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I.  RESUMEN

“EFECTO DEL TRATAMIENTO CON BENZODIACEPINAS Y SU IMPACTO EN LA
CALIDAD DEL SUENO EN PACIENTES CON INSOMNIO?”
Montes Rangel Laura Alondra!, Oscar Baltazar Gutiérrez?

lMédico Residente de Medicina Familiar, Unidad de Medicina Familiar No 28, *Consulta Externa de Medicina Familiar, Unidad de Medicina Familiar No 28.

ANTECEDENTES: El insomnio se caracteriza por la presencia de una insatisfaccion en la cantidad o en la
calidad del suefio que se acomparia con la dificultad para conciliar el suefio o mantenerlo, de tal forma impacta

en el funcionamiento laboral, social o recreativo del ser humano.

OBJETIVO: Se determind el impacto del uso de benzodiacepinas en la calidad del suefio de los
derechohabientes con insomnio de la Unidad de Medicina Familiar N°28 medianteel indice de calidad del suefio
de Pittsburgh (IPS).

MATERIALES Y METODOS: Previa autorizacion del Comité Local de Investigacion, se procedid realizar un
estudio de tipo transversal descriptivo en pacientes con diagndstico de insomnio que contaban con tratamiento
a base de benzodiacepinas, se les invit6 a participar en el estudio, y posteriormente previa autorizacion mediante
el consentimiento informado, se les realizé una encuesta para conocer algunos datos socio laborales, datos
generales, factores de riesgo etc., y terapéutica empleada, posteriormente se les aplicé el instrumento de calidad
del suefio de Pittsburg. El analisis de llev6 a cabo en el programa estadistico de SPSS vy los resultados se

resumieron en cuadros y graficos.

RESULTADOS: Se incluy6 a un total de 246 pacientes, con edad promedio de 66 afios (DE + 9.8), 67.1%
(n=165) fueron del sexo femenino, el 28% (n=70) padecian DM2, 47.6% (n=117) HAS, 22.4% (n=55) con
ansiedad y depresidn; con un alto grado de polifarmacia 90.7% (n=223). El 92.7% (n=228) empleaba clonazepam
como tratamiento de insomnio. En cuanto a la calidad del suefio, los pacientes presentaban una hora de promedio
de dormir a las 20:56 horas, con un periodo de latencia de 39 minutos con una media de 4 horas de suefio efectivo.
De los 246 pacientes, el 37% (n=93) refirié una buena calidad e suefio, el 32.5% (n=80) como bastante mala,
29.7% (n=73) como mala; con una eficiencia total del suefio del 55%. El 82.1% (n=202) presentd suefio
fragmentado; con un 19.9% (n=49) con disfuncion diurna.

CONCLUSIONES: Existe una relacion entre el consumo de benzodiacepinas con la mala calidad del suefio en
los pacientes con insomnio crénico, sobre todo en mujeres mayores de 60 afios con factores de riesgo

cardiovasculares en un primer nivel de atencion.

PALABRAS CLAVE: Insomnio, calidad del suefio, benzodiacepinas, calidad de vida.



Il.  MARCO TEORICO

El suefio se define como un estado subjetivo que se caracteriza por una disminucion de la
conciencia periddica, transitoria, reversible y estructurada basada en el comportamiento humano y
cambios fisiologicos a nivel neurofisiologico. Se sabe que un tercio de la vida del ser humano se
ocupa en dormir lo cual hace evidente que se trata de una accion fisioldgica y adaptativa de la vida
cotidiana que cobra gran relevancia debido a su influencia en diferentes procesos como por ejemplo
en los procesos de memoria y aprendizaje, en la conservacion de energia, en la regulacion
metabdlica, en la eliminacion de sustancias de desecho, en la activacion del sistema inmunolégico

y no menos importante en el estado de animo y comportamiento. 2345
e Fisiologia del suefio

La Asociacion Americana de Medicina del Suefio (AASM) distingue cinco etapas del suefio:
la etapa de vigilia (W), la etapa de movimiento ocular no rapido (NREM) que se subdivide en tres

etapas N1, N2 y N3 y la etapa de movimientos oculares rapidos (REM) o etapa R del suefio.®’

Estas estatificaciones del suefio se realizan mediante mediciones electrograficas del cerebro,
los movimientos oculares y los musculos del menton los cuales se miden mediante la
electroencefalografia, la electrooculografia y la electromiografia respectivamente y se
complementan mediante un registro polisomnografico el cual registra la frecuencia cardiaca y la

frecuencia respiratoria durante el suefio. ’

