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RESUMEN. Introduccion: Los opioides se han utilizado para el alivio del dolor en diversos contextos. Su uso pue-
de favorecer efectos indeseables. Actualmente los paises industrializados viven una crisis de opioides. Objetivos:
Caracterizar los opioides mayores despachados en términos de especialidad médica y de dosis total en miligramos
equivalentes a morfina (MME) en un Hospital General Latinoamericano. Material y métodos: Se realizé un estudio
retrospectivo y observacional de prescripciones de opioides mayores despachadas en las Farmacias de un Hospi-
tal General Latinoamericano entre el afio 2017 y 2020. Se tom¢6 informacion de la base de datos del Ministerio de
Salud. Se excluyeron las recetas que contenian estupefacientes no opioides y fentanilo inyectable. Se realizé una
estandarizacion a MME para analizar la distribucién de la prescripcion segin médicos y pacientes. Resultados:
La cantidad total de recetas despachadas correspondientes a opioides mayores fue de 5,366 prescripciones. La
morfina inyectable fue el medicamento mas prescrito (46%) y como principio activo obtuvo 54% de todas las recetas
estudiadas (considerando todas las vias de administracion). Medicina general prescribié la mayoria de las recetas
con un 48%, lo que represent6 42% del total de MME. Conclusiones: La morfina es el principio activo preferido por
los médicos evaluados en este estudio, la via de administracién parenteral es la mas utilizada. Medicina general es
el area que mas prescribe opioides. Es pertinente crear politicas educativas en materia de opioides; por ello, resulta
conveniente caracterizar la prescripcion de manera cualitativa considerando informacién como el diagndstico y las
dosis diarias utilizadas.

ABSTRACT. Introduction: Opioids have been used for pain relief in various settings. Its use can promote undesirable
effects. Industrialized countries are currently experiencing an opioid crisis. Objective: To characterize the prescription
of major opioids considering the medical area that made the prescription and total dose in milligrams morphine
equivalents (MME) at a general hospital in Latin America. Material and methods: A retrospective and observational
study was carried out. The number of prescriptions for major opioids dispensed in the pharmacies of a general
hospital in Latin America, between 2017 and 2020, were documented. Information was taken from the database of
the Ministry of Health. Prescriptions containing non-opioid narcotic drugs and injectable Fentanyl were excluded. A
standardization to MME was carried out to analyze the distribution of prescriptions. Results: The total number of
prescriptions filled for major opioids was 5,366 prescriptions. Injectable morphine was the most prescribed drug (46%)
and as an active principle it obtained 54% of all the prescriptions studied (considering all routes of administration).
General medicine prescribed most prescriptions (48%), which represented 42% of the total MME. Conclusions:
Morphine is the substance preferred by the doctors evaluated in this study, the parenteral route of administration is
the most used. General medicine is the area that prescribes most of the opioids. It is pertinent to create educational
policies on opioids; therefore, it is convenient to characterize the prescription qualitatively considering information
such as the diagnosis and the daily doses used.
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INTRODUCCION

Los opioides son conocidos como compuestos que tienen
capacidad de amortiguar y disminuir el dolor por medio
de la unién con receptores especificos encontrados en el sis-
tema nervioso, estos compuestos son derivados de la planta
Papaver somniferum o amapola(®,

En los dltimos 10 afios ha venido el apogeo de nuevas
moléculas opioides sintéticas como analogos del fentanilo
y otros disponibles en Costa Rica como la buprenorfina, las
cudles son moléculas con mecanismos de accion mas selec-
tivos disminuyendo los efectos adversos y aumentando la
potencia farmacologica®.

Este grupo de farmacos se utiliza cominmente para el
tratamiento de dolores fuertes e intensos (en escala verbal
analoga calificado como severo o insoportable), dando como
resultado en la mayoria de los casos una analgesia efectiva.
Sin embargo, es comin ver efectos adversos que son en su
mayoria dependientes de la dosis como nausea, euforia y
depresion respiratoria. Otros efectos no dependientes de la
dosis como el estrefiimiento también pueden ser identificados
con frecuencia®.

