
literatura y estudio con data a nivel nacional actualizada por el Observatorio Nacional de
Salud mental y la correlacién respectiva, del consumo de psicofarmacos con las patologias
de interés clinico para asi identificar buena practica clinica segun guias NICE. Cédigo ATC,
Unidades facturas y consumidas en DHD (Ver tabla 22)

Tabla 17. Total, Unidades facturas y consumidas en DHD de Antipsicéticos

TOTAL UNIDADES TOTAL DHD
. FACTURADAS ANSIOLITICOS

ANO ANSIOLITICOS NO5B] NOSB

2017 1.663.715 10

2018 1.736.493 8

2019 | 1.891.417] 12

2020 1.825.470 16

2021 1.768.774 14
TOTAL 8.885.869 60

Tabla 18. Total, Unidades facturas y consumidas en DHD de Ansioliticos

UNIDADES
FACTURADAS| TOTAL DHD

) HIPNOTICOS | HIPNOTICOS
ANO NO5C NO5C
2017 699,325 3
2018 762.516 3
2019 782,899 3
2020 733,436 | -
2021 850.676 4

TOTAL 3.826.852 16

Tabla 19. Total, Unidades facturas y consumidas en DHD de Hipnéticos



Tabla 20. Total, Unidades facturas y consumidas en DHD de Antidepresivos

Tabla 21. Porcentaje de atencién por depresién en Colombia de 0 a 80 afios

Para definir el coeficiente de correlacion se procede a definir la variable que va en eje X
con la prevalencia de atencion para depresién en Colombia y en eje Y con las DHD para

los grupos farmacoldgicos de interés respectivamente NO5A, NO5B, NO5C, NO6A (Ver

ARMD | Unidades Facturadas DHD
=017 7ozeyss 5.871
2018 |3.a0s.008 5.455
=012 lpaza.oso 7512
2020 |zoz6.578 7.788
2021 3 se0.318 7.888
ozl 42 441 556 35.545

Numerador
70.702.00
Numerador
101.573,00
Numerador

143.061,00

Numerador
Q9,829,00

Numerador

123.35%,00

2017
Denominador
35,354 657,00
2018
Daenominador
29.482.072,00
2019
Danominador
34.601.563,00
2020
Denominador
29.601.911,00
2021
Danominador

T32.536.535,00

valor
0,20
Valor
0,34
Valor
0,42
Valor
0,34

Valor

0,38

Recuperado de Bodega de Datos SISPRO (SGD). Observatorio Nacional de Salud

Mentalhttp://onsaludmental.minsalud.gov.co/indicadores/Paginas/Indicadores.aspx.

- TOTAL DHD TOTAL DHD TOTAL DHD TOTAL DHD PREVALENCIA
ANO NO5A NO5B NO5C NOGA DEPRESION
2017 4,294 10 3 5.871 0,26
2018 6.211 8 3 6.450 0,34
2019 11.532 12 3 7.642 0,42
2020 11.059 16 3 7.888 0,34
2021 4.690 14 4 7.888 0,38

Tabla 22. Prevalencia depresién y consumo en DHD de psicofarmacos



http://onsaludmental.minsalud.gov.co/indicadores/Paginas/Indicadores.aspx
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Grafica 13. Prevalencia de atencién de depresion vs consumo de antipsicéticos

Coeficiente de Correlacion v 0,2806 = 0,529 (Correlacion Baja Positiva)
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Grafica 14. Prevalencia Atencion Depresion Vs consumo de ansioliticos

Coeficiente de Correlacién ¥0,0919=0,3031 (Correlacién Baja Positiva)
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Grafica 15. Prevalencia de atencién de depresion vs consumo de hipndéticos

Coeficiente de Correlacion ¥0,0901= 0,30016662 (Correlacién Baja Positiva)
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Entonces se procede a graficar un total del consumo de psicofarmacos en Colombia durante
el periodo de interés, en términos de DHD pertenecientes al grupo ATC NO5A antipsicéticos,
NO5B Ansioliticos, NO5C Hipnoéticos y NO6A Antidepresivos, donde los DHD total se
recopilan con la suma de todas aquellas moléculas estudiadas ilustrado en el eje (Y),
mientras que el tiempo fue representado desde el afio 2017 al 2021 por trimestre desde (Q1-
a Q4) ilustrado en eje (X) Iniciando con un analisis del comportamiento de trayectoria de

cada grupo farmacolégico tales como: NO5A Antipsicéticos
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Grafica 17. Total de DHD para antipsicoticos

Para el grupo farmacologico NO5A la evidencia que el DHD durante los afios 2017- 2018,
2020 y 2021 son altos durante los trimestres Q4. en comparacion de los trimestres previos,
donde para el afio 2020 los primeros dos trimestres el consumo de antipsicético mostro una
baja tendencia de consumo, en comparaciéon a los demas afios previos y siguientes. (Ver

grafica 17)
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Grafica 18. Total, de DHD para Ansioliticos

Para el grupo farmacolégico NO5B ansioliticos, donde ilustra que la DHD aumenta en el
ltimo trimestre (Q4) para los distintos afios de estudio desde 2017-2021. En esta grafica se
puede comprobar que para el afio 2020 los primeros tres trimestres el consumo de
antipsicoticos fue con tendencia estable, en comparacioén al dltimo trimestre donde es

evidente el aumento del consumo de los mismos. (Ver grafica 18)
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Grafica 19. Total, de DHD para Hipnéticos- Sedantes




Y para el grupo farmacolégico NO5C hipnéticos-sedantes; También coincide en que la DHD
aumenta en el Gltimo trimestre (Q4) para los distintos afios de estudio desde 2017- 2021. En
esta grafica se puede comprobar que para el afio 2020 los primeros dos trimestres el
consumo de antipsicéticos fue muy bajo, en comparacion a los afios de

estudio de interés. (Ver grafica 19)
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Grafica 20. Total, de DHD para Antidepresivos

Mientras que, para el grupo farmacolégico NO6A antidepresivos deja en evidencia que el
mayor consumo coincide con que la DHD aumenta en el Ultimo trimestre (Q4) para los

distintos afos de estudio desde 2017-2021.( Ver grafica 20)




7. Discusién

Con la declaracién de pandemia por COVID-19 en marzo de 2020 se evidenci6é un
aumento en la prevalencia e incidencia de patologia mental, duplicando asi el riesgo de
presentar un primer episodio por trastorno psiquiatrico en comparacion a otras
enfermedades segun lo afirma (Torreset al, 2022). Al igual, cabe mencionar la influencia que
tuvo pandemia con cambios en el estilo de vida producto de confinamiento, y aislamiento
obligatorio, favoreciendo asi un incremento de malestar emocional, sintomas de estrés pos
traumatico, depresién y de ansiedad (Ministerio de salud y proteccion social, 2020), al igual
del aumento en el consumo de psicofarmacos. Entonces, frente a la situacién anteriormente
mencionada es pertinente identificar aquellos principios activos pertenecientes a grupos de
interés como: antipsicéticos, antidepresivos, ansioliticos e hipnéticos frente al
comportamiento de consumo durante la problemética de salud publica registrada en

Colombia en el periodo de interés.

