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Introducción y objetivos

Las benzodiazepinas (BZDs) son fár
macos ampliamente utilizados a nivel 
global como ansiolíticos de acción rápi
da, tanto en trastornos de ansiedad pri
maria (fobias, crisis de pánico, ansiedad 
generalizada) como secundaria (facto
res ambientales, estrés, acontecimientos 
vitales, enfermedades orgánicas ansió
genas y otras), también como sedante
hipnóticos y para otras aplicaciones. 
Sus beneficios en estos cuadros son in
dudables pero su riesgo es también al
to. Todas pueden producir tolerancia y 
dependencia física cuando se las utiliza 
a mediano y largo plazo, por lo que su 
prescripción debe estar acotada a unas 
pocas semanas, evitando la prescripción 
crónica, y utilizando la menor dosis po
sible (1). 

Es conocido que existe un abuso cre
ciente en la utilización de BZD ansiolí
ticas en buena parte del mundo (2). En 
un trabajo anterior (3) hemos analizado 
la evolución de la dispensación de BZDs 
en la farmacia del Departamento de 
Asistencia Médico Social Universitaria 
de UNCuyo (DAMSU) durante 5 años 
consecutivos (l999 a 2003), utilizando 
una muestra aleatorizada del 10% de los 
medicamentos dispensados en los me
ses de abril, junio, setiembre y diciem
bre. Comprobamos así una utilización 
creciente de dos BZDs de alta potencia 
ansiolítica (alprazolam y clonazepam), y 
un probable uso crónico de alprazolam, 
en una fracción considerable de afiliados 
(7,4% del total de afiliados). Las posibles 
modalidades de la utilización de BZDs 
por cada usuario no pudieron ser cuan
tificadas en ese trabajo porque, para ello, 

la metodología utilizada no era la ade
cuada. 

Los objetivos del presente estudio 
fueron: determinar las características 
demográficas de los usuarios, la epide
miología de todas las BZD ansiolíticas 
dispensadas en DAMSU durante 2007 
y 2012 y, principalmente, determinar 
las modalidades de su utilización. Pa
ra ello, procesamos la totalidad de las 
recetas dispensadas a la totalidad de la 
afiliación usuaria, durante los 12 meses 
de esos años. Consideramos que la afi
liación de DAMSU es suficientemente 
grande como para permitir extrapolar los 
resultados obtenidos a otras instituciones 
equivalentes de la región.

Métodos

Este es un estudio analítico retrospecti
vo usando las recetas dispensadas a cada 
usuario durante 1 año como medidas de 
utilización. En DAMSU, cada rece
ta dispensada corresponde a una pres
cripción. Los datos de la dispensación 
de BZDs fueron recolectados según la 
metodología del “Drug Utilization Re
search Group” (DURG) coordinado 
por la Oficina Regional Europea de la 
OMS (4) y se utilizó un programa EPI 
INFO para elaborar la base de datos y 
para su procesamiento. La base de da
tos contenía información sobre: Nº de 
factura, denominación común interna
cional de las BZDs (genérica), denomi
nación comercial, clasificación y código 
ATC (4), presentación, nº de unidades, 
miligramos, DDD patrón (Dosis Dia
ria Definida), código del afiliado, sexo, 
edad, código del prescriptor y fecha de 
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la dispensación. Se calcularon las canti
dades anuales (mg/año), las Dosis Anua
les Definidas (DAD=DDDx365) o las 
Dosis Anuales Prescriptas usualmente 
(DAP, por no contar con la DDD corres
pondiente como ansiolitico) de las BZDs 
incluidas en NO5B y NO3A del ATC 
y dispensadas a cada usuario en los años 
correspondientes. Las BZDs hipnóticas 
(NO5CD) fueron excluidas por no ser 
utilizadas en clínica como ansiolíticas. 
Los usuarios de una sola receta anual 
dispensada en los meses de noviembre y 
diciembre fueron excluidos.

Estadística: Se utilizó la aproxima
ción binomial para eventos con igual 
probabilidad, dicotómicos y mutuamen
te excluyentes (Prueba no paramétrica 
de los Signos) (5) o Prueba de “t” para 
muestras independientes. Las p<0.05 
fueron consideradas significativas.