Los opioides se subdividen en opioides mayores (morfina,
oxicodona, fentanilo, metadona, buprenorfina) y menores
(codeina, tramadol, dihidrocodeina)®. Los opioides mayores,
a diferencia de los opioides menores, generalmente carecen
de techo terapéutico y las dosis analgésicas pueden crecer
de forma significativa en algunos casos. La dosis analgésica
ideal es aquella que alivia el dolor sin que se presenten efec-
tos adversos. En el contexto del alivio del dolor crénico no-
oncolégico su empleo se ha asociado a farmacodependencia
y adiccion en paises desarrollados®.

El aumento significativo en la accesibilidad de los medi-
camentos opioides prescritos en el nuevo milenio impulso
una creencia a que los analgésicos opioides eran «seguros» y
permiti6 una supervision insuficiente o ineficaz de los mismos,
y a medida que el uso médico general se hizo mas comun,
también lo hizo el uso no médico®).

Esta epidemia se ha desarrollado desde dos posiciones.
Por un lado, el uso de analgésicos opioides prescritos (que
aproximadamente representan la mitad de las muertes por
sobredosis); y por otro lado, el creciente nimero de medica-
mentos que se adquieren de manera ilicita®. Esta relacion
llevé a aproximadamente 25 millones de estadounidenses al
uso no médico de opioides®.

El consumo de opioides ha logrado niveles epidémicos en
los Estados Unidos con un incremento de 200% en las muertes
por sobredosis con la utilizacion de medicamentos opioides
entre el afio 2000 y 2014, llegando a su punto maximo en
2010, siendo el undécimo afio consecutivo en el que se registro
un aumento en la cantidad de personas fallecidas relacionadas
con los opioides(,

Las estadisticas son preocupantes ya que algunos estudios
describen que entre 90-150 estadounidenses mueren por so-
bredosis de opioides cada dia®*). Los centros para el control y
la prevencion de enfermedades (CDC por sus siglas en inglés)
de los Estados Unidos, estimaron que en 2016 ocurrieron mas
de 60,000 muertes por sobredosis, generando desde entonces
un aumento dramatico del doble de muertes debido a los
opioides sintéticos(9),

Ante la crisis de salud publica en los Estados Unidos se
han promovido distintas politicas como un abordaje en la
prescripcion de medicamentos opioides. Se han establecido
programas de monitoreo de medicamentos recetados en una
base de datos electronica que reine informacion sobre el
historial de medicamentos prescritos a cada paciente®),

La Comision Presidencial de Lucha contra las Toxicoma-
nias y la Crisis de Opioides hizo una declaracion nacional
de emergencia en julio de 2017, para manifestar su situacién
de sobredosis de opioides como un problema grave a nivel
nacional“1112) Ante esta crisis se han decretado varias po-
liticas para abordar la promocién de opioides y restringir las
oportunidades de uso ilicito(3).

En Costa Rica, a partir del afio 2003, el Ministerio de Salud
ha reportado un aumento sustancial del uso de opioides en
el sector publico y privado (especificamente en la utilizacion
de morfina)4), El Instituto sobre Alcoholismo y Farmaco-
dependencia (IAFA de Costa Rica) ha realizado diferentes
investigaciones al respecto en jovenes sobre el consumo de
drogas ilicitas y el manejo paliativo no adecuado en el paciente
oncol6gico5-17),

En el afio 2018, el IAFA detect6 que el consumo mas alto
de medicamentos sin prescripcion médica en estudiantes de
secundaria fueron los opioides, estando éstos, por encima
de los medicamentos estimulantes y otros sedantes(”). Por
su parte, el Instituto Costarricense de Drogas (ICD) en un
reporte histdrico sobre el decomiso de drogas ilicitas declard
una disminucién de embargos de opioides, principalmente de
la heroina, en la Gltima década. Esto se atribuye al acceso a
mayor variedad de opioides en el mercado ilicito®), A pesar
de lo anterior, histéricamente las tasas de consumo de opioides
en Costa Rica son bajas'9),

En noviembre de 2016, el Ministerio de Salud declard
oficialmente el uso obligatorio de la receta digital para todos
los profesionales que se encuentren involucrados con el uso
y manejo de medicamentos psicotropicos y estupefacientes.
Lo anterior, con el fin de mejorar el control de la prescripcion,
despacho y la comercializacion de estos medicamentos, para
asi evitar su mal uso y farmacodependencia¥).