Por lo anterior, con la intencion de dilucidar el impacto de consumo para
psicofarmacos se empled un modelo estadistico de series de tiempo interrumpidas que
permite observar cambios en el comportamiento de una variable y definir si es igual o no,
antes y después de una fecha establecida, siendo los componentes basicos de esta:
tendencia inicial, intercepto y cambio de tendencia (pendiente) (Ledn Alvarez, et al. 2017).
Por lo cual, ante la hipétesis planteada inicialmente sobre aumento en el consumo de
psicofarmacos en Colombia relacionado con el cambi6é de comportamiento atribuible a

pandemia COVID-19, se evidencio que si hubo una ‘relacién directamente proporcional



atribuible a la emergencia sanitaria por causa de los efectos en la salud mental. Ya que, si
existe una asociacion referente a sintomas psiquiatricos con la coinfeccion por COVID-19 al
presentarse: fatiga, confusion mental, problemas de suefio, y riesgo de desarrollo para
trastorno mental. Entonces, algunos principios activos del grupo de psicofarmacos
mostraron cambios de comportamiento significativos y esos son aquellos con un nivel de
significancia menor del 5%, haciendo aclaracion que la problematica sobre consumo
irracional de psicofarmacos antes del proyecto en cuestion ya era evidente. Como, por
ejemplo: entre el afio 2003 a 2008 se informa el mayor consumo en torno a ansioliticos e
hipnéticos y un aumento de prescripcion médica de los mismos en el régimen contributivo
del sistema general de seguridad social en salud, con un crecimiento del 135% siendo asi
uno de los grupos farmacol6gicos con mas alto crecimiento en el mercado para la fecha
segun (Machado, et al 2015), por otro lado en un estudio nacional de sustancias psicoactivas
en Colombia elaborado en el afio 2013, afirma que el uso de tranquilizantes
(benzodiacepinas) sin prescripcién médica es mas frecuente en la poblacidn entre los 18 a
30 afios, con aumento exponencial en estratos socioeconémicos medio y alto, como también
de alto consumo por parte del género femenino (Ministerio de Salud y Proteccion Social,
2013)

Dejando asi, en evidencia una problematica en el uso racional de los mismos por parte de
consumidores, y prescriptores, como también mostrando vacios en la legislacion colombiana
para dispensacién Unicamente bajo prescripciébn médica, control de precios, cubrimiento en
Plan de Beneficios de Salud (PBS), y garantizar rotacién del producto en los centros de

atencion farmacéutica. Por lo anterior, con la intencién de informar los exponentes clasicos



del grupo de antipsicéticos con significancia estadistica esos fueron: Risperidona,
Haloperidol, Clozapina, Sulpirida y Olanzapina (Tabla 10). Siendo asi, Haloperidol
antipsicotico tipico considerado una de las moléculas mas antiguas de este grupo
farmacoldgico, con efectos secundarios variables por mecanismo de accion, mientras que
Clozapina, Olanzapina, Sulpirida y Risperidona son antipsicéticos atipicos de ultima
generacion con menos efectos secundarios y pocos sintomas extra piramidales segun
(DeBastista, 2019). Ahora bien, frente a los resultados encontrados en este proyecto se
evidencio que Risperidona tuvo un comportamiento de consumo bajo, pero a partir del afio
2020 mostro un comportamiento creciente hasta el aflo 2021-Q4, considerada esta la
molécula de mayor significancia estadistica dentro del grupo de antipsicéticos anteriormente
descritos frente al cambio de pendiente e intercepto una vez declarada pandemia por
COVID-19. Lo anteriormente mencionado pudo deberse a que Risperidona es primera linea
de tratamiento para delirium segun las guias de préactica clinica (NICE,2023), como también
es congruente frente a los resultados encontrados en estudios similares en otras
georreferenciaciones como Brasil donde la mayor tasa de crecimiento frente a consumo de
psicofarmacos lo tiene Risperidona. (Ferreira de Oliveira, et al, 2021). Ahora bien, para el
Haloperidol se evidencio un comportamiento de consumo estable con tendencia decreciente
desde el afio 2017, pero tras primer semestre de afio 2020 se mostré un aumento consumo
en términos DHD del mismo, permaneciendo 2 afios siguientes con la misma tendencia. Lo
anteriormente descrito, pudo deberse a un aumento en el consumo del mismo para
Colombia tras declaracién de pandemia por la alta presentacion de sintomas psiquiatricos a

nivel hospitalario (Luz Brandano, et al 2022), como también otra de las causas a la cual se



podria atribuir aumento del consumo de Haloperidol resulta por ser el agente més utilizado
en la prevencion del delirio que se desarrollaba en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI),
como producto de la reduccion de los niveles de citoquinas (Tulgar, et al, 2020), al igual que
un efecto antagonista del receptor (sigma 1), proteina transmembrana que se encuentra en
su mayor proporcion en el sistema nervioso central y posee propiedades antivirales (Hoertel.
et al, 2021), mientras que la tendencia decreciente corresponderia a la poca adherencia de
esta clase de medicamentos frente a patologias crénicas, (Clement, Jacobi et al 2021).
Ademas, subrayar que Haloperidol es la primera linea de tratamiento para delirium, segun
guias de practica clinica (NICE, 2023), por otro lado, se resalta que en Estados Unidos se
evidencié un comportamiento similar al registrado en este proyecto con Haloperidol donde
se identifica mayor consumo para el mes de marzo de 2020 en comparacion al afio anterior
(Clement, Jacobi et al 2021). Por otro lado, un antipsicético clasico a mencionar es Sulpirida
la cual tiene una tendencia de consumo baja con significancia estadistica, pero con la
salvedad de que puede que clinicamente no es relevante el cambio. Este es un
medicamento que por no ser primera linea de tratamiento para cuadros de psicosis y
depresion, sifue delirirum el cuadro psiquiatrico de mayor morbilidad en estancia hospitalaria
en tiempos de pandemia seguido de insomnio segun (Marino, 2022), finalmente para
Olanzapina se evidencié desde afio 2017 un comportamiento de consumo con tendencia
estable y creciente, pero a finales del afio 2019 inicia un bajo consumo que se agudizo con
la declaracion de pandemia en Colombia, lo cual pudo corresponder a la poca adherencia
caracteristica de esta clase de medicamentos para patologia cronica, teniendo un

comportamiento similar en otras investigaciones donde por medio de un estudio transversal



entre el afio (2005 a 2019) se identificd el consumo de psicofarmacos en Nueva Zelanda
como el mas alto consumo de antipsicéticos por parte de Olanzapina asi como lo afirma
(Phrasad & Te- Yuan, 2022). Esto seguramente responde a que es uno de los farmacos mas
utilizados para control del delirio, y es congruente su aumento en pandemia COVID-19 por
ser la complicacion neurolégica mas frecuente reportada a nivel hospitalario para la fecha.
Ahora bien, en cuanto a Clozapina su comportamiento de consumo bajo desde segundo
semestre de afio 2019 pudo deberse a los efectos secundarios de la misma como: fiebre,
agranulocitosis, neutropenia, miocarditis, sialorrea, y estrefiimiento, asi como también un
alto riesgo de neumonia, lo cual es congruente tras declaracion de pandemia afio 2020 y
2021, ya que su prescripcion queda definida ante cuadros de severidad clinica como ultima
instancia, con indicaciéon estricta de control médico especializado rutinario (Nystazaki,

Alevizopoulos, 2021).