Resultados

Características demográficas de la 
muestra

La afiliación total del DAMSU en 
2007 fue de 24.684 afiliados y se elevó 
en 2012 a 26.097 (5,5% de incremento). 
Los usuarios de BZDs en 2007 fueron 
3801 (15,4% de la afiliación total de 
DAMSU) y de 4549 en 2012 (17,4% 
de la afiliación), lo que revela un cre
cimiento de 2%. El total de recetas de 
BZDs despachadas fue de 13305 en 
2007 y 15389 en 2012, con una media 
de aproximadamente 3,5 recetas/usua
rio/año en ambos periodos.

La Fig. 1 muestra la distribución etá
rea de los usuarios de BZDs en 2012 de 
los cuales el 87,0% correspondió a eda
des de 40 a 80 años, con una prevalen
cia máxima en las décadas de los 60 y 70 
años. El 63,8% de los usuarios fue de sexo 
femenino y 36,0% masculino. Estas dife
rencias fueron significativas (p<0,01). La 
muestra correspondiente a 2007 mostró 
una distribución etárea aproximadamen

te equivalente a la del 2012. 
Características epidemiológicas de la 
utilización de BZDs en 2007 y 2012

La Tabla 1 muestra el ranking de uti
lización de las BZD dispensadas en 2007 
y, 5 años después, en 2012. Fueron ex
cluidas de la Tabla clobazam y oxazepam 
porque su utilización fue mínima en am
bos años (0,4 y 0,1% respectivamente). 
Alprazolam y clonazepan representaron, 
en conjunto, el 79,7% y el 85.3% respec
tivamente del total de usuarios de BZDs 
y aproximadamente los mismos porcen
tajes del total de recetas de las BZDs 
dispensadas. Exceptuando alprazolam, 
que fue desplazado al segundo lugar del 
ranking por clonazepam en 2012, el res
to del ranking se mantuvo constante en 
los 5 años. 

Modalidades de utilización de BZDs 
durante 2012

La Tabla 2 muestra que el cálculo 
del total de mg/año dispensados a cada 
usuario para cada BZD motivó la divi
sión de estos en cuatro categorías o gru
pos. Al grupo considerado como de “ba
ja” utilización le fue dispensado en el año 
aproximadamente hasta la sexta parte de 
la correspondiente DAD (o DAP para 
el caso de clonazepan). El porcentaje de 
usuarios a los que se les dispensó sola
mente 1 y 2 recetas/año de clonazepam 
superó al 64% y el de diazepam al 51%. 
Este porcentaje fue solamente alrededor 
del 20 al 30% para las demás BZDs.

Al grupo considerado como de uti
lización “intermedia” le fue dispensado 
desde los mg máximos del grupo ante
rior hasta aproximadamente un 66% de 
la DAD o DAR en el año. En este grupo 
el porcentaje de usuarios de alprazolam 
superó al de las demás BZDs.

Al grupo considerado como de uti
lización “alta” le fue dispensado desde 
ese porcentaje hasta aproximadamente 
el equivalente de la DAD de cada BZD. 
Finalmente, el grupo considerado co
mo de utilización “excesiva” fue el que 
sobrepasó esa cifra y llegó a una DAD 
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(o DAP) considerablemente mayor a la 
propuesta en ATC. En esta categoría el 
porcentaje de usuarios de alprazolam y 
lorazepam superó significativamente al 
de las demás BZDs (p<0,05).

Discusión

Se considera que la prevalencia del 
consumo de BZDs como agentes an
siolíticos oscila entre el 10 y 17% de la 

Tabla 1: Cantidad de usuarios y de recetas de BZD dispensadas durante 2007 y 2012

BZDs
Nro. Usuarios de BDZ Nro. Recetas dispensadas

2007 2012 2007 2012
Clonaz 1263 (33.2%) 2060 (45.3%) 3884 7301

Alpraz 1770 (46.5%) 1819 (40.0%) 6531 5842

DiazeP 199 (5.2%) 240 (5.3%) 427 461
Loraz 253 (6.6%) 206 (4.5%) 1207 1038

Bromaz 265 (6.9%) 190 (4.2%) 1141 651
Cloraz 51 (1.3%) 34 (0.7%) 155 96
Totales 3801 4549 13305 15389

Tabla 2: Rangos de dispensación (total mg/año) y porcentajes de usuarios en las diferentes mo
dalidades de utilización de BZDs durante 2012