La fase NREM representa el 75% del tiempo total de suefio, se caracteriza por una activacion
del sistema parasimpatico el cual ocasiona una disminucion de la frecuencia respiratoria, del tono
muscular y de la tasa metabdlica. Contribuye especialmente en promover la reduccién de las
conexiones redundantes que se activaron durante el periodo previo de vigilia y adicionalmente
ayuda a la consolidacion de la memoria episddica al incrementar la actividad sindptica a nivel del

hipocampo. &’

En adultos de edad promedio la etapa N1 es la etapa mas ligera o también conocida como etapa
de somnolencia, representa un 5% del tiempo total del suefio (TTS), sin embargo, en los pacientes

mayores de 65 afios esta fase incrementa hasta un 18% del TTS. ©



La etapa N2 representa normalmente un 45-65% del TTS mientras que en la poblacion
geriatrica representa un 48%, se caracteriza porque las ondas cerebrales y la frecuencia cardiaca se
vuelven mas lentas y la temperatura corporal comienza a bajar, en esta fase aparecen en el
electroencefalograma (EEG) los complejos Ky los husos del suefio los cuales son formas de onda
con actividad eléctrica de 10 a 15 Hz. La aparicién de los husos del suefio simbolizan el momento
de desconexidn del ser humano con el medio ambiente que lo rodea, se hacen presentes cada cinco
segundos y se coordinan con las ondas agudas generadas en el hipocampo mediante un grupo de

neuronas GABAérgicas a nivel talamico con el fin de generacion nueva memoria.>%7

Finalmente la etapa N3 representa el 16% del total del suefio, a nivel cerebral se caracteriza por
iniciar a procesar ondas muy lentas Illamadas ondas delta de alta amplitud y bajo voltaje (0.5-2 Hz).
Representa el periodo de suefio mas reparador para el funcionamiento metabolico y esta asociada

con el mantenimiento vy la calidad del suefio. 57

El suefio REM inicia entre los 60 y 120 minutos posteriores a quedarse dormido, abarca del 20
al 25% del TTS y se caracteriza por la activacién del tono simpatico el cual es el responsable de
presentar un aumento de la frecuencia cardiaca, ereccion del pene y clitoris, disminucion de la
temperatura corporal, aumento del metabolismo y consumo de oxigeno, atonia muscular de la
mayoria de los musculos corporales, aumento de la presion intracraneal y la presencia de
movimientos oculares horizontales rapidos. EI EEG muestra ondas alfa con frecuencias rapidas y
de bajo voltaje (8-13 Hz) tiene como funcidn principal la activacién cerebral, la conservacion de
la memoria, los procesos recuperativos localizados y no menos importante en la regulacion

emocional. -89

En una noche normal el suefio NREM y REM se alternan de manera predecible de tal forma
que se presentan de 4 a 6 ciclos similares con duracion inicial de 70 minutos en el primer ciclo

hasta 120 desde el segundo ciclo. °

Como ya se explicd previamente existen dos procesos basicos que se dividen en el estado de
vigilia y de suefio, estos procesos dependen de un proceso circadiano que es impulsado por un
marcapasos endogeno encargado de generar ciclos de comportamiento cada 24 horas, este reloj
encargado del ritmo circadiano encargado de regular el suefio-vigilia se encuentra en los nucleos

supraquiasmaticos (SCN) del hipotalamo los cuales se encuentran ubicados por encima del quiasma



Optico en el hipotalamo anterior y se sincronizan con las sefiales percibidas por el medio ambiente

mediante un proceso llamado arrastre o “entrainment” en inglés. > 1

Ahora bien, los centros reguladores del ciclo suefio-vigilia presentan cambios especificos en lo
que respecta a la actividad neuronal y molecular. Fisiologicamente se producen neurotransmisores
promotores del suefio (citoquinas, &cido gamma-amino-butitico (GABA), prostaglandinas, 6xido
nitroso, adenosina, factor nuclear kappa B, sustancia P y ATP extracelular) asi como
neurotransmisores promotores de la vigilia (norepinefrina, hipocretina, acetilcolina, histamina y

glutamato) que en conjunto conforman el Sistema Activador Reticular Ascendente (SARA). 1910
e Sistema promotor de la vigilia

El locus coeruleus es el centro principal productor de norepinefrina, tiene como funcion la
atencion, la vigilia y la actividad autondmica. La histamina se produce principalmente en el nicleo
tuberomamilar del hipotalamo cauda y de igual forma su funcién es contribuir a la vigilia. En el
nucleo del rafe dorsal, medial y caudal se secreta la serotonina la cual facilita tanto las funciones
autondémicas y motoras. La dopamina se secreta principalmente en la sustancia nigra y gris
precaudal y es relevante tanto para la vigilia como para el movimiento voluntario. Los centros
productores de acetilcolina se ubican en el prosencéfalo basal, el ncleo tegmental laterodorsal y
el nacleo pedunulopontino y su funcion se centra en la vigilia, el estado de alerta y facilitan el
despertar. El glutamato se forma en la region reticular ponto-mesencefalica de los nucleos
parabraquiales y finalmente la hipocretina se secreta en el hipotadlamo posterolateral y tiene como

funcion las transiciones del estado de vigilia a suefio.® 1°
e Sistema promotor del suefio