Asi mismo, en torno a los antidepresivos Sertralina, Escitalopram Y Desvenlafaxina
fueron los principios activos que mostraron un impacto en la tendencia de consumo con la
llegada de pandemia COVID-19, mientras que Vortioxetina y Citalopram ya mostraban un
comportamiento diferente de consumo antes de pandemia (Tabla 12), es por eso que
caracterizarlos resulta de la siguiente manera: Citalopram, Sertralina, Escitalopram y
Vortioxetina hacen parte de los Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina
(ISRS), donde Sertralina esta indicada para ansiedad, depresion, y es coadyuvante ante
cuadro clinico de demencia, mientras que Citalopram y Escitalopram estan indicados para
depresién y ansiedad, mientras que Desvenlafaxina (inhibidor de la receptacion de

serotonina y norepinefrina) para depresién, y neuropatia periférica (Marino, 2022). Siendo



asi, congruente a las cifras reportadas frente al aumento de la prevalencia de depresion a
nivel mundial en tiempos de pandemia COVID 19, donde se informa un aumento del 25%
segun cifras de la (Organizacion Mundial de la Salud, 2022), y donde se reporta para
Colombia aumento en la tasa de atencion para depresion desde la declaracion de pandemia
segun los indicadores (Ministerio de Salud y Proteccién Social , 2021) y es asi como se
respalda la tendencia creciente del consumo de los antidepresivos anteriormente citados en
este proyecto. También es claro identificar cambios de intercepto, pero con mayor
significancia estadistica para Sertralina, Escitalopram y Vortioxetina que refleja una
disminucion de consumo entre Q4-2019 y Q1-2020, tal como lo soporta los indicadores en
atencioén para depresion para la misma temporada (Ministerio de Salud y Proteccion Social,
2023) (Tabla 21).

Tanto los antidepresivos inhibidores selectivos de la receptacion de serotonina, como los
inhibidores de la serotonina y la norepinefrina, tales como: Sertralina, Escitalopram y
Desvenlafaxina mostraron cambios significativos en tendencia e intercepté frente al
consumo en términos DHD con la declaracién de pandemia COVID 19, y esto puede ser
congruente y atribuirse frente a los efectos inmunomoduladores que explican un riesgo
reducido de intubacibn o muerte frente a COVID, como también es congruente
comportamiento identificado en este proyecto con una revision sistematica y un meta analisis
gue pretende ver prondstico de la infeccion de COVID 19 en paciente hospitalizado con el
consumo de antidepresivos, y aqui se explica el comportamiento creciente de consumo de
estos tras declaracién de pandemia donde su consumo sostenido y alto sugiere un cambio

desfavorable en la salud mental de la poblacién asi como lo afirma (Nakhaee , et al. 2022).



Al igual que los inhibidores selectivos de la receptacién de serotonina (ISRS) podrian ser el
tratamiento temprano de pacientes gravemente afectados. Ya que, el bajo costo y la
disponibilidad de los mismos los hacen potencialmente elegibles para la utilizacién de
COVID-19 asi como lo informa (Asadi Anar,et al., 2022). Al igual, un estudio realizado en
Brasil entre el afio 2018 a 2020 sefiala que el mayorconsumo de psicofarmacos es entorno
al grupo de antidepresivos como, por ejemplo: Escitalopram y Sertralina (Escalante
Saavedra, et al 2022), ademas Vortioxetina como antidepresivo es un principio activo
reciente en Colombia donde su consumo pudo variar por efecto de publicidad y marketing
(L6pez J.,2023) .Ahora en cuanto a Citalopram en este proyecto se evidencio que desde el
afio 2017 a 2021 la tendencia decreciente pudo ser congruente con un estudio realizado en
Inglaterra durante 5 afios antes de la declaracién de pandemia, donde informa que ese
antidepresivo fue el mas prescrito (McGrogan, Bailey, & Lajali 2021), y pudo verse favorecido
su aumento de consumo frente a efecto antiviral que se ha demostrado en estudios in-sillico

e in-vitro que se han venido adelantando (Senem Merve , Suvi, & Hasan, 2022).

Y para ansioliticos e hipnéticos las moléculas que se ajustan al modelo de series
de tiempo interrumpidas son: Bromazepam, Clobazam, Zopiclona, y Melatonina las cuales
fueron los principios activos que mostraron un impacto en el consumo relacionado con la
pandemia, mientras que Triazolam no mostro relaciéon debido a que el cambio de
comportamiento de consumo se presentd antes de la declaracién de brote alguno reportado
por SARS COV-2, ocurriendo en Q3 de 2019 (Tabla 11). Por lo anterior Clobazam como
benzodiacepina indicado como ansiolitico 0 como anticonvulsivante, mostro un consumo

bajo durante | semestre de 2020 pero tendencia posterior creciente y sostenida, asi como lo



informa un estudio entorno a benzodiacepinas durante los 6 meses posteriores al
confinamiento su consumo fue alto (Lear-Claveras,et al., 2022). Ahora bien, para hipnéticos
como: Zopiclona perteneciente a(medicamentos del grupo Z) indicada para trastornos del
suefio como insomnio mostré un consumo bajo durante | semestre de 2020 con tendencia
creciente asi como lo informa que Zopiclona esta entre los medicamentos mas vendidos
para los trastornos de suefio, debido a la alta incidencia de problemas en salud mental que
condujo la pandemia por covid-19 y los periodos de confinamiento obligatorio , mientras que
Triazolam (benzodiacepina) indicada para ansiedad e insomnio mostro un consumo con
tendencia estacionaria desde Il semestre de 2019, siendo uno de los principios activos de
vida media corta mas estudiados , y finalmente Melatonina indicado para regular el ciclo de
suefio y vigilia, indicada en delirium hipoactivo por COVID-19 segun (Giménez- Esparza, et
al., 2022). Mostr6 un aumento del consumo en términos DHD en Colombia en el periodo de
interés, seguramente atribuible a que esta molécula se ha datado en literatura como
antiinflamatorio y antioxidante adyuvante en el tratamiento de COVID- 19 (Faridzadeh, et al.

2022).

Lo anterior, con el consecuente comportamiento de consumo representado en este
proyecto, donde la tendencia fue creciente para todas las moléculas desde declaracion
pandemia COVID-19 por aumento de prevalencia del 25% para ansiedad seguln
(Organizacion Mundial de la Salud , 2022), sin embargo Clobazam el comportamiento de
consumo era estable y con la declaracion de pandemia ocurre una disminucion abrupta en
ventas donde muestra un crecimiento sostenido, ahora bien para Triazolam como principio

activo muy poco conocido en afio 2017, a partir de pandemia se evidencia tendencia estable



y ligeramente creciente. Esto anteriormente referido, puede estar respaldado a los escases
de otros benzodiacepinas como potenciales sedantes dealta demanda en época COVID 19
durante el periodo de interés a nivel hospitalario, por lo que se requirié iniciar manejo
terapéutico con otras moléculas del portafolio. (Marino, 2022). Por otro lado, la molécula que
mostro mayor significancia estadistica tanto con cambios de pendiente como de intercepto
fue Zopiclona, con tendencia creciente manteniéndose después de pandemia, atribuido a
cambios en estilo de vida clasicos producto de la época por la problematica de salud publica
(Ramirez Ortiz, 2020).Lo anterior, es congruente ya que Zopiclona es un Medicamento que
se indica como primera linea de tratamiento para insomnio (NICE, 2011), aunque se debe
recordar que es un medicamento de control especial por potencial efecto adictivo. (Marino,
2022). Y asi mismo, se identifico en el proyecto aumento del consumo en términos DHD a
nivel Colombia lo cual es congruente frente a otros estudios realizados en torno a
medicamentos sedantes en Europa, donde afirman un aumento del consumo de los mismos
en su mayor proporcién en el género femenino. Como también, estudios similares informan
con respecto a Zolpidem y Zopiclona un aumento del consumo de hipnaéticos tras primera
etapa de confinamiento COVID-19 en comparacién a los 5 afios previos de pandemia

(Hanna Lavalle, et al, 2022).