Los médicos y odontdlogos son los Unicos autorizados
para la prescripcién de medicamentos psicotrépicos y estupe-
facientes; los farmacéuticos son los Unicos autorizados para
su despacho®). Con el uso de este sistema, el Ministerio de
Salud obtiene registro de todos los profesionales y pacientes
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involucrados en el manejo del medicamento, haciendo posible
la trazabilidad en caso de alguna sospecha o error(@),

Este estudio tiene como objetivo caracterizar y examinar
ladistribucion y patrones de la prescripcion de opioides en un
Hospital General Latinoamericano (Hospital Clinica Biblica,
San José, Costa Rica).

MATERIAL Y METODOS

Se obtuvieron un total de 20,390 recetas de estupefacientes,
en un periodo comprendido entre enero 2017 hasta el tercer
trimestre del afio 2020. Se incluyeron recetas despachadas
pertenecientes a tres de las farmacias que tiene el Hospital
Clinica Biblica.

La informacion fue obtenida de la base de datos del Mi-
nisterio de Salud de Costa Rica y estos incluian un reporte
detallado con: fecha de la receta, nimero de receta, orden de
compra, drogueria, ingresos, saldos, nombre completo y cddi-
go profesional del médico, principio activo, unidades despa-
chadas, nombre y numero de identificacion del paciente; cada
documento estaba dividido por localidad y afio respectivo.

Con estos datos se cre6 un archivo en Excel, donde se in-
cluyd tnicamente fecha de la receta, cédigo del médico, con
lo que se pudo obtener por medio de la pagina en linea del
Colegio de Médicos y Cirujanos de Costa Rica la especiali-
zacion de cada uno de ellos, también se usaron las unidades
despachadas, cédula del paciente y principio activo.

En el andlisis se utilizaron criterios de exclusion, siendo
estos médicos cuya especialidad no aparezca en la pagina del
Colegio de Médicos y Cirujanos, prescripciones por fentanilo
inyectable, ya que su manejo es Unicamente intrahospitalario y
no en consulta externa. Los médicos que tuvieran registradas
dos especializaciones o mas, se unificaron en el grupo de su
Ultima especialidad o bien si la primera era necesaria para la
obtencion de la siguiente especialidad.

Para los opioides se contabilizaron un total de 5,366 re-
cetas de opioides incluyendo como principio activo: morfina
con concentraciones de 2 mg/mL, 15 mg/mL, 20 mg, 30 mg,
fentanilo de 25, 50 y 100 pg (parches), metadona de 5y 10
mg/2 mL, tapentadol de 50 y 100 mg, oxicodona de 10, 20 y
40 mg y buprenorfina parches de 20, 30 y 40 mg.

Se estimaron dos cantidades principales de interés para
cada medicamento: dosis total del principio activo por cada
paciente y por cada prescriptor. Por su parte, se realizé una
estandarizacion a equivalentes de miligramos de morfina
(MME por sus siglas en inglés) utilizando factores de conver-
sion especificos del Codigo Nacional de Medicamentos, esto
con el fin de poder comparar la prescripcion total de opioides
sin importar el principio activo®@?),

La dosis en MME se calcul6 con la concentracion de cada
principio activo por el factor de conversion de los opioides y
este resultado fue multiplicado nuevamente por la cantidad

de unidades despachadas a cada paciente, para obtener la
dosis total.

RESULTADOS

La cantidad total de recetas despachadas fue de 5,366 prescri-
tas por 648 médicos para una totalidad de 2,265 pacientes. De
las recetas relacionadas con opioides se prescribié un total de
5,095,685 MME (en el periodo de tiempo estudiado).

La prescripcion segun los principios activos y formula
farmacéutica se distribuy6 como se observaen la Figura 1. La
morfina inyectable es el medicamento que mas se prescribid
con un total de 2,478 recetas, representando un 46% del total
de prescripciones. Ahora bien, la morfina, como principio
activo (independientemente de la via de administracion)
represent6 un 54% de todas las recetas estudiadas.

Hubo un total de 46 diferentes especialidades que pres-
cribieron estupefacientes en el hospital, los mas frecuentes
se muestran en la Figura 2. Al tomar en cuenta las especia-
lidades con mayor nimero de prescripciones se obtuvo que
medicina general prescribié el mayor nimero de las recetas,
representando un 48% de la totalidad y un 42% del MME.