La estructura principal de este sistema son los nucleos predpticos hipotalamicos al inhibir al
SARA durante el suefio. EI nucleo preoptico se divide en dos porciones, la porcidn ventrolateral
productora de GABA y galina que se activa durante todo el periodo de suefio y la porcion medial
que produce GABA que se encuentra activo principalmente durante el inicio del suefio. Las
neuronas que conforman este nucleo son altamente sensibles a los cambios de la temperatura
corporal, es decir, una disminucion de la temperatura corporal va a aumentar la actividad de las

neuronas gabaérgicas y a su vez un aumento de la temperatura disminuye su actividad. Otras



neuronas de este sistema son las neuronas concentradoras de melanina las cuales se ubican en el

hipotalamo lateral y son de suma importancia para la induccion del suefio MOR. °
e Modelo Flip-Flop del suefio-vigilia

El modelo flip-flop se encuentra conformado por dos vias que se inhiben mutuamente una a la
otra. El ciclo suefio-vigilia ocurre por un mutuo antagonismo entre los centros promotores de la
vigilia y los centros promotores del suefio de tal forma que funciona como un modelo flip-flop a
forma de interruptor en donde mientras un sistema aumenta su actividad el otro sistema la
disminuye llegando asi a un equilibrio sisttmico. Este sistema permite una transicion rapida entre

los estados de vigilia y suefio con duracion de segundos a minutos. °

Para que funcione dicha transicion existen dos procesos fundamentales, el proceso C o
circadiano que es coordinado por el nicleo supraquiasmatico del hipotalamo y se encarga de la
fluctuacion de alerta en relacién con la hora del dia del siguiente ciclo (24 horas) y el proceso S o

proceso homeostatico que es el impulso homeostatico para el suefio. °
Funciones del suefio

El suefio es un proceso que regula diversas funciones en el organismo, una de estas funciones
hace referencia a la respuesta inmunitaria la cual esta mediada por el sistema nervioso simpético y
el eje hipotalamo-pituitario-suprarrenal ambos sistemas se ven influidos por el suefio de tal forma

que a menor cantidad de horas de suefio hay una reduccion en la produccion de anticuerpos.

A nivel hormonal durante el suefio hay una disminucion en la liberacion de cortisol,
norepinefrina y adrenalina y se aumenta la concentracion de hormonas que afectan el crecimiento
como la melatonina, la hormona del crecimiento y la prolactina, cabe mencionar que estas dos
altimas influyen en la diferenciacion y formacion de nuevas celulas T y estimulan la produccién

de citoquinas tipo 1 encargadas de controlar la respuesta antigénica de los linfocitos. 1!

Como se mencionod anteriormente, el suefio reduce el consumo de energia de tal forma que
disminuye la tasa metabdlica sin embargo durante la fase Rem del suefio aumenta lo cual resulta

en un mayor consumo de glucosa en comparacion con la fase NREM del suefio.!



El sistema glinfatico es un sistema encargado de eliminar sustancias del sistema nervioso
central las cuales se producen durante la respiracion celular, durante el suefio este sistema aumenta
su actividad para lograr excretar las toxinas del cerebro sin embargo con el envejecimiento la
eliminacion de toxinas disminuye de tal forma que puede conducir a la formacion de placas
amiloides las cuales estan presentes en diferentes enfermedades neurodegenerativas. Cabe resaltar
que este sistema también contribuye a la distribucién de glucosa, aminoacidos, lipidos y

neurotransmisores.
Horas necesarias de suefio

La duracién del suefio hace referencia a la cantidad de tiempo dormido, puede diferir entre las
personas segun su edad, el dia de la semana, las comorbilidades, el tipo de trabajo y el uso de
medicamentos de tal forma que dos tercios de los adultos en todo el mundo no logran obtener las

horas recomendadas de suefio nocturno. 2

En lo que respecta al numero de horas de suefio necesarias este se correlaciona con el grupo
etario segun los expertos de la National Sleep Fundation, ya que, si bien un recién nacido duerme
al menos 14 horas el tiempo se reduce durante la infancia a 6-10 horas, en la adolescencia de 8 a
19 horas, en el caso de los adultos estos solo requieren de 7 a 9 horas en promedio mientras que

los pacientes mayores de 65 afios se recomienda que realicen un suefio nocturno de sélo 7-8 hrs. 112

Dormir menos de 7 horas de suefio se relacionan con un peor bienestar y un peor estado de
salud ya que se aumenta el riesgo de padecer otras enfermedades como depresion, trastornos
mentales, enfermedad coronaria, sindrome metabdlico o hipertension arterial en comparacion con

personas que duermen el nimero suficiente de horas por dia 3
Calidad del suefio

El término calidad de suefio se define segun la Enciclopedia de Medicina de Behavioral como
la satisfaccion de la experiencia del suefio que integra diferentes aspectos entre ellos la iniciacion
del suefio, su mantenimiento, la cantidad de suefio y el descanso al despertar. Sin embargo hoy en
dia se sabe que este término es un constructo complejo ya que se conforma por aspectos tanto

subjetivos como objetivos.*?