Por otro lado, aquellas moléculas que mostraron durante el periodo de interés

cambio en algun punto especifico tras pandemia COVID 19, se evidencio el usé como



metodologia complementaria una deteccidbn automatica de outliers, encontrando para
antipsicoticos: Quetiapina, Aripiprazol y Pipotiazina lo siguientes hallazgos. Entonces, para
Aripiprazol en trimestre No. 2 de 2020 y Quetiapina para trimestre No.1 de 2021 se evidencio
una disminucion de consumo detectada como un outlier aditivo. Lo anterior, es congruente
frente al primer pico respiratorio para COVID-19 asi como lo afirma (Ministerio de Salud y
Proteccion Social , 2021) como también producto de confinamiento, y asilamiento obligatorio
con consecuente disminucion de atencion médica y farmacéutica de manera presencial,
junto a las dificultades en la distribucién de medicamentos, y consiguiente disminucion de
consumo de los mismos (Marino, 2022), finalmente para Pipotiazina en trimestre No. 4 de
2021 se evidencio un aumento en el consumo del mismo. Lo cual pudo deberse a medidas
de confinamiento superadas, y distribucion de medicamentos garantizados conforme a los

avances en tratamiento, y prevencion de patologia COVID-19 (Marino, 2022).

Y, por el contrario, aquellas moléculas que se ajustan a un modelo de outliers para
antidepresivos son: Duloxetina, Doxepina, Mirtazapina, Imipramina, y Trazodona (Grafica
12). Donde, Duloxetina mostro un outlier temporal de aumento en trimestre No.1
de 2021, mientras que Doxepina mostro un outlier aditivo de disminucion en trimestre No. 3
de 2020 y con Mirtazapina mostro dos outliers aditivos de disminucién en trimestre No. 2 de
2020 y trimestre No.3 de 2021 mientras que Imipramina un outlier aditivo de disminucion
evidencio en trimestre No. 2 de 2020 como clasico antidepresivo indicado también para
enuresis (incontinencia urinaria), mostro un consumo bajo que pudo ser resultado de
dificultades en la distribucién de medicamentos por confinamiento estricto y medidas de

aislamiento obligatoria, para posteriormente identificar en trimestre No.4 de 2021 para



Imipramina un aumento en el consumo del mismo. Dejando en evidencia los cambios
respectivos frente a consumo con el pasar del tiempo al superar barreras y desafios por
confinamientos estrictos y obligatorios, y finalmente para Trazodona mostro un
comportamiento de consumo estable, pero para trimestre 4 de 2021 con un alto consumo
como hipnético y no como antidepresivo a pesar de tener clasificacion ATC NO6A. Lo
anteriormente referido, puede deberse a medidas de confinamiento superadas, retorno a
presencialidad de servicio médico y farmacéutico, y con ello temas de distribucion de
medicamentos garantizados (Marino, 2022), demas porque los trastornos del suefio
(insomnio) son mayormente y mas facilmente diagnosticados (Marino, 2022) ( Grafica 10).
Sin embargo, aquellas moléculas que se ajustan a un modelo de outliers para ansioliticos e
hipnéticos son: Diazepam, Alprazolam (Grafica 12). Donde, Diazepam y Alprazolam
muestran un alto de consumo para trimestre No. 4 de 2020, coincidiendo lo anterior a la
declaracion de emergencia hospitalaria asociado a una alta demanda de sedacién que
conllevo a los escases de ciertas moléculas, junto a la creciente prevalencia de ansiedad de
la época, favoreciendo asi el incremento del consumo de estas (Marino, 2022). Por lo
anterior, estudios en torno a ansioliticos evidenciaron un comportamiento con una tendencia
creciente similar donde los benzodiacepinas de corta accibn aumentaron su consumo entre
afio 2015 a 2020 (Gonzélez Gémez, y otros, 2017) (Grafica 12)

Ahora bien, aquellas moléculas que no mostraron un cambio de consumo frente a los mismos
en el periodo de interés fueron: Fluoxetina indicada en ansiedad y depresién , neuropatia
periférica y demencia como primera linea de tratamiento, aun asi, no mostro un cambio de

consumo durante todo el periodo de in}erés de estudio, mientras que otra molécula



exponente del grupo de antidepresivos es Agomelatina la cual no es de primera linea de
tratamiento y al ser de alto costo explicaria el comportamiento de consumo estable en el
perioéo de estudio, y por otro lado Bupropion y Fluvoxamina indicadas para el TOC y
Venlafaxina y Amitriptilina indicada para neuropatia periférica no muestran cambios de
tendencia de consumo, mientras que dentro del grupo de hipnéticos se acude a Zolpidem, y
Ezopiclona y de ansioliticos se acude a Lorazepam como exponente clasico del grupo de
benzodiacepinas indicado para crisis de ansiedad , las cuales no mostraron cambios de
comportamiento de consumo antes y después de pandemia. y las que no tienen significancia

estadistica son 14, para un total de 39 moléculas introducidas en este proyecto.

Ademas, los psicofarmacos que se identificaron de mayor consumo en términos
DHD en Colombia, durante el quinquenio 2017-2021 fueron para ATC NO5A (Antipsicoéticos):
Quetiapina, Clozapina y Levomepromazina (Tabla. 13). Lo anterior, pudo deberse a que son
el grupo de psicofarmacos con indicacion variable para patologia mental: como psicosis
(delirium), trastorno bipolar, esquizofrenia, depresion, e insomnio. Asi como lo afirma
(Franco J., et al. 2022) en un estudio en el que muestra que la pandemia COVID-19 y su
consecuente aumento en la prevalencia de trastornos mentales (delirium) en ambiente
hospitalario, influyé en el aumento de uso de los antipsicéticos. Pero también, ha sido de
interés identificar que moléculas que se suponia que deberian tener alto consumo como
Haloperidol por ser indicacién de primera linea terapéutico en guias internacionales (NICE,
2023) frente manejo de cuadros psicéticos como delirium, no mostraron un comportamiento
de consumo de ese modo, lo cual genera el interrogante de que se esté siguiendo a

cabalidad las Guias de practica clinica(GPC). Como, por ejemplo, se informa que la mayoria



de medicamentos no cardiovasculares prescritos en UCI durante pandemia fue liderada por
el grupo de antipsicoéticos lo cual deja en evidencia la relacion COVID-19 grave, con la
indebida e incorrecta prescripcion que conlleva a polifarmacia favoreciendo desenlaces
fatales y empeoramiento de la condicion clinica. (McKeigue, P. et al., 2021)

Mientras que, para ATC NO5B (ansioliticos) las moléculas de mayor consumo de este grupo
farmacologico fueron: Diazepam, y Alprazolam (Tabla 14). Ahora, cabe aclarar que este
grupo farmacolégico es considerado uno de los psicofarmacos con menor consumo en el
mercado colombiano a nivel de canal institucional, ya que es de indicacién exclusiva de
cuadros de ansiedad, pero en segunda o tercera linea. Tal como lo afirma, las guias NICE
en Colombia los ansioliticos e hipnéticos se han reducido hasta el 80% del costo desde afio
2011 con la regulacion de precios, la inclusion de algunos principios activos por potencial
efecto adictivo a control de estupefacientes, y la baja innovacibn de este grupo

farmacoldgico. Favorecio un bajo consumo (Marino, 2022)

Lo anteriormente descrito en Colombia, es bien distinto frente al comportamiento
identificado en otras georreferenciaciones donde por ejemplo en Espafia se evidencio un
aumento del consumo para ansioliticos tras primera etapa de confinamiento por COVID-19
en comparacién a los 5 afios previos de pandemia (Hanna Lavalle, et al, 2022), como
también fue considerado el grupo farmacologico siendo las Benzodiacepinas en

comparacion a los demas psicofarmacos con mayor incremento.

