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Prescripcion de antipsicoticos de depésito en la
Policlinica del Hospital Vilardebo

Resumen

Los medicamentos en su formulacién de depésito
son utilizados como una intervencion para la
adherencia cuando se dificulta el cumplimiento
via oral. Es frecuente la baja adherencia a los
tratamientos por via oral en las personas con
enfermedades cronicas. Se llevé a cabo un estudio
observacional, descriptivo de corte transversal,
de una muestra aleatorizada de los pacientes que
reciben antipsicéticos de depésito, asistidos en la
Policlinica del Hospital Vilardebé en el ario 2014.
El objetivo fue describir las caracteristicas de la
poblacién que tiene prescripto antipsicético de
depésito en la consulta ambulatoria y conocer los
habitos prescriptivos de estos para favorecer su uso
racional. La patologia psiquiatrica mas prevalente
fue la esquizofrenia con 56,4 %, donde se usé
con mas frecuencia la pipotiazina, siendo este
mas oneroso que el tratamiento con haloperidol
y con un perfil de seguridad y efectividad similar.
No se encontraron diferencias entre el uso de
anticolinérgicos para los efectos extrapiramidales.
Mas de dos tercios de los pacientes (69,7 %)
estuvieron con polifarmacia antipsicética y un
cuarto de los pacientes (24,7 %) con mas de
2 antipsicéticos, a pesar de que en las pautas
internacionales no recomiendan tratamientos
que justifiquen el uso de mas de dos antipsi-
coticos, dado que no existe evidencia que avale
esta practica, ademas del riesgo aumentado de
reacciones adversas. Un bajo porcentaje (20 %)
recibié la medicacion de deposito todos los meses
del ano, resultando de vital importancia evaluar
en estudios posteriores las causas intervinientes.

Palabras clave

antipsicéticos de depdsito
policlinica
polifarmacia

Summary

Depot formulation drugs are used as an adherence
intervention when oral adherence is difficult to
achieve. Low adherence to oral drugs is commonly
observed in people with chronic diseases. An
observational, descriptive, cross-sectional study
was carried out on a randomized sample of patients
receiving depot antipsychotics, treated at Hospital
Vilardebé Outpatient Clinic in 2014. The aim
was to describe this population’s characteristics
and prescription habits at the clinic in order to
promote rational use. The most prevalent disorder
was Schizophrenia (56.4%); pipothiazine was the
most frequently used drug. It is more expensive
than haloperidol with similar safety and efficacy
profiles. There was no difference in the use of
anticholinergic drugs to prevent extrapyramidal
side effects. More than two thirds of the patients
(69.7%) received antipsychotic polypharmacy
and a fourth of the patients (24.7%) received
more than two antipsychotics in spite of the
fact that international treatment guides do not
recommend the use of more than two because
of lack of benefit evidence and increased risk
of adverse reactions. Only 20 % of the patients
received the depot every month of the year, being
of vital importance to evaluate in subsequent
studies the intervening causes.
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Introduccion

Los medicamentos en su formulacién de
deposito son utilizados como una interven-
cién para la adherencia cuando se dificulta
el cumplimiento por via oral. Existe una baja
tasa de adherencia a los tratamientos por via
oral en las personas con enfermedades cré-
nicas;! especialmente en psiquiatria algunos
estudios muestran cifras en torno al 50 %.%*

Los antipsicoticos de depésito (APD) han
sido parte de la farmacoterapia en psiquiatria
durante mas de 40 anos. Han demostrado
prevenciéon de recaidas y mejoria del cum-
plimiento del tratamiento en trastornos
severos y persistentes, principalmente en la
esquizofrenia.> 8

En nuestro medio contamos con tres pre-
sentaciones de APD, pipotiazina, haloperidol
y risperidona. Los antipsicéticos de primera
generacion tienen una formulacién quimica
de ésteres de acidos grasos de cadena larga
(palmitato para la pipotiazina y decanoato
para el haloperidol). La formulacién oleosa
y la degradacion lenta de estos acidos grasos
permiten una biodisponibilidad que se man-
tiene en el tiempo, administrandose men-
sualmente.” La presentacion de risperidona
de depoésito esta disenada por microesferas
de liberacién extendida con administracién
quincenal.” Los costos en las presentaciones
difieren,* dificultando el acceso al tratamiento
con risperidona de depésito (administraciéon
quincenal). Los APD de primera generacién
son ampliamente prescriptos en nuestro medio.
El estudio realizado por Toledo et al. en 2012
describi6 que el 36 % de los que recibieron
antipsicéticos al alta hospitalaria en Hospital
Vilardeb6 (HV) tenian indicado una formula-
cién de dep6sito, tanto en combinacién como
en monoterapia.® La quetiapina por via oral
seguida por la pipotiazina de depésito fueron
los mas prescriptos. En ese estudio el uso
de APD estuvo asociado con la polifarmacia
antipsicética (2 o mas antipsicéticos).®