El aspecto subjetivo del suefio hace referencia a como se siente una persona después de
despertarse y durante el dia por su parte el aspecto objetivo se centra en la monitorizacion
electrofisiologica la cual nos ayuda a estudiar factores como el tiempo total de suefio, los micro

despertares, la latencia de inicio del suefio y la eficiencia del mismo. ?

Otros factores que se encuentran estrechamente involucrados en la calidad del suefio incluyen
los periodos de vigilia durante el suefio, los trastornos del suefio, la genética, la dieta, la actividad
fisica, el uso de medicamentos para dormir, el uso de dispositivos electrénicos y el turno de trabajo
ya que son factores influyentes en la calidad de vida que pueden impactar tanto fisica como

mentalmente en la calidad de vida del ser humano.®

Es importante recordar que no se puede evaluar la calidad del suefio de forma general ya que
existen diferencias interindividuales e intraindividuales que afectan la duracion del suefio entre las
personas, un ejemplo de esto es un estudio realizado en gemelos monocigéticos y bizigoticos por
Watson et.al en 2010 el cual demuestra que la duracion del suefio esté influenciada entre un 31y
55% por la genética asi como también el tiempo habitual de suefio, el suefio de mediodia, la calidad

subjetiva del mismo y el riesgo de heredar trastornos del suefio como el insomnio.*

Existe una variedad de escalas que se emplean para evaluar la calidad del suefio, estas incluyen
indicadores cuantitativos como la duracion del suefio, la latencia y la presencia de despertares
nocturnos e indicadores subjetivos que evallUan el bienestar y el funcionamiento diurno de los

pacientes. °

Dentro de estas escalas se encuentra el Pittsburgh Sleep Quality Index que se enfoca a evaluar
los aspectos conductuales del suefio, la Sleep Quality Scale que incluye aspectos relacionados con
el bienestar y el funcionamiento diurno y la Medical Outcomes Study 12-items Sleep Scale la cual

evalla el estado general de salud y su impacto en la calidad del suefio.®

Existen otras escalas que evaltan algun aspecto del suefio como la Epworth Sleepness Scale y
la Escala de somnolencia de Stanford las cuales son escalas que miden la somnolencia diurna,
mientras que la Dysfunctional Beliefs and Attitudes Adout Sleep Scale y la Athenas Insomnia Scale

se emplean para evaluar a poblacion con trastorno de insomnio. °



Cambios fisioldgicos del suefio en la vejez

En el envejecimiento se presentan cambios fisioldgicos referentes en el ritmo circadiano del
suefio y es necesario entender dichas modificaciones para poder entender los trastornos del suefio

(ue se presentan en este grupo de edad. *

Los cambios que se presentan en relacion con la edad se pueden dividir en dos aspectos, el
primero relacionado con los cambios que se evidencian electroencefalograficamente y el segundo
que abarca las modificaciones que se presentan en la arquitectura, en la organizacién del suefio y

en el ciclo circadiano.'* 16

Dentro de los cambios que se presentan en el electroencefalograma los husos del suefio de la
etapa N2 disminuyen en frecuencia, cantidad y amplitud, asi mismo las ondas delta del suefio en la
etapa N3 se reducen tanto en amplitud como en proporcion, sin embargo hay un aumento de la
frecuencia beta en el suefio REM. Otro cambio representativo es que el primer ciclo del suefio
REM-NREM disminuye sin embargo el porcentaje de la fase REM en relacion con el TTS se
mantiene constante sin embargo existen episodios frecuentes de despertar por lo que se suele decir

que el TTS esta disminuido pero al existir episodios de siesta durante el dia el TTS se recupera. 6