Con respecto a ATC NO5C (hipnéticos) las moléculas de mayor consumo fueron:
los (medicamentos Z) Zolpidem, Zopiclona y Eszopiclona. (Tabla 15) cabe

aclarar que estos son uno de los grupos farmacol6gicos de menor consumo en el mercado



colombiano a nivel de canal institucional. Ya que, son moléculas con indicacién muy
especifica como trastornos del suefio (insomnio) tal como lo afirman las guias de practica
clinica internacionales. (NICE, 2011). También, se informa con un estudio similar para
ansioliticos e hipnéticos realizado (Machado, et al., 2015) donde evidencio un bajo consumo
de los mismos en Colombia entre 2007-2013, y explica las razones como: perfil
psicopatolégico y caracteristicas sociodemogréaficas: edad, infra- dosificacion o que los
pacientes respondan a otros principios activos, infra diagnéstico, ser medicamentos de
control especial por lo que su formulacion puede favorecer que el prescriptor opte por otras
moléculas, o en ocasiones aquella informacion entregada a pacientes por potenciales
riesgos y reacciones adversas consigan reducir su empleo.

Ahora bien, para antidepresivos con ATC NO6A las moléculas de mayor consumo fueron:
Trazodona; Venlafaxina; e Imipramina. (Ver tabla No. 16) Siendo asi, los psicofarmacos mas
facturados en este proyecto durante el periodo de interés 2017- 2021 a nivel institucional,
seguido de los antipsicoticos, ya que cuentan con un amplio portafolio en el mercado y con
una variabilidad de usos en patologia mental, como primera linea de tratamiento no exclusiva
para depresion sino también para ansiedad. Tal como lo afirman las guias de practica clinica
internacionales (NICE, 2011). Ahora bien, es preciso mencionar que este proyecto encontrd
con referencia a antidepresivos, que el DHD es uno de los mas altos en comparacion a los
otros grupos farmacoldgicos pertenecientes a los psicofarmacos tal como lo informa (Lear-
Claveras, A., et al., 2022). Mientras que, segun un estudio realizado por (Lavalle, et al, 2023)
sobre Estudios de Utilizacién de Medicamentos (EUM) de psicofarmacos en Colombia en

una Institucién prestadora de salud (IPS) por un periodo comprendido desde (2012-2018)



evidencio que el mayor consumo de psicofarmacos lo lidera el grupo de antidepresivos con
45,77%, seguido por antipsicéticos con 23,19%. Pero para el presente proyecto es mas alto
el consumo de antipsicéticos seguido de antidepresivos, siendo asi este Ultimo el de mayores
unidades facturadas (Tabla 20). Caso similar muestra el comportamiento en otra
georreferenciacion como ocurre en Inglaterra donde se evidencio un aumento en la
tendencia de consumo frente a prescripcion y costos con antidepresivos al ser comparados
en tiempos diferentes 2020 vs. 2016-2019. Lo anterior, generando preocupacion ante las
implicaciones por consumo de antidepresivos por seguridad y efectividad de los mismos a
largo plazo para la poblacién susceptible o expuesta a efectos secundarios: violencia,
acatisia y pensamiento suicida (Rabeea, et al.2021). cultura de prescripcion en el pais de
psicofarmacos a pesar de disponer de un portafolio variable, en su mayor proporcion de
antidepresivos en comparacion al de antipsicoticos, seguido de hipnéticos y por ultimo de
ansioliticos (Kruppa, et al. 2022), igualmente se evidencio que las moléculas de primeralinea
para patologias de alta incidencia y prevalencia no se correlacionan con el mas alto consumo
de ciertas moléculas, como Fluoxetina o Amitriptilina. Lo anterior, posiblemente justificado
ya gue los datos de consumo de canal institucional durante el marco de pandemia por
COVID-19, dejo en evidencia problemas de distribucién de medicamentos, repercutiendo a
una no correcta adherencia, suspension de terapia farmacologica, empeoramiento de
cuadros psiquiatricos y posible aumento de consumo de psicofarmacos de canal comercial

por gasto de bolsillo (Marino, 2022).

Asimismo, tras analizar las unidades facturadas para psicofarmacos de interés con

cédigo ATC NO5A (antipsicéticos), NO5B (ansioliticos), NO5C (hipnéticos) y NO6A



(antidepresivos) , y correlacionar con la prevalencia de trastornos mentales en Colombia
para los afios (2017-2021),se evidencio una limitacion al no tener estudios actualizados de
prevalencia a nivel nacional para el periodo de interés, por lo anterior se determina usar
informaciéon entorno a depresion, ya que es considerada la tercera causa de patologia con
mayor tasa de afios vividos con discapacidad a nivel de las Américas como lo afirma (PAHO,
2022). Y es asi, como segun los resultados que arrojo este proyecto se evidencié una
correlacion del consumo de antidepresivos y antipsicéticos con el aumento de prevalencia
en la atencién para depresion, mientras que para ansioliticos e hipnéticos la correlaciéon es
baja, lo cual se traduciria a que no hay correlacion de la enfermedad con el consumo de
estos psicofarmacos, lo anterior puede justificarse y estaria en congruencia frente a las
indicaciones para hipnéticos y ansioliticos son manejo farmacoldgico para crisis de ansiedad
o trastornos del suefio (insomnio) Unicamente y no para depresion segun (NICE, 2020).
Pero, también hay estudios en la literatura que refutan lo anteriormente referenciado, donde
citan que el consumo de psicofarmacos no se correlaciona Unicamente con el estado mental
sino también por complacencia ante indicaciones no autorizadas segun (Gémez Mendoza,
et al. 2020), mientras tanto otros autores apoyan la idea de que en Colombia existe un
incremento de patologias mentales, y como resultado se ha generado aumento del consumo

general de psicofarmacos en el pais segun ( Lavalle, et al. 2022).

También, se midié el consumo de psicofarmacos antes y después de la pandemia
COVID-19 en Colombia, en términos de DHD pertenecientes al grupo ATC NO5A
(antipsicoticos) (Grafica 17), NO5B (ansioliticos) (Grafica 18), NO5C (hipnéticos)

(Grafica 19) y NO6A (antidepresivos) (Grafica 20) durante el quinquenio 2017-2021. Y



se evidencio que en el mercado colombiano antes de declararse la pandemia existia una
tendencia creciente en unidades facturadas y consumidas para psicofarmacos, asi como lo
confirma la literatura con una tendencia creciente segun lo indica (Lavalle, et al. 2023). Sobre
todo, en poblacién joven para quienes el consumo de antidepresivos figura en primer lugar
segun (Martinez, et al. 2008). Lo anteriormente expuesto es el resultado de avances en el
diagnéstico y tratamiento de los trastornos psiquiatricos, desarrollo de nuevos
medicamentos, aumento de prescripcién de los mismos como respuesta a estrategias de
mercadeo y publicidad por la industria farmacéutica (Lavalle, et al. 2022), coincidiendo asi
con los resultados de este proyecto para los afios 2017, 2018 y 2019 como lo muestra

(Grafica 21) y (Tabla 23). Pero, con la declaracion de la pandemia COVID-19 en el afio 2020

las unidades facturadas y el consumo de psicofarmacos se pensd que aumentaria
sustancialmente, sin embargo, ocurrid lo contrario segun resultados encontrados para
algunos psicofarmacos como Haloperidol, Clobazam, Imipramina y Mirtazapina que
permitieron evidenciar consecuente disminucién de unidades facturadas y consumidas, lo
cual es congruente a un bajo nimero de atenciones médicas por patologia mental como
depresién segun (Ministerio de Salud y Proteccién Social, 2022). Lo anterior, podria ser
justificado a causa de: miedo a consultar por riesgo de contagio, abandono de servicios de
salud mental, poca adherencia con medicacion psiquiatrica, disminucion de atencion
ambulatoria, interrupcién de las cadenas de suministro de medicamentos afectando a
millones de personas con enfermedades cronicas como lo son las de la esfera mental, como
también producto de aislamientos obligatorios. Asi como lo afirma (Clement, J., et al. 2021)

y es a partir de tercer trimestre de 2020 donde se evidencia aumento en la tendencia para



el consumo de psicofarmacos, pero rezagado. Lo cual pudo corresponder al ingreso de las
inmunizaciones como medida de contencion frente a pandemia, mayor conocimiento
terapéutico, diagnostico de patologia mental, retorno y reactivacion de la economia,

reduccion de aislamientos estrictos y regreso a la presencialidad.