Utilización
Año 2012

ClonazP
*DMP 2-4 mg

** DAP: 730-1460 mg

Alprazol
DDD: 1 mg

***DAD: 365 mg

DiazeP
DDD: 10 mg

DAD: 3650 mg

LorazeP
DDD: 2.5 mg

DAD: 912.5 mg

BromazP
DDD: 10 mg

DAD: 3650 mg

ClorazeP
DDD: 20 mg

DAD: 7300 mg

Baja
< 120 mg

64.1 %
< 60 mg

25.3%
< 300 mg

51.2%
< 125 mg

20.8%
< 300 mg

30.2%
< 600 mg

31.6%

Intermedia
< 440 mg

29.1 %
< 240 mg

43.6%
< 1000 mg

32.5%
< 375 mg

27.0%
< 1000 mg

43.5%
< 2000 mg

39.4%

Alta
< 1000 mg

3.9 %
< 440 mg

8.6%
< 3000 mg

13.1%
< 1000 mg

33.0%
< 3000 mg

23.30%
< 3300 mg

28.9%

Excesiva
< 1810 mg

2.8 %
< 1540 mg

22.5%
< 6000 mg

3.0%
< 3500 mg

17.0%
< 4200 mg

2.8%
< 7300 mg

0.0%

* DMP: Dosis Media Prescripta (mínima y máxima)
** DAP: Dosis Anual Prescripta
*** DAD: Dosis Anual Definida

Distribución etarea 
del número de 
usuarios de las BZD 
utilizadas por la 
muestra.
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población adulta y que entre 2 y 28% de 
la población general presenta trastornos 
de ansiedad, con una prevalencia máxi
ma entre los 30 y los 40 años (6). La pre
valencia de la utilización de BZDs en la 
afiliación del DAMSU fue de alrededor 
del 15% en 2007 y alrededor del 17% en 
2012, lo que concuerda con lo referido 
en la literatura para la población adulta. 
Sin embargo, la prevalencia máxima de 
usuarios de BZD en DAMSU fue entre 
los 60 y los 79 años, lo que no concuerda 
con la prevalencia máxima de trastor
nos de ansiedad en la población general 
que, como ya se dijo, sería entre 30 y 40 
años. Esto sugiere que una gran parte 
de los usuarios de BZDs en la Institu
ción lo harían por trastornos de ansie
dad secundaria, relacionados quizá con 
la jubilación, el envejecimiento y sus 
problemas del sueño. Es conocido que 
las personas añosas son más sensibles a 
los efectos de las BZDs que las personas 
jóvenes (7). Se ha comprobado en ellas 
un aumento de la vida media de la ma
yor parte de las BZDs por un aumento 
de la distribución y una disminución del 
metabolismo hepático. Por ello existe el 
peligro de acumulación de BZDs, y de 
sus efectos adversos (sedación, incoordi
nación motora, incontinencia urinaria, 
amnesia retrógrada y efectos parado
jales entre otros) (7). Estos efectos y su 
gravedad potencial deberían preocupar 
a los prescriptores de BZDs a personas 
añosas y a tomar precauciones con su 
utilización.

Es también conocido que los usuarios 
de BZDs del sexo femenino superan a 
los de sexo masculino en todo el mundo. 
En DAMSU, la diferencia en la propor
ción de usuarios de uno y otro sexo en 
2012 (alrededor de 64% femenino y 36% 
masculino) resultó altamente significa
tiva. Sin embargo, esta gran diferencia 
podría deberse, en parte, a que las BZDs 
dispensadas a la mujer sean compartidas 
con varones de la familia. La metodolo
gía empleada en este estudio no permite 
descartar esa posibilidad.

Tanto en 2007 como en 2012 clo
nazepam y alprazolam fueron las dos 
BZDs más utilizadas: en conjunto, 
representaron alrededor del 80% del 
total de las BZDs prescriptas. Ambas 
son BZDs de alta potencia ansiolítica y 
escasos efectos secundarios por lo que 
actualmente son las preferidas tanto por 
los médicos generalistas como por los es
pecialistas en psiquiatría y también por 
los pacientes. El porcentaje de usuarios 
de clonazepam creció un 12% en 2012 
y el de alprazolam se redujo en más de 
un 6% con respecto a 5 años atrás. El 
crecimiento progresivo de la prescrip
ción de clonazepam como ansiolítico, 
y la reducción también progresiva de la 
prescripción de alprazolam en DAMSU 
puede deberse a que se considera que al
prazolam, de vida media intermedia (al
rededor de 12 hs) tiene una potenciali
dad adictiva mayor que clonazepam, de 
vida media larga (alrededor de 23 hs) y, 
por tanto, un tiempo de acción más pro
longado (8). Diazepam, ocupó el tercer 
lugar en el ranking de usuarios, aunque 
en 2007 y en 2012 representó solamente 
alrededor del 5%. Esta BZD, de prime
ra generación, es la que presenta la vida 
media más larga de todas (alrededor de 
43 hs) (8) y también una de las menores 
potencialidades adictivas. Lorazepam y 
bromazepam, otrora de las primeras en 
el ranking de utilización, fueron des
cendiendo desde 1999 (3) hasta llegar a 
los valores del 2012.