En lo que respecta al ritmo circadiano este se va debilitando con la edad, disminuye en
amplitud, fragmentacién y desincronizacion del ritmo, y disminucién de en la sensibilidad de los
factores exdgenos como la luz y los medicamentos usados para el suefio. Otro cambio significativo
es que se adelanta la fase de vigilia suefio, es decir que aparece una somnolencia a Gltima hora de

la tarde sin embargo despiertan a primera hora de la mafiana. °

Por otra parte, existe algo llamado segmentacion del suefio en donde el suefio pasa de tener un
patron monofésico a un patrén bifasico o polifasico ocasionando asi las multiples siestas durante
el dia. Otro cambio importante en esta etapa es la que los neurotransmisores que regulan el ciclo
vigilia-suefio pierden su eficacia por ende se vuelve mas dificil tanto mantener el suefio como la
vigilia. En lo que respecta a la arquitectura y la duracion del suefio en esta etapa de la vida tenemos
que el tiempo total de suefio ronda entre 291 y 315 minutos de tal forma que se evidencia una
disminucion comparado con el tiempo de los adultos jovenes. La latencia de suefio aumenta

ligeramente al igual que la vigilia intrasuefio la cual va de 84 a 122 minutos y en las fases que



conforman el suefio la fase N1 y N2 aumentan mientras que la fase N3 y de suefio REM

disminuyen. °
Trastornos del suefio

Los trastornos del suefio asociados con una fase del suefio insuficiente o faltante hoy en dia se
consideran como un problema de salud publica cada vez mayor que afecta el funcionamiento
general del cuerpo. Pueden resultar de una combinacién de eventos que ocurren antes de dormir y

puede llegar a abarcar problemas para iniciar o mantener el suefio. 212

La Clasificacion Internacional de Trastornos del Suefio (ICSD-3) incluye siete principales
trastornos los cuales abarcan el insomnio, los trastornos respiratorios relacionados con el suefio
(sindrome de apnea central del suefio, sindrome de apnea obstructiva del suefio, trastornos de
hipoventilacién (por obesidad, por hipoventilacion alveolar central congénita o idiopatica,
relacionada con uso de medicamentos o sustancias o secundario a un trastorno médico) y de
hipoxemia relacionados con el suefio), los trastornos centrales de hipersomnolencia (narcolepsia,
hipersomnia idiopatica, sindrome de Kleine-Levin, debido a trastorno médico, medicamento,
sustancia o trastorno psiquiatrico o sindrome de suefio insuficiente), los trastornos del ritmo
circadiano del suefio y la vigilia, las parasomnias, los trastornos del movimiento relacionados con
el suefio (sindrome de piernas inquietas o enfermedad de Willis-Ekbom, trastorno de movimiento
periddico de las extremidades, calambres relacionados con el suefio, bruxismo, mioclonia benigna

de la infancia, mioclono propioespinal al inicio del suefio) y otros trastornos del suefio. *’
e Insomnio

El insomnio segun la Clasificacion Internacional de Trastornos del Suefio (ICSD-3) describe el
trastorno de insomnio cronico como la dificultad para iniciar o mantener el suefio o el despertarse
demasiado temprano con consecuencias diurnas asociadas y que ocurre a pesar de la oportunidad

y las circunstancias adecuadas para dormir.°

De acuerdo con la DSM-5 (Manual diagnostico y estadistico de los trastornos mentales) el
insomnio se define como una insatisfaccion en la cantidad o en la calidad del suefio que ademas se

acompanfia con dificultad para conciliar el suefio o mantenerlo, de tal forma que va acompariado de



un malestar clinico que impacta en el funcionamiento laboral, social o recreativo del ser humano.
18

Para ser considerado como un trastorno cronico éste debe cumplir ciertas caracteristicas en
cuanto a temporalidad, segtin la DSM-5 debe ocurrir al menos tres noches por la semana durante
al menos tres meses, mientras que segun la CIE-10 menciona que solo se requiere al menos un
mes de sintomas no explicados por otro trastorno del suefio y la vigilia, uso de sustancias ilicitas o

trastornos médicos y psiquiatricos coexistentes.5 10
e Epidemiologia

Los trastornos del suefio se han convertido hoy en dia en un problema de salud publica a nivel
mundial. En lo referente al insomnio se estima que a nivel global un 30 a 48% de la poblacion en

general presenta algun sintoma relacionado y del 9 al 15% desarrolla insomnio crénico. ©

Como bien se sabe, el insomnio puede presentarse en cualquier grupo de edad, en la poblacién
infantil entre los 6 meses y 5 afios de edad el insomnio originado por habitos incorrectos del suefio
puede afectar hasta en un 30%, en los adolescentes entre los 12 y 18 afios la prevalencia ronda entre

un 11 a 13% mientras que en la poblacion adulta esta se reporta en un 35% en la CDMX. 1% 20

Aproximadamente 1 de cada 5 casos de insomnio agudo pasa a insomnio crénico el cual puede
persistir durante afos, esta evidencia se ha demostrado en estudios longitudinales en los cuales se

ha evidenciado que el insomnio prevalecié en un 40 a 70% de los pacientes durante 4 afios 0 mas.