Al mismo tiempo, se ha identificado un patrén de aumento en el consumo de psicofarmacos
en el dltimo trimestre del afio, asi como lo muestra el desarrollo de este proyecto en el
periodo de interés 2017-2021, lo cual puede relacionarse con las celebraciones de fin de
afo, alrededor de esta temporada como: amor y amistad, navidad, y afio nuevo. Lo cual,
podria influir en altos niveles de estrés, tristeza y melancolia. Adicionalmente, el estado
mental se puede ver afectado como respuesta a cambios climaticos clasicos de temporadas
de frio o fenébmeno de la nifia donde entre menos horas de exposicion a luz solar menos
niveles de vitamina D, lo cual puede influir de manera negativa, favoreciendo un estado
animico deprimido, y siendo esta una explicacion del aumento en el consumo de
psicofarmacos para el tercer y cuarto trimestre del afio en Colombia para los afios de interés

(Marino, 2022).

Las tendencias de consumo para antipsicéticos, ansioliticos, antidepresivos e
hipnéticos, son congruentes con los confinamientos estrictos y picos respiratorios por
COVID-19 en Colombia; se evidencié que el consumo de los mismos disminuyé desde
marzo hasta agosto de 2020 como resultado de los confinamientos obligatorios, y fue a partir
de septiembre del mismo afio cuando se declar6 aislamiento selectivo permitiendo un
aumento de tendencia de consumo. Asi como también, otros estudios informan que se

pueden notar diferencias en términos de impacto inmediato como a lo largo de 1 afio seguin



lo afirma (Estrella, et al. 2021) donde el consumo total de los psicofarmacos fue
significativamente mayor en el periodo COVID-19 de 2,6 veces mayor a lo esperado en
comparacion con afios anteriores, como también es de entender que el consumo de

psicofarmacos no refleja el estado mental de forma directa (Estrella M, et al., 2021).

A la vez, se identifico que se dispensaron mas medicamentos en marzo de 2020
gue en cualquier mes anterior del afio, seguido de una caida significativa en la dispensacion
mensual. Todo lo anterior debido, a que la pandemia del coronavirus SARS-CoV-2 ha
favorecido la interrupcion de las cadenas de suministro de medicamentos a nivel mundial y
ha afectado a millones de personas que dependen de medicamentos para enfermedades
cronicas. Esto resulta preocupante dado que las tasas de ansiedad y depresion "aumentaron
considerablemente" y es de importancia entender que una interrupcion abrupta puede
provocar sintomas de abstinencia y tener amplias implicaciones para la salud mental vy,

fisica. (Clement, et al. 2021)

Si bien, es preciso citar que como consecuencia de los confinamientos por
pandemia COVID-19, se evidencié una descompensacion y un detonamiento para
presentacion clinica de un trastorno mental por aumento de estancia en UCI, hospitalizacion,
virtualidad, confinamientos, dificultades para adquirir medicamentos. Igualmente, fue de
interés identificar que tras la declaracion de pandemia por COVID- 19, seguido de ventas
ligeramente mas bajas para psicofarmacos durante los siguientes 6 meses y finalmente

retornando a la dindmica creciente conocida.

A pesar que lo mas facturado fue antidepresivos, no fue lo mas consumido en el



periodo de interés sino antipsicéticos, es decir las unidades facturadas no son directamente
proporcionales a DHD, ya que el portafolio de antipsicéticos es variado y su uso puede
derivarse para una diversidad de cuadros clinicos (Ainhoa, et al. 2022). Ademas, la alta tasa
de prevalencia de delirium en ambiente hospitalario por COVID-19 influy6 en el aumento del
uso de los mismos. (Franco J, 2020) cabe aclarar que los antidepresivos para este estudio
son los psicofarmacos de mayor consumo en el mercado colombiano a nivel de canal
institucional, ya que son un grupo farmacoldgico con un mayor portafolio en el mercado que
tiene una variabilidad de usos en patologia mental como primera linea de tratamiento no
exclusiva para depresion sino también para ansiedad, como también que los ansioliticos
para este estudio en curso son uno de los psicofarmacos con menor consumo en el mercado
colombiano a nivel de canal institucional y los hipnéticos son uno de los psicofarmacos de

menor consumo en el mercado colombiano.

A la vez cabe resaltar que los fendbmenos culturales si tienen un impacto en la salud
mental, por lo cual cuidar del contenido diario es de vital importancia, ya que las formas de
interpretar la realidad no son nunca enteramente individuales y desligadas del contexto,
como también la alimentacion rica en azlcar, grasas, alcohol, harina, y sodio favorece riesgo
de la presentacién de sintomas psiquiatricos (Rojas, 2018), otra variable son las fechas
especiales consideradas factores riesgo para la presentacién de sintomas psiquiatricos,
debido a duelo patoldégico puede conllevar a autoagresiones o heteroagresiones, Ej.
feminicidios, homicidios, y suicidios que aumentan segun el Instituto de Medicina Legal en

Colombia para ciertas temporadas del afio.

También, fue posible identificar la siguiente informacién de interés complementario



de la base de datos de psicofarmacos donde los ATC con mas namero unidades facturadas
por grupo farmacoldgico son: NO6A (antidepresivos) que representa un porcentaje de 35%
del total psicofarmacos incluidos, mientras que para NO5A (antipsicéticos) representa el 23%
ahora bien, para NO5C (ansioliticos) representaron porcentaje de 10% vy finalmente para
NO5C (hipnoticos) representaron un 5% (Tabla 24). Mientras que los productos mas
demandados fueron: antipsicéticoscon53 %, seguido de antidepresivos con 47%.
Adicionalmente, se detall6 en este proyecto que la mayoria de psicofarmacos son de forma
farmacéutica solida (tabletas) seguido de las liquidas (solucion inyectable, solucién oral, y
jarabes). (Tabla 25) Ahora bien, todos los antidepresivos vienen en tabletas o capsulas al
igual que hipnéticos, mientras que antipsicoticos algunos son inyectables indicados para
pacientes con poca adherencia al tratamiento instaurado o frente a escasa efectividad del
mismo (Marino, 2022). Por eso, se informa que la mayoria de psicofarmacos
aproximadamente el 95% son via de administracion oral, el restante porcentaje es para

intramuscular o endovenoso (Tabla 26).