Se considera necesario describir las caracte-
risticas de la poblacién que tiene prescripcion
de APD en la consulta ambulatoria y conocer

los habitos prescriptivos de APD para favorecer
su uso racional.

Objetivos

Conocer las caracteristicas de la poblaciéon
que recibe antipsicéticos de depésito (APD)
en la Policlinica del Hospital Vilardeb6 (HV).

Describir las caracteristicas del tipo de an-
tipsicético prescripto (presentacion, tipo), su
uso en monoterapia, politerapia y asociacién
con anticolinérgicos.

Metodologia

Se llevé a cabo un estudio observacional,
descriptivo de corte transversal, de una mues-
tra aleatorizada de los pacientes asistidos en
forma ambulatoria en la Policlinica del HV en
el-ano 2014. Se utiliz6 el programa Winfarma
del Departamento de Farmacia para seleccio-
nar las personas que hayan recibido al menos
una vez APD en dicha policlinica durante
el 2014. La muestra fue obtenida mediante
una hoja de calculo disponible online** con
5 % de error y un intervalo de confianza del
95 %. Fue utilizada la funcién aleatoria de
Microsoft Excel. Se realiz6 la recolecciéon de
los datos de las historias clinicas, con previa
aprobacion del comité de ética del HV.

Se registraron las siguientes variables: sexo,
edad, diagnéstico, tiempo de uso del APD,
tipo de antipsicético y terapia concomitante.
Las variables cualitativas se presentan con
tendencia central y rango, y las cuantitativas,
en frecuencia. Se aplicé el test Chi? con un
error alfadel 5 % y un IC 95 %; se tom6 como
valor significativo una p<0,05.

Para la codificacién de los diagnésticos
se utiliz6 la Clasificacion Internacional de
Enfermedades (CIE-11).*** Los diagndsticos
registrados fueron: trastornos mentales y
del comportamiento debidos al consumo de
sustancias psicotropas (F1x); esquizofrenia,
trastorno esquizotipico y trastornos de ideas
delirantes (F2x); del humor (F3x); trastornos
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* Precios diciembre 2014 de
las presentaciones impues-
tos incluidos: haloperidol
50 mg ampolla $U 68,83;
haloperidol 200 mg ampolla,
$U 222,39; pipotiazina 25
mg ampolla $U 238,28;
pipotiazina 100 mg ampolla
$U 472,6; risperidona 25
mg ampolla $ 6578,2; ris-
peridona 37,5 mg ampolla
$ 4443,6. Precio licitacion
UCA MEF 23/2014.
Precios abril 2022 de las
presentaciones impuestos
incluidos: haloperidol 50 mg
ampolla $U 95,6; haloperidol
200 mg ampolla, $U 466,2;
pipotiazina 25 mg ampolla
$U 487,14; pipotiazina 100
mg ampolla $U 993,34,
risperidona 25 mg ampolla
$ 6824,2; risperidona 37,5
mg ampolla $ 10510,35.
Precio licitaciéon UCA MEF
4/2017.

** https://med.unne.edu.
ar/index.php/servicios/
biblioteca/calculos/cal-
culadora

*** Clasificacion Interna-
cional de Enfermedades de
la Organizacion Mundial
de la Salud. Edicion 11.
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* Departamento de Estadistica
Hospital Vilardebé
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neurdticos, secundarios a situaciones estre-
santes y somatomorfos (F4x); trastornos de
la personalidad y del comportamiento del
adulto (F6x); retraso mental (F7x).

Resultados

Las consultas en Policlinica del HV re-
gistradas en 2014 fueron 17.655, con un
promedio de 1471 consultas mensuales.* De
los pacientes que se atienden en policlinica,
541 reciben medicacion de depésito. En este
periodo todos los psiquiatras de la Policlinica
(15) prescribieron algiin APD.