En cuanto a las modalidades de uti
lización de BZDs en DAMSU, se com
probó que entre los usuarios de clonaze
pam y diazepam en 2012 predominaron 
los clasificados como de “baja utiliza
ción” (alrededor de 64% y 51% respecti
vamente) esto es, los que utilizaron hasta 
59 DMPs mínimas en el caso de clona
zepam, y de 30 DDDs en el caso de dia
zepam, en todo el año. Indudablemen
te, este grupo representa a los usuarios 
ocasionales y que por lo tanto pueden ser 
identificados como no dependientes del 
consumo de los correspondientes ansio
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líticos. Este grupo fue minoritario en los 
usuarios de las demás BZDs.

Los usuarios incluidos en los grupos 
de “utilización intermedia” son los de 
utilización frecuente. En este grupo, el 
porcentaje de usuarios de alprazolam su
peró al de las demás BZDs.

Los grupos de usuarios calificados co
mo de “alta utilización” representaron los 
de utilización más o menos continua a lo 
largo del año, lo que sugiere la posibilidad 
de haber adquirido o estar en peligro de 
adquirir dependencia. Esta posibilidad 
se potenció en el grupo de usuarios con
siderados como de “consumo excesivo”. 
La suma de estos dos grupos alcanzó al 
50% de los usuarios de lorazepam, a más 
del 31% de los de alprazolam y al 26% de 
los de bromazepam. Estos porcentajes de 
usuarios son significativamente mayores 
que los correspondientes a clonazepam 
(alrededor del 7%) y diazepam (alrede
dor del 16%) y representan una señal de 
alarma para reconsiderar la frecuencia de 
las prescripciones de BZDs en DAMSU.

Los resultados obtenidos apoyan la 
conclusión de que lorazepam, alprazolam 
y bromazepam tendrían una potenciali
dad adictiva mayor que la de clonazepam 
y diazepam y apoyan la tendencia actual 
a la prescripción creciente de clonaze
pam en detrimento de las demás BZDs.
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Resumen

En este estudio, analítico retrospectivo, 
se analiza la dispensación de benzo
diacepinas (BZDs) en DAMSU, en los 
años 2007 y 2012, para identificar las 
características demográficas de los usua
rios, la epidemiología de todas las BZDs 
ansiolíticas dispensadas y las modalida
des de su consumo. Se utilizó la meto
dología del DURG y se cuantificaron los 
mg/usuario/año y las DDDs/año de las 
BZDs dispensadas a cada usuario como 
medidas de utilización. En las compara
ciones estadísticas se utilizó la Prueba no 
paramétrica de los Signos o la Prueba de 
“t” para muestras independientes. 

La afiliación total del DAMSU, 
24.684 afiliados en 2007, se elevó a 
26.097 en 2.012 Los usuarios de BZDs 
representaron un 15,4% de la afiliación 
total en 2007 y un 17,4% en 2012. En 
ambos años, cerca del 90% de los usua
rios perteneció al grupo etáreo de 40 a 
80 años con una prevalencia máxima 
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entre los 60 y los 79 años. El 63,8% de 
los usuarios fue de sexo femenino y solo 
36,0% de sexo masculino (diferencia sig
nificativa p<0,01).

En 2007 fueron prescriptas 8 
BZDs encabezando el ranquing 
alprazolam>clonazepam> diazepam>lor
azepam>bromazepam>clorazepato>clob
azam>oxazepam. En 2012 clonazepam 
encabezó el ranking seguido de alpra
zolam y permaneció igual el resto. Los 
usuarios de clonazepam y alprazolam 
representaron, en conjunto, el 79,7% en 
2007 y el 85,3% del total en 2012.