Con relacién a la edad es importante resaltar que la prevalencia y la intensidad de los trastornos
del suefio tienen una tendencia ascendente conforme la edad aumenta de tal forma que se ha
reportado una prevalencia del 35-45% en los adultos mayores esto se debe principalmente a los
cambios fisiologicos relacionados con la edad. En la Encuesta Nacional de Entrevistas de Salud
en 2004 realizada en EE.UU se report6 que aproximadamente el 20-25% de los adultos mayores

duermen menos de 6 horas. & 20 %2

De acuerdo al sexo, el insomnio afecta principalmente a las mujeres de tal forma que es 1.3 a
2 veces mas frecuente en este género sobretodo en la etapa menopausica y postmenopausica, en las

divorciadas o separadas o en aquellas que han perdido a un ser querido. 2023
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El insomnio se puede clasificar segun el sintoma predominante de acuerdo a la dificultad para
mantener o iniciar el suefio, siendo mas frecuente los sintomas de mantenimiento del suefio con
una prevalencia del 50 a 70%, seguidos de la dificultad para iniciar el suefio con un 35-60% vy la

sensacion de suefio no reparador con un 20-25%. °

Es importante mencionar que el insomnio tiene un gran impacto en el ambito de la salud
principalmente por las consecuencia negativas que puede llegar a presentar el paciente con esta
comorbilidad como un aumento en el riesgo de enfermedades crdnico degenerativas, la
disminucion de la calidad de vida, el aumento en el riesgo de caidas asi como de deterioro

cognitivo, mayor riesgo de demencia y aumento de la mortalidad.*®

El insomnio puede afectar significativamente el funcionamiento diurno, lo que resulta en
despertarse cansado por la mafiana, disminucion en la productividad en el lugar de trabajo,
propension a errores y accidentes, incapacidad para concentrarse, siestas diurnas frecuentes y una

mala calidad de vida. 2

En el ambito laboral el insomnio ocasiona repercusiones generando altas tasas de ausentismo
ya que es 1.4 a 2 veces mas frecuente en los trabajadores con diagndstico de insomnio en
comparacion con pacientes sanos. Otro aspecto con gran impacto es el aumento de accidentes de
trabajo que presentan los pacientes con este padecimiento ya que tienen mayor probabilidad de

sufrir un accidente estimandose un riesgo de 1.89. %

El insomnio es una patologia multicausal que impacta negativamente en la pérdida anual de
afios de vida ajustados y esta relacionado con una mayor utilizacion y costos de atencién médica,
especialmente en pacientes con trastornos médicos o psiquiatricos coexistentes lo cual se ve
reflejado en los costos directos e indirectos los cuales superan los 100 mil millones de ddlares

anuales.?
e Clasificacion
En funcion al momento de la noche en el que se presenta se puede clasificar en: 2*

1. Insomnio de conciliacidn: dificultad para iniciar el suefio
2. Insomnio de mantenimiento: problema para mantener el suefio apareciendo interrupciones

frecuentes o periodos de vigilia durante el mismo.
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3.

Despertar precoz: hace referencia a que el ultimo despertar se produce como minimo dos

horas antes de lo habitual para el paciente.

En funcion a su duracion la ICSD-3 subclasifica el insomnio como: 2°

1.

Insomnio de corto plazo o agudo: tiene una duracion dentro de los tres meses y esta
relacionado con estrés pasajero. Suele corregirse una vez que desaparece el factor
estresante.

Insomnio crénico: cuando los sintomas se presentan al menos tres veces por semana durante
tres meses 0 mas y no estan relacionados con la higiene de suefio. Debe incluir una latencia
de suefio de 30 minutos 0 mas, periodos de vigilia de 30 minutos 0 mas o despertar precoz
minimo 30 minutos antes de lo deseado.

Otro tipo de insomnio: se incluyen los problemas para iniciar o mantener el suefio que no

cumplen los criterios previamente mencionados.

La ICSD-2 describe diferentes subtipos del insomnio dentro de los cuales se encuentran los

siguientes: 2

Insomnio psicofisiologico: Se caracteriza por presentar niveles elevados de excitacion
cognitiva y somética a la hora de acostarse. El paciente presenta una preocupacion excesiva
por el suefio y se le dificulta dormir en su hogar, sin embargo puede dormir facilmente en
cualquier otro ambiente o cuando no estan planeando dormir.

Insomnio idiopatico: Se asocia con variaciones presentes al nacimiento como variaciones
congeénitas o genéticas del ciclo vigilia-suefio.

Insomnio paraddjico: El paciente subestima la cantidad total de suefio.

Higiene de suefio inadecuada: Se refiere a actividades de la vida diaria que interfieren en la
calidad del suefio como siestas diurnas excesivas, consumo nocturno de alcohol o cafeina,
ver TV en la noche o el uso de dispositivos electrénicos.