2% 1%

B Oxicodona oral
B Tapentadol oral

B Morfina parenteral
B Metadona oral
|:| Fentanilo transdérmico

|:| Morfina oral

- Metadona parenteral

- Buprenorfina transdérmico

Figura 1: Distribucion de prescripciones segun principio activo y via de
administracion.

Se observa la distribucion de la prescripcion de acuerdo con el principio activo. La
morfina es el farmaco mas empleado. Podemos identificar que la morfina parenteral
ocupa 46% de las prescripciones, mientras que su formulacion oral sélo abarca 8%
de las prescripciones.
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Relacionando los valores paciente-receta, del total de 2,265
pacientes, el que tuvo la mayor cantidad de recetas alcanzd
92. Al analizar los percentiles resulto que 10% superior (227
pacientes) obtuvo 48% (2,599 recetas) de la totalidad, evi-
denciando que el restante 52% (2,767 recetas) se distribuye
en los demas percentiles de manera minoritaria (Figura 3).

En larelacion médico-receta, el mayor nimero de rece-
tas realizadas por un solo médico fue de 387, representando
un 7% de todas las recetas recolectadas. Como se observa
en la Figura 4, 10% superior de los médicos incluidos (65)
representan 68% del porcentaje de MME total. Ademas,
el valor individual de médico-MME mas alto result6 en
188,525 MME, representando un 4% de las dosis totales
de MME.

DISCUSION

Actualmente, la situacion de Costa Rica con respecto a la
adiccion de opioides es de un porcentaje bajo con una dosis
diaria definida de opioides con fines estadisticos (DDD-S) de
siete en comparacion con paises centroamericanos donde no
se sobrepasan las 30 DDD-S, esto segun el reporte de uso de
narcoticos de las Naciones Unidas en el periodo 2016-2018(.

Al contrastar este nimero con paises como Estados Unidos,
Reino Unido o Canada que cuentan con DDD-S que rondan
los 1,500 se observa el poco uso relativo de estas sustancias
en Costa Rica®, Esto sumado al control estricto que se im-
plemento con las recetas especiales para evitar la prescripcion
indebida y su mal uso®7:19),

Al finalizar la Figura 1, queda claro que el uso de morfi-
na via oral y parenteral es el que predomina en la poblacion
estudiada. Este medicamento es de eleccion en una variedad
de indicaciones, principalmente el dolor agudo, postoperatorio
u oncold6gico@?.

Figura 2:

Porcentaje de cantidad total

de recetas y miligramos
equivalentes a morfina seguin

el &rea médica prescriptora.

Se observan los porcentajes
correspondientes a la cantidad total

de recetas prescritas y los miligramos
equivalentes a morfina (MME) recetados.
Las columnas se agrupan de acuerdo al
area médica que realiz6 la prescripcion.
Los médicos generalistas son el area que
mas recetas otorga y mas MME utiliza.
MME = miligramos equivalentes a morfina.

30 35 40 45 50

Llama la atencion que la via de administracion preferida
para la morfina fue la parenteral, a pesar de que se evaluaron
pacientes en el &mbito ambulatorio. Un dato importante para
resaltar es que a pesar de que la buprenorfina en parches es
una de las opciones terapéuticas preferidas actualmente, su
ingreso al mercado fue a partir de abril de 2020, por lo que
no representa un porcentaje significativo de las prescripciones
en el periodo estudiado.

Al correlacionar estos datos con los resultados mostrados
en la Figura 2, naturalmente las especialidades médicas en
los primeros puestos segln la cantidad de prescripciones
coinciden con las indicaciones aprobadas para los opioides, ya
que en los primeros lugares se encuentran medicina paliativa,
ginecologia u obstetricia, anestesiologia y recuperacion, los
cuales prescriben medicamentos para el manejo del dolor
intenso, como por ejemplo postoperatorio®?. Curiosamente
ni cirugia general ni ortopedia forman parte de los primeros
puestos en prescripcion de opioides cuando histdricamente
entran en ese grupo.

En Costa Rica, sdlo los médicos con especialidades cuentan
con laautorizacién de prescribir opioides mayores a pacientes
que lo requieran y por un tiempo razonable. Sin embargo,
esta no es la realidad que se refleja en los datos encontrados a
nivel privado, siendo los médicos generales los que presentan
mas prescripciones de opioides mayores que cualquier otra
especialidad médica.