En cuanto a las modalidades de uti
lización de BZDs, fueron considerados 
usuarios de “baja utilización” a los que 
se les dispensó aproximadamente has
ta la sexta parte de la correspondiente 
DDD/año. El % de usuarios a los que 
se le dispensó solamente 1 y 2 recetas/
año de clonazepam superó al 64% y el de 
diazepam al 51% mientras que para las 
demás BZDs fue solo alrededor del 20 al 
30%. Se consideró a este grupo como de 
usuarios ocasionales y por tanto no de
pendientes del consumo.

Fueron considerados como de “utili
zación intermedia” a los que se les dis
pensó desde la cifra máxima del grupo 
anterior hasta aproximadamente un 
66% de la correspondiente DDD/año; 
representaría a los usuarios de utiliza
ción frecuente. El grupo considerado 
como de “utilización alta” es el que uti
lizó hasta aproximadamente la corres
pondiente DDD/año y representa a los 
usuarios que utilizaron las BZDs en 
forma más o menos continua y en canti
dades aproximadas a las propuestas por 
ATC. Finalmente el grupo de usuarios 
identificados como de “utilización ex
cesiva” fue el que utilizó las BDZs en 
forma continua pero sobrepasando las 
correspondientes DDD/año. En esta 
categoría, el porcentaje de usuarios de 
alprazolan (22,5%) y lorazepam (17.0%) 
superó significativamente al de las de
más BZDs (p<0.05). 

Los resultados muestran que la suma 

de los porcentajes de usuarios con utiliza
ción alta y excesiva de clonazepam (6,7% 
solamente) y diazepam (16,1%) son sig
nificativamente más bajos que el de las 
demás BZDs lo que sugiere que tendrían 
menor potencialidad adictiva y, origina
rían menor dependencia, que el resto.

Summary

This is an analytical retrospective study on 
benzodiazepines (BZDs) prescription in the 
DAMSU ś affiliation along years 2007 and 
2012 to identify demography of users, epi-
demiology of all dispensed ansiolytic BZDs 
and the modalities of their use. The total pre-
scription orders delivered in these years were 
recorded according to the DURG methodol-
ogy. The total mg/user/year and the DDDs/
year of the BZDs dispensed to each user were 
considered as a measure of utilization.

The total DAMSU´s affiliation was 
24684 in 2007, this grown to 26097 in 
2012. The BZDs users were 15.4% of the to-
tal affiliation in 2007 and 17.4% in 2012. 
In both years, almost 90% of users aged 40 
to 80 years with a maximal prevalence be-
tween 60 and 79 years. A 63.8 of users were 
females, so males rounded 36% only (differ-
ence P<0.01).

In 2007, 8 BZDs were prescribed 
and the ranking was alprazolam> 
clonazepam>diazepam>.lorazepam>broma
zepam>chlorazepate>clobazan>oxazepam. 
In 2012 the same BZDs were prescribed but 
clonazepam headed the ranking followed by 
alprazolam, the rest was similar. Grouping 
the users of clonazepam together with those 
of alprazolam they reached the 79.7% of the 
total users of BZDs in 2007 and the 85.3% 
in 2012. 

As to the modalities of BZDs consump-
tion, the users with a dispensation up to the 
6th part of the corresponding DDD/year 
were grouped as BZD “ low users”. The clon-
azepam users dispensed with 1 or 2 prescrip-
tion orders in the year were more than 64% 
and the amount of the low diazepam users 
was 51%. Percentages of low users of the rest 
of BZDS were less than 30%. This group 
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was considered as occasional users, then not 
dependent of BZDs consumption.

Were considered as “ intermediate con-
sumption users” those that were dispensed 
with up to 66% of the corresponding DDD/
year; these would represent the frequent uti-
lization users. The group identified as “high 
utilization users” was dispensed with about 
the corresponding DDD/year. This com-
prised the almost permanent users in doses 
equivalent to those indicated in ATC. Fi-
nally, the group enclosing the “excessive utili-
zation users” was the one of permanent users 

with doses much higher than the correspond-
ing DDD/year. In this group the percentage 
of alprazolam users (22.5%) and lorazepam 
(17%) significantly surpassed those of the rest 
of BZDs. Joining together the percentages of 
“high” and “excessive” users of clonazepam 
(6.7% only) and diazepam (17.0%) these 
were significantly lower than those of the 
rest of BZDs. Results suggest that these two 
BZDs have the less addictive potential, and 
would provide less consumption dependence 
than the other BZDs.
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