Insomnio conductual de la infancia: Se relaciona con la dependencia del nifio a ciertos

estimulos, objetos o entornos que pueden retrasar la conciliacion del suefio.
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e Etiologia

El insomnio es de origen multicausal y por ende se deben tomar en cuenta los diferentes factores
que intervienen en su apariciéon como por ejemplo la higiene de suefio inadecuada, los cambios
fisiologicos del ciclo circadiano asi como los cambios asociados al envejecimiento, las
hospitalizaciones recientes, las comorbilidades, la muerte del cdnyuge o de algin miembro de la
familia, el consumo de medicamentos hipnoticos o de sustancias como el cafeé, el tabaco o el

alcohol. 2

Un cambio relevante referente a la clasificacion reside en la etiologia en donde la Clasificacion
Internacional de Trastornos del Suefio (ICSD-3) en conjunto con el DSM-5 elimina de su
definicion las categorias anteriores englobadas dentro de las formas primarias y secundarias de
insomnio debido a la asociacion comdrbida del insomnio con otras condiciones médicas o

psiquiatricas. °

Alrededor de un 93% con trastorno de insomnio se relaciona con una 0 més comorbilidades
entre ellas la depresion, el dolor cronico, el cancer, el EPOC, las enfermedades cardiovasculares y
el uso de medicamentos. En el adulto mayor, los trastornos afectivos como la depresion y la
ansiedad se consideran causas secundarias del insomnio sin embargo suelen subestimarse como

factores precipitantes de esta enfermedad. %2

Otro factor predisponente es la polifarmacia la cual tiene un papel fundamental en el inicio o

en la perpetuacion del insomnio sin embargo también es un factor que pasa como desapercibido.

e Factores de Riesgo

Dentro de los factores que causan insomnio Spielman y colegas realizaron un modelo detallado
en el cual se encargan de establecer dichos factores en tres grupos: los factores predisponentes, los

precipitantes y los perpetuantes que al unirse realizan una sinergia que perpetta el insomnio. ®

Los factores predisponentes incluyen las caracteristicas demogréaficas y biopsicosociales tales
como el sexo, la edad, el estado civil, el status socioecondémico y las toxicomanias. En lo que
respecta a la edad se ha encontrado que las mujeres >45 afios tienen una probabilidad 1.7 veces
mas alta de sufrir insomnio que los hombres asi como las personas divorciadas, separadas o viudas

a comparacion de las personas casadas. EN cuanto al nivel socioeconémico los factores como el
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bajo nivel educativo o el ingreso monetario bajo pueden contribuir a esta patologia asi como

también el tabaquismo, el consumo de alcohol y el sedentarismo. ©

En cuanto a los factores precipitantes estos incluyen eventos estresantes de la vida o a
condiciones médicas como por ejemplo aquellos pacientes con comorbilidades con sintomas
respiratorios o discapacidad fisica asi como los pacientes con depresion o trastorno de ansiedad
generalizada tienen mayor riesgo de insomnio asi como los pacientes que consumen ciertos
farmacos como los beta bloqueadores, los glucocorticoides, los AINES, los descongestionantes y

los anti androgénicos. ©

Finalmente dentro de los factores perpetuantes se engloban los factores asociados a cambios
cognitivos o del comportamiento secundario a la presencia de insomnio agudo como por ejemplo

el pasar mucho tiempo en cama, las siestas frecuentes o la presencia de ansiedad.®
e Fisiopatologia

El insomnio surge como consecuencia de una interaccion compleja en la activacion cognitiva

de mecanismos circadianos y homeostaticos que se encuentran alterados. 2

Se han identificado genes asociados con el insomnio dentro de los cuales se encuentra el gen
Apo E4 (Apolipoproteina E4), PER3 (Period circadian regulator 3), Clock (clock circadian
regulator) y 5-HTTLPR (Serotonin transporter linked Polymorphic region), asi mismo se ha
demostrado que existe una estrecha asociacion entre el insomnio y el HLA-DQB1*0602. Dentro
de las alteraciones homeostaticas a nivel molecular se encontré una relacion entre un aumento de
los neurotransmisores como la orexina en las areas del nacleo tuberomamilar, el rafe dorsal y el
locus coeruleus que son areas promotoras de la vigilia y una inhibicion en el nicleo predptico
ventrolateral y predptico medio que son areas promotoras del suefio de tal forma que se alarga el

periodo de vigilia. 2

Existe un modelo conductual denominado 3P que ayuda a explicar como un episodio de

insomnio agudo se vuelve crénico. Las 3 P aparecen en orden temporal de tal forma que son: %