Se seleccioné una muestra representativa
de forma aleatoria de 225 pacientes de una
totalidad de 541 de la Policlinica del HV que
recibieron APD. No fueron localizadas las
historias clinicas de 7 pacientes. Poblacién
final: 218 pacientes.

La media de edad fue 46,2 anos (19-82). Al
sexo masculino corresponden 138 (63,3 %).

44 (20,20 %) recibieron depédsito 12 meses;
83 (38,7 %), de 9 a 11 meses; 28 (12,84 %),
de 5 a 8 meses; 33 (15,14 %), de 2 a 4 meses;
13 (5,96 %), solo en una oportunidad y de
17 (7,79 %) no se obtuvieron datos sobre la
cantidad de meses en el que fue utilizado
el APD (tabla 1).

El uso de pipotiazina de depésito estuvo
mas extendido. Estuvieron en tratamiento
con pipotiazina de depésito 147 (67,4 %) y
71 (32,6 %), haloperidol de depésito. No hubo
registros para risperidona de depésito (medi-
camento que requeria autorizacién especial
para su dispensacién). Para pipotiazina 92
pacientes (66,7 %) fueron de sexo masculino
y 55 (68,8 %) de sexo femenino. Para halope-
ridol de depésito 46 pacientes (33,3 %) fueron
del sexo masculino y 25 pacientes (31.3 %)
de sexo femenino. No existieron diferencias
significativas entre sexo y antipsicético (Chi2:
0,1). (Tabla 2).

Esquizofrenia (F20) fue el diagndstico mas
frecuente: 123 (56,4 %), seguido por retardo

Tabla 1| Utilizaciéon de APD en meses

Meses 1 2a4

N.° pacientes (%) 13(6,0) 33(15,1)

5a8

28 (12,8)

9all 12 S/D Total

83 (38,0) 44(20,2) 17(7,8) 218(100)

Tabla 2| Tipo de APD y sexo

Masculino

Recuento (%)

Femenino
Recuento (%)

Pipotiazina

Haloperidol

92 (66,7)

46 (33,3)

55 (68,8)

25(31,4)



mental (F70) 37 (17,0 %), trastorno de per-
sonalidad (F60) 21 (9,6 %), y bipolar (F31)
12 (5,5 %). (Figura 1). No se encontraron
diferencias significativas entre el diagnéstico
y el tipo de antipsicético (tabla 3).

De los pacientes incluidos en el estudio, 66
(30,3 %) recibieron como medicacién solo un
APD; 99 (45,4 %) tenian indicado un antipsi-
c6tico por via oral y un APD; 43 (19,7 %), dos
antipsicéticos via oral y un APD; 10 (4,6 %),

tres antipsicéticos via oral ademas del APD.
De los datos anteriores se desprende que el
24.3 % de los pacientes estaba en tratamiento
con mas de dos antipsicéticos (figura 2).

Entre los que presentaban asociacién de
un antipsicético via oral y un ADP el méas
utilizado por via oral fue risperidona en 45
pacientes (20,6 %), seguido por olanzapina
en 37 (17,0 %) y quetiapina en 30 (13,8 %).
(Tabla 4).

Figura 1 | Tipo de APD y sexo
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Tabla 3 | Comparaci6n para los diagndsticos mas frecuentes y APD

Pipotiazina n (%

Haloperidol n

columna) (% columna)
F20 79 (53.7) 44 (62,0) 1,32 NS
F70 24 (16,3) 13 (18,3) 0,13 NS
F60 16 (10,9) 5(7,0) 0,81 NS
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Figura 2 | Distribucién de APD en monoterapia y asociados a otros antipsicéticos
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Tabla 4 | Antipsicéticos por via oral mas frecuentes en la asociacién de un

antipsicotico por via oral y un APD

Frecuencia (%)

Aripiprazol 2(0,9)
Clorpromazina 2 (0,9)
Haloperidol 14 (6,4)
Levomepromazina 18 (8,3)
Olanzapina 37 (17,0)
Quetiapina 30(13,8)
Risperidona 45 (20,6)
Tiaprida 4(1,8)
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Entre los que presentaban asociacién de dos
antipsicéticos via oral y un ADP el antipsi-
cético por via oral mas utilizado fue levome-
promazina en 17 pacientes (7,8 %), seguido
por quetiapina en 13 (6,0 %), haloperidol en 7
(3,2 %) y risperidona en 7 (3,2 %). (Tabla 5).