Esto se vuelve a confirmar al observar la Figura 2, en
donde se muestra que medicina general abarca un gran
porcentaje tanto de cantidad de prescripciones como el total
de MME, todo esto a pesar de que el hospital cuenta con un
95% de su personal médico que es especialista y un 5% que
son generalistas.

Es importante resaltar que al ser los médicos generales
los responsables de la gran mayoria de este tipo de pres-
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cripciones, es pertinente desarrollar estrategias educativas
a nivel nacional para promover el uso racional de estupe-
facientes y evitar crear una cultura de sobreprescripcion
en los afios venideros.

Otro posible factor influyente en lo anterior es que el hos-
pital en cuestion es un centro médico referente en el &mbito
nacional, ademas, es un hospital general en donde se admiten
pacientes médicos, criticos, quirdrgicosy se da el servicio de
consulta externa. Por otro lado, el centro de salud se localiza
en una zona céntrica con consultorios particulares a sus alrede-
dores y al contar con el suficiente abastecimiento de este tipo
de drogas, es lugar de preferencia de prescriptores externos.

Al analizar las Figuras 3 y 4, se nota una distribucion
desproporcionada entre los percentiles de pacientes contra
cantidad de recetas y cantidad de MME segUn prescriptores.
Comparando estos resultados con datos del ambito internacio-
nal, se observa una similitud en la poca homogeneidad de pres-
cripcion, en Estados Unidos, 1% de los médicos prescriben
un 49% de las dosis totales de opioides registradas, mientras
que en nuestro pais, el percentil 10 de los pacientes estudiados
abarcan 48% de las recetas despachadas y el percentil 10 de
prescriptores recetan 68% del MME®D).

Estudios estadounidenses concluyen que se deben enfocar
estrategias educativas e intervenciones en ese grupo de mé-
dicos que en su mayoria son de la rama de medicina familiar
y medicina interna, en cambio en Costa Rica predominan
medicina general y especialidades quirdrgicas®.

Esta investigacion tuvo varias limitaciones, los datos
fueron obtenidos Unicamente del Hospital Clinica Biblica

60
50

40

Porcentaje
wW
o

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Percentil de pacientes

Figura 3: Porcentaje de recetas segun percentil de pacientes.

Se identifica el porcentaje de recetas segun el percentil de pacientes. Al analizar los
percentiles resultd que 10% superior (227 pacientes) obtuvo 48% (2,599 recetas)
de la totalidad, evidenciando que el restante 52% (2,767 recetas) se distribuye en
los demas percentiles de manera minoritaria.
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Figura 4: Porcentaje del miligramos equivalentes a morfina segun percentil
de prescriptores.

Se identifica el porcentaje de miligramos equivalentes a morfina (MME) segun el
percentil de prescriptores, 10% superior de los médicos incluidos (65) representan
68% del porcentaje de MME total. Ademas, el valor individual de médico-MME mas
alto result6 en 188,525 MME, representando un 4% de las dosis totales de MME.
MME = miligramos equivalentes a morfina.

cuyo centro es privado y la muestra no es representativa de
la realidad nacional. La informacion extraida no incluyd in-
formacidn sustancial, como edad y sexo del paciente, dosis
diaria, relacion médico-paciente, adherencia al tratamiento ni
diagnéstico, por lo que no se caracterizo la prescripcion de
opioides de manera cualitativa.

CONCLUSIONES

La morfina en general es el principio activo mas prescrito
por los médicos incluidos en el estudio debido a su amplia
variedad de indicaciones y versatilidad de administracion, y
que, a pesar de ser un &mbito mayormente ambulatorio, la
via de administracion parenteral es la predilecta. Existe en
general una distribucién heterogénea del patrén prescripcion,
ya que en una minoria de pacientes y de médicos se concentra
la mayoria de las prescripciones de opioides, reflejandose las
caracteristicas de servicio y localizacion del hospital.

Medicina general es el &rea que mas prescribe opioides. Por
lo que es pertinente crear politicas educativas para garantizar
la prescripcion racional e informada. Por esto, es importante
caracterizar la prescripcion de manera cualitativa a partir de
informacion como diagnoésticos y dosis diarias definidas, con
el fin de detectar puntos de mejora con respecto a esta situacion
en el ambito nacional.

Conflicto de intereses: Los autores no presentan conflicto
de intereses.
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