1. Predisponer a un individuo al insomnio
2. Precipitar un episodio agudo de insomnio

3. Perpetuar el insomnio de agudo a cronico
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Dentro de los factores predisponentes se encuentran aquellos no modificables como son la
genética y los rasgos de la personalidad los cuales tienden a una hiperexitacion fisiologica y
cognitiva. Asi mismo existen otros factores estresantes o relacionados con la salud o la familia 'y
que actuan como factores precipitantes. Existen otros factores conocidos como factores de
perpetuacion los cuales incluyen aquellos comportamientos, pensamientos y estrategias de
afrontamiento desadaptativas que hacen que el insomnio continle posterior a haber resuelto el
desencadenante original. Dentro de estos factores encontramos las siestas diurnas, el sedentarismo,

las creencias, las expectativas o el deseo de resolver el problema relacionado con el suefio. %
e Diagnostico

El diagnostico del insomnio es fundamentalmente clinico basado en una historia clinica completa

de los problemas del suefio y comorbilidades asociadas que puedan estar relacionadas. %

Asi mismo se debe realizar una adecuada anamnesis de los sintomas presentados evaluando la
naturaleza del sintoma predominante, su frecuencia, evolucion y duracion asi como la respuesta a

los tratamientos previamente empleados. 2123

Una herramienta subjetiva del insomnio se trata del diario de suefio el cual incluye preguntas
detalladas que ayudaran a obtener datos relevantes para obtener un historial de suefio adecuado en
lo que refiere a aspectos temporales del suefio (hora a la que el paciente se acuesta, intentos de
dormir, hora de despertarse y hora final fuera de la cama), aspectos cuantitativos (latencia de inicio
de suefio, numero y duracion de los despertares, vigilia después del inicio del suelo, tiempo total
de suefio), aspectos cualitativos (calidad subjetiva del suefio, satisfaccion), factores del
comportamiento (uso de dispositivos electronicos antes de la hora de acostarse), factores
ambientales (temperatura del dormitorio, intensidad de la luz, nivel de sonido y patrones de suefio
de la pareja). Asi mismo es importante indagar sobre otros sintomas generados por otros trastornos
del suefio como la apnea obstructiva del suefio (ronquidos, pausas en la respiracion), sindrome de
piernas inquietas (urgencia por mover las extremidades), parasomnias y trastornos del ciclo
circadiano. También es importante determinar el uso de sustancias como el alcohol, cafeina, tabaco

los cuales pueden afectar negativamente la calidad del suefio. 2
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Escalas de calificacion de insomnio

Existen multiples escalas que ayudan al médico a valorar los sintomas y la respuesta al tratamiento,

dentro de estas se encuentran:

indice de gravedad del insomnio: es un cuestionario de 7 items que mide los sintomas
subjetivos y los resultados negativos del insomnio durante el mes anterior. Las
puntuaciones van de 0 a 28 y una puntuacion superior a 14 puntos sugieren insomnio clinico
moderado a severo. ®27

Escala de somnolencia de Epworth (ESS). Es una escala de ocho preguntas que evaltan
la posibilidad de quedarse dormido en ciertas condiciones otorgando una puntuacion de 0
a 3, La puntuacion total va de 0 a 24, una puntuacion de 0 a 9 se considera normal mientras
que una puntuacién mayor a 15 se considera positiva para somnolencia diurna intensa. 232
Escala de Insomnio de Atenas (ASI): Se usa comunmente para diagnosticar el insomnio.
Tiene 8 parametros los cuales se dividen en dos apartados, del 1 al 5 estan relacionados con
el suefio nocturno, y del 6 al 8 estan asociados a la disfuncion diurna. Evaltan de forma
general la promocion del suefio, el despertar durante la noche, el despertar final, la duracion
total del suefio, la calidad del suefio, el bienestar durante el dia, la capacidad funcional
durante el dia y la somnolencia durante el dia. 2

indice de calidad del suefio de Pittsburgh (PSQI): es un cuestionario de 19 items los
cuales miden siete dominios de la calidad del suefio durante el mes anterior. La puntuacion
oscila entre 0 y 21 sin embargo una puntuacion superior a 5 indica una mala calidad del

suefio.527

Actigrafia y polisomnografia

La actigrafia de mufieca es una prueba no invasiva que registra la actividad motora gruesa

durante el suefio y la vigilia, es util para estimar parametros como la duracion del suefio, la vigilia

después del inicio del suefio y la latencia del mismo.?°

La evaluacién objetiva mediante estos estudios complementarios no son necesarios para

realizar el diagndstico y la evaluacién del insomnio, sin embargo pueden ser solicitados para
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descartar algin otro trastorno del suefio comérbido como los trastornos respiratorios o del ciclo

circadiano. 2%
e Tratamiento

El tratamiento del insomnio se