Entre los que presentaban asociacién de
tres antipsicéticos via oral y un ADP, el més
utilizado via oral fue levomepromazina en 5
(2,3 %), quetiapina 2 (0,9 %), clorpromazina
2 (0,9 %) y haloperidol 1 (0,5 %). (Tabla 6).

No se encontraron diferencias significativas
entre el uso de ADP asociado a anticolinér-
gico (biperideno y profenamina via oral): 68
para pipotiazina y 40 haloperidol (Chi?: 1.95).
(Tabla 7).

La tabla 8 muestra el costo promedio de cada
tratamiento de pipotiazina y haloperidol de
depésito y la proyeccién para el total de los
pacientes. El costo total de los tratamientos
con pipotiazina es 3 veces mayor que el costo
con haloperidol de depoésito.

Tabla 5 | Antipsicéticos por via oral mas frecuentes en la asociacién de dos

antipsicoéticos por via oral y un APD

Frecuencia

Clorpromazina
Clozapina
Haloperidol
Levomepromazina
Olanzapina
Quetiapina
Risperidona

Tiaprida

1(0,5)
1(0,5)
7 (3,2)
17 (7,8)
5(2,3)
13 (6,0)
7(3,2)
2(0,9)

Tabla 6 | Antipsicéticos por via oral mas frecuentes en la asociacion de tres

antipsicoéticos por via oral y un APD

Clorpromazina

Haloperidol

Levomepromazina

Quetiapina

Frecuencia

2(0,9)
1(0,5)
5(2,3)
2(0,9)

Trabajo original
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Tabla 7 | APD y anticolinérgico

Trabajo original

Sin anticolinérgico

n (%)
] Pipotiazina 79 (53,7)
Haloperidol 31 (46,6)

Con anticolinérgico
n (%)

68 (46,3)
1,95 NS
40 (56,4)

Tabla 8 | Costo de cada tratamiento segin el APD en 2014

Costo mensual
promedio por paciente

Medicamento

pacientes n (%)

Costo mensual para
el total de pacientes
costo (%)

Cantidad de

Plpo,tlgzma $U 455,3
deposito
Halqurldol $U 159.6%
deposito

Discusion

Este representa uno de los primeros estu-
dios que analiza la prescripcién de APD en
pacientes ambulatorios de la Policlinica del
Hospital Vilardebd.

En esta poblacién los antipsicéticos de
depositos fueron utilizados en un amplio
rango de edades (19-82 afnos), con una media
de 46,2 anos.

Los dos APD usados en la Policlinica fueron
pipotiazina 67,4 % y haloperidol 32,6 %. Si
bien ambos antipsicéticos corresponden al
grupo de antipsicéticos tipicos, la pipotiazina
carece de presentacién via oral, y aun asi
sigue siendo de preferencia en su indicacion.

En ninguno de los casos se utiliz6 risperi-
dona de depdésito; dicho tratamiento para su
dispensacién requiere autorizacién por parte
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147 (67,4) $U 67.517,1 (85,6)

71 (32,6) $U 11.331,6 (14,4)

del Comité de Farmacia y Terapéutica por su
elevado costo.

Entre las patologias psiquiatricas diagnos-
ticadas en los pacientes de este estudio la mas
prevalente fue esquizofrenia (F20) con 56,4 %,
seguida por retardo mental leve 17 % y tras-
torno de personalidad 9,6 %.

No se encontraron diferencias significativas
entre el diagnéstico y el tipo de antipsicético;
en todos los diagnésticos estuvo més extendido
el uso de pipotiazina frente a haloperidol, a
pesar de que no se plantea una superioridad
riesgo-beneficio entre ambas formulaciones.
Por otro lado, si bien puede ser mas favorable
la eleccién de un antipsicético atipico para esta
poblacién tomando en cuenta la eficacia, la
relacion riesgo-beneficio cognitivo y la menor
produccién de sintomas extrapiramidales,® el
costo sumamente superior de la especialidad



farmacéutica de risperidona de depésito hace
casi imposible indicar este medicamento.