También es preciso mencionar las dificultades que han mostrado los pacientes en
torno a la adquisiciébn de medicamentos psiquiatricos en Colombia, de ciertos principios
activos como: Desvenlafaxina y Olanzapina (Revista Semana, 2023). Desencadenando asi
una problematica de salud pulblica aun mayor para control de patologia mental, con
consecuente aumento de gasto de bolsillo, no cumplimiento de esquema terapéutico, y
abstinencia, a pesar de tener un portafolio variable de psicofarmacos, hay dificultad para
sustituir los medicamentos psiquiatricos, ya que algunas moléculas son irremplazables

segun el estado clinico para cada paciente. Ademas, porgque la quimica cerebral de cada



individuo es diferente y de ahi la necesidad de evitar cambios de formulacion drastico
(Moncrieff, 2009) por lo anterior INVIMA (Institutito Nacional de Vigilancia de Medicamentos
y Alimentos) aclara que no hay desabastecimiento. La cual, esta entendida como la situacion
en la cual se presenta una insuficiente oferta para satisfacer la demanda de un producto
farmacéutico que ya ha sido aprobado y comercializado en el pais (INVIMA, 2023) no
obstante informa una escasez por parte de las casas farmacéuticas donde hay produccién
e importacion de estos medicamentos, pero no estan disponibles en las cantidades en las
cuales necesitan los colombianos y todos los usuarios del sistema de salud (Redaccion
Canal Institucional, 2023),tanto en canal comercial como institucional, ahora bien el
Ministerio de salud refiere que la escases de medicamentos psiquiatricos es conocida en
Colombia para 12 moléculas mucho antes de la declaracion de pandemia solo que con su
llegada hubo un empeoramiento de la situacion y esto se esta tratando de mejorar con la
fabricacién local de los mismos e impactar con disminucion de la importacién de ellos. Asi
como lo afirma la ministra de Salud, quien asegura que la dificultad en la adquisicion de
ciertos medicamentos psiquiatricos, se debe a la situacion econdémica del mundo generado
araiz de la guerra entre Rusia y Ucrania, asi como también por pandemia COVID-19. (Mejia,
2023). A su vez, ACEMI (Asociacién Colombiana de Empresas de Medicina Integral)
conformado por grupo de las EPS informan que hay escases de medicamentos varias
moléculas en Colombia para patologia de alta incidencia y prevalencia, y en cuanto a salud
mental informan: Quetiapina, Risperidona, Duloxetina, Olanzapina y Trazodona (EL
TIEMPO, 2023) Mientras que Asocoldro (Asociacién Colombiana de Droguistas Detallistas)

informan preocupacién por escases de medicamentos esenciales psiquiatricos como



Venlafaxina, ahora bien, es preciso citar que a nivel internacional la situacion es similar como
es el caso de México donde también escasez y desabastecimiento en torno a medicamentos

psiquiatricos como: Clozapina, Risperidona y Alprazolam (Ramirez Coronel, 2023

También, se informa que son determinantes que influyen en el control de patologia
mental garantizar acceso a medicamentos, como oportunidad a personal especializado a
servicio de psiquiatria, y psicologia. Por lo anterior, son claves tener en cuenta para
contextualizar mejor la situacion que influye en el consumo de psicofarmacos a nivel
Colombia.

La presente investigacion tuvo limitaciones como: riesgo de sesgo seleccion ya que
no existe guia para el uso de medicamentos antidepresivos, antipsicéticos, ansioliticos e
hipnéticos en el pais, asi como lo refiere (Lavalle, et al.2023), no hay manera de validar
datos del SISMED vy dificultad para recuperar informacion directamente de esta por método
de notificacion diferente con la declaraciéon de pandemia, ademas por no conocer con
exactitud la prevalencia de patologia mental actualizada a nivel Colombia, un posible sesgo

es tener datos a nivel de canal institucional Unicamente. Por lo que, este proyecto permitira

avanzar con revision de canal comercial para préximos estudios de interés.

Al igual que, la investigacion tuvo unas fortalezas como obtener ayuda a partir de
IQVIA Colombia quien depuro previamente los datos de interés en la unidad de negocio del
canal institucional, donde de esa manera se evitaron sesgos, ademas porgue se conté con

asesoria metodoldgica y tematica personalizada.



| 8. Conclusiones.

Se puede concluir que hubo un impacto antes y después de pandemia COVID- 19
significativo en el consumo de algunos psicofarmacos del canal institucional, con cambio de
tendencia para una variedad de principios activos como: Haloperidol, Levomepromazina,
Clozapina, Olanzapina, Citalopram, Sertralina,

Escitalopram, Desvenlafaxina, Vortioxetina, Paroxetina, Clobazam, Zopiclona,

Melatonina, y Triazolam.

En conclusién, la declaratoria de pandemia por COVID-19 y posterior
confinamiento obligatorio condujo en Colombia una tendencia de disminucién importante
frente al consumo de psicofarmacos en términos DHD durante el primer semestre de 2020,
con un aumento gradual del mismo para principios activos como: Haloperidol, Clobazam,

Imipramina y Mirtazapina.

Se puede concluir que con o sin preexistencia de trastorno mental en la poblacion
colombiana, la confeccion por COVID-19 permitié la presentacion clinica de un nuevo cuadro
psiquiatrico, correlacionandose con el mas alto consumo antipsicéticos: Quetiapina,
Clozapina y Levomepromazina, ansioliticos: Diazepam, Lorazepam, y Alprazolam, mientras
gue de Hipnoticos: Zolpidem, Zopiclona y Eszopiclona y finalmente antidepresivos como:

Trazodona, Venlfaxina e Imipramina.



9. Recomendaciones y Areas de Oportunidad.

Fomentar estudios de series de tiempo interrumpidas en el area de la salud en pro
de fortalecer la Farmacovigilancia. Y asi verificar la informacion ingresada en

SISMED.

Incentivar la armonizacion del uso de psicofarmacos con la creaciéon de guias para

uso de antidepresivos, ansioliticos, antipsicéticos e hipnéticos a nivel Colombia.

Comparar consumo de psicofarmacos como marcador farmacoepidemiologico

entérminos DHD en Colombia con la de otros paises.

Consolidar bases datos publicas con auditorias, ya que a la fecha no hay un sistema

deverificacion de la informacion

Realizar un estudio con mayor durabilidad de tiempo como monitoreo de salud

mental porCOVID-19 a largo plazo.

Reflexionar sobre el modelo de prescripcibn para antipsicoticos, antidepresivos,
ansioliticos e hipnoticos, ya que la pandemia ha podido agravar el manejo de estos,
como también dejando en evidencia la problemética ya presenté previamente en la

préactica clinica habitual.
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11. Anexos
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Grafica 21. Total, de Unidades Facturadas y DHDPara Psicofarmacos

- TOTAL UNIDADES
ANO  FACTURADAS TOTAL DHD
; PSICOFARMACOS
2017 | 13.077.814 10.179
2018  16.071.752 16.619
2019 | 18.036.627 19.241
2020 @ 15095228 18.863
2021  16.646.303 12.598

Tabla 23. Unidades facturadas PsicofArmacos!?2'017 a 2021



PORCENTAJE
TOTAL UNIDADES
UNIDADES TOTAL DHD |PORCENTAJE DHD
PSICOFARMACOS ATC  |FACTURADAS ANO| L\ ripaDAS ANO ANO 2017-2021] ANO 2017-2021
2017-2021 2017-2021
ANTIPSICOTICOS | NOSA 23924964 |  3o% | 39836 |  s3%
ANSIOLITICOS NOSB 8.865.869 11% 50 0%
HIPNGTICOS NOSC 3.828.852 53 16 %
ANTIDEPRESIVOS|  NOGA 42,441 656 54% 45,645 2%

Tabla 24. Porcentaje de psicofarmacos en unidades facturadas, y DHD

FORMA UNIDADES UNIDADES UNIDADES UNIDADES UNIDADES
FARMACEUTICA | FACTURADAS | FACTURADAS | FACTURADAS | FACTURADAS | FACTURADAS
2017 2018 2019 2020 2021
TABLETAS 11 732.280 13.760.626 16:159.868 13.272 188 14.379.764
SOL ORAL 437 809 647 266 637 329 628 884 1 054 362
SOLINYECTABLE 816 751 1291 262 807 196 760 441 686 335
JARABE 250 347 372 598 333059 433715 525 842

Tabla 25. Unidades facturadas segun forma farmacéutica

bIIA ADMINISTRACION 2017 2018 2019 2020 2021
INTRAMUSCULAR 816751 1.291 262 807196 760.441 686.335
ORAL 12420536 14.780.490 17130256 14334.787 15.959 963

Tabla 26. Unidades facturadas segun via de administracion

DHD 2017 DHD_ 2005 DHD 2019 DHD 2020 DHD 221 DHD_Total

GOTAS 901 1am 1337 2401 210 LN
JARARE UM 143 105 167 1.0 o0
SOL. INYECTABLE 110 a0 6.55 1138 162 oo
SOL.ORAL 0N 02l 6.3 2540 2AAT aLm

TARLETAS 1012088 1100230 11, &2 11.371. 70 15107 55 BOTOT.IT

Tabla 27. Total, DHD segun via de administracion psicofarmacos 2017-2021
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HOMBRES. 24005790 0,159 121 | & 123, BT3P L
MUJERES 25 228 444 18441 675 6.644 023 10 466 486
TOTAL 49 634 240 24 600 796 37 793,399 13.569 148 20.207 569 4.016 642
TOTAL
| POBLACION =1 14-20 ANOS | 30-64 ANOS | =>65 ANOS

el ) 24 873 3249 170 069 18,703,206 o
MUIERES 25 501 149 5 890 585 19 610 564 65 2231616
TOTAL 50374478 12 060 654 38.313 824 12.586.176 4.075 805
TOTAL
RO 2020 POBLACION <14 ANOS =14 .80 ANOS 1420 ANOS 30-64 ANOS =66 ANOS
25138 964 18.959.055 10,110 518

2 ) 6313519 19.874 2817392
50 911 747 12 492 424 38 8332 680 4 228 580
TOTAL
NG 2021 POBLACION 14 ANOS =14 -80 ANOS 14-29 ANOS 30-64 ANOS =685 ANOS
HOMBRES 24 020 940 5 625 846 18.375 094 6.387 76 10 710 641 1826 633
UJERES 26122 764 5799 495 20.715.347 6.701.00 11.318 328 2696 011
OTAL 51.049 498 11.425 341 38 090 441 13.088.777] 22 028 969 4 522 644

Tabla 27. Proyecciones DANE poblacion colombiana Nacional

Nota: Adaptado de Proyecciones DANE poblacion colombiana Nacional, DANE,

2021, https://www.dane.gov.co/index.php/estadisticas-por-tema/demografia-

ypoblacion/proyecciones- de-poblacion

136


https://www.dane.gov.co/index.php/estadisticas-por-tema/demografia-ypoblacion/proyecciones-de-poblacion
https://www.dane.gov.co/index.php/estadisticas-por-tema/demografia-ypoblacion/proyecciones-de-poblacion
https://www.dane.gov.co/index.php/estadisticas-por-tema/demografia-ypoblacion/proyecciones-de-poblacion

	Declaración de obra original
	Agradecimientos.
	Resumen
	Abstract.
	Tabla de Contenido
	Índice de Tablas
	Índice de Gráficas
	1. Planteamiento del Problema
	1.1 Pregunta de Investigación
	2. Justificación
	3. Objetivos
	3.2 Objetivos Específicos
	4. Marco Teórico
	4.2 Código ATC (Anatomical Therapeutic Chemical)
	Tabla 3 Ansiolíticos - ATC N05B (Izquierda) y Hipnóticos - ATC N05C (Derecha)
	Tabla 4 Antidepresivos - Código ATC N06A [elaboración del autor]
	4.3 IQVIA:
	4.4 COVID-19
	Gráfica 1 Picos Respiratorios COVID-19 en Colombia [Autoría Propia]
	Grafica 2 Incidencia de Desórdenes Mentales en Colombia entre 2015-2019
	Grafica 3 Prevalencia de Desórdenes Mentales en Colombia periodo 2017-2019
	4.6 Psicofármacos
	4.7 Series de Tiempo:
	4.8 Series de Tiempo Interrumpidas.
	4.9 Outliers o Datos Atípicos
	4.10 Outliers para series de tiempo Interrumpidas
	Grafica 4 Oultlier Aditivo (AO)
	Outliers aditivos (AO):
	Grafica 5 Cambio de Nivel (LS)
	Grafica 6. Cambio temporal (TC)
	Grafica 7. Interpretación de correlación
	4.10 Prevalencia:
	4.11 Sistema de Salud Colombiano
	4.12 Estado del arte.
	5. Metodología
	5.2 Tipo de estudio farmacoepidemiológico
	5.3 Población:
	5.4 Criterios
	5.4.2. Criterios de Exclusión
	5.5 Procedimiento para Manejo de Información:
	Grafica 8. Procedimiento para manejo de la información
	5.7 Aspectos Estadísticos:
	5.8 Variables
	Tabla 6. Variables [elaboración del autor)
	5.10 Legislación Colombiana en Salud Mental
	Tabla 7. Legislación Colombiana
	Tabla 9. Significancia estadística para Series de Tiempo Interrumpidas
	Grafica 9. Modelo de series de tiempo interrumpidas, Antipsicóticos
	Grafica 10. Modelo de Series de Tiempo Interrumpidas, Ansiolíticos e Hipnóticos
	Citalopram (N06AX24)
	Grafica 11. Modelo de Series de Tiempo Interrumpidas, Antidepresivos
	Tabla 13. Antipsicóticos con mayor DHD
	Tabla 14. Ansiolíticos con mayor DHD
	Tabla 15. Hipnóticos y Sedantes con mayor DHD
	Tabla 16. Antidepresivos con mayor DHD
	Tabla 22. Prevalencia depresión y consumo en DHD de psicofármacos
	Grafica 13. Prevalencia de atención de depresión vs consumo de antipsicóticos
	Grafica 14. Prevalencia Atención Depresión Vs consumo de ansiolíticos
	Grafica 15. Prevalencia de atención de depresión vs consumo de hipnóticos
	Grafica 16. Prevalencia Atención Depresión Vs Consumo de antidepresivos
	Grafica 17. Total de DHD para antipsicóticos
	Grafica 18. Total, de DHD para Ansiolíticos
	Grafica 19. Total, de DHD para Hipnóticos- Sedantes
	Grafica 20. Total, de DHD para Antidepresivos
	7. Discusión
	8. Conclusiones.
	9. Recomendaciones y Áreas de Oportunidad.
	10. Referencias Bibliográficas.
	Grafica 21. Total, de Unidades Facturadas y DHD Para Psicofármacos
	Grafica 22. Prevalencia Atención Depresión y consumo Antipsicóticos
	Grafica 23. Prevalencia Atención Depresión y Consumo para Ansiolíticos N0
	Grafica 24. Prevalencia Atención Depresión y Consumo para Hipnóticos N05C
	Grafica 24. Prevalencia Atención Depresión y Consumo para Hipnóticos N05C (1)
	Grafica 27. Comportamiento de consumo en DHD para Antipsicótico
	Grafica 28. Comportamiento de consumo para
	Grafica 29. Comportamiento de consumo para hipnóticos