Un 30 % de la poblacién que recibi6 APD
tenia prescripta monoterapia antipsicética, y
un 24,3 % de los pacientes estaba en tratamiento
con mas de dos antipsicéticos. El antipsicético
via oral utilizado con mayor frecuencia en los
que presentaban asociacién de un antipsicético
via oral y un ADP fue risperidona seguido
por olanzapina. En los casos en los que se
asociaron dos o tres antipsicéticos via oral la
levomepromazina fue el antipsicético mas fre-
cuentemente utilizado seguido por quetiapina.
Las pautas internacionales, incluso para las
enfermedades més graves, no recomiendan
tratamientos que justifiquen el uso de méas de
dos antipsicéticos.!® La polifarmacia antipsi-
cotica (PFA) como practica clinica tiene riesgo
elevado de efectos adversos, de interacciones
farmacolégicas (farmacocinéticas y farmaco-
dinamicas), a lo que se suman dificultades con
la adherencia, cumplimiento del tratamiento,
posibles errores de medicacién y aumento de
los costos.!! Quetiapina, tanto en datos a nivel
nacional'? como a nivel internacional,!® es el
antipsicotico més prescripto y esta asociado
a la polifarmacia antipsicética. Seguramente
su uso extendido se deba a sus propiedades
farmacolégicas sedativas, aun a dosis bajas,
y su aparente mejor perfil de seguridad.
Sin embargo, los efectos metabdlicos de la
quetiapina se han evidenciado en diversos
trabajos,'* 1> motivo por el cual la FDA ha
solicitado incluir en su prospecto la posibili-
dad de aumento del riesgo de hiperglicemia y
diabetes en pacientes en tratamiento.!® Otro
de los riesgos asociados al uso de quetiapina
a nivel cardiaco son los relacionados con la
prolongacién del intervalo QT.'%18

Como era esperable, dado que ambas pre-
sentaciones corresponden a antipsicéticos de
primera generacién y tienen similar perfil
de seguridad, no se encontraron diferencias
significativas en el uso de anticolinérgicos
(generalmente utilizados por los efectos
extrapiramidales). No contamos con datos
acerca de si en esta poblacién el uso de anti-
colinérgicos tenia un objetivo de prevencion

de efectos adversos extrapiramidales o como
mitigacién de dichos efectos.

Cada tratamiento con pipotiazina de depdsito
tiene un costo tres veces mayor que el costo de
haloperidol de depdésito, y pipotiazina se usé
en el 64,7 % de los pacientes en tratamiento
con depbsito. Se deberian revisar aquellas
précticas que implican el uso de tratamientos
mas onerosos cuando existen alternativas con
un perfil similar de seguridad y efectividad.

Solo un 20 % recibié el APD 12 meses. La
mayoria de los pacientes no lograron un cum-
plimiento anual del tratamiento, con lo cual es
necesario pensar estrategias para mejorar este
aspecto fundamental. Cabe aclarar que el corte
realizado en 2014 implic6 que pacientes que
iniciaron el tratamiento en ese afo no llegaron
a completar los 12 meses de tratamiento por
la fecha de finalizacién del estudio.

Limitaciones

Si bien la muestra fue aleatorizada —hubo
7 historias clinicas que no se localizaron—,
hubiese sido adecuado incorporar 7 pacientes
mas a la muestra para evaluar los resultados.
Otra de las limitaciones de este estudio es que
no se tiene la informacién de justificacién
de la indicacién de antipsicético de depésito.
Dicha indicacién podria estar asociada a la
dificultad en la adherencia, a patologias méas
graves, con mayor prevalencia de trastornos
conductuales y a familias menos continentes,
mas frecuencia de recaidas y menos conciencia
de enfermedad.®

Conclusiones

Entre las patologias psiquiatricas mas diag-
nosticadas en los pacientes de este estudio la
mas prevalente fue la esquizofrenia con 56,4 %.

El uso de pipotiazina fue mas frecuente que
el haloperidol de depésito, siendo el costo de
la pipotiazina mayor y con escasa diferencia
en su relacién riesgo-beneficio. Se deberia
evaluar la posibilidad de modificar estas prac-
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ticas que implican un desembolso de recursos
muy importante para el sistema de salud sin
justificacién evidente.

Un cuarto de los pacientes estaba en trata-
miento con mas de dos antipsicéticos a pesar
de no existir en las pautas internacionales
tratamientos que justifiquen esta practica.

Un bajo porcentaje (20 %) recibié la me-
dicacién de depoésito todos los meses, los 12
meses del ano, por lo que resulta de vital
importancia evaluar en estudios posteriores
las causas intervinientes en la dificultad para
mantener estos tratamientos y la posibilidad
de incluir otros abordajes terapéuticos no
farmacolégicos para lograr este objetivo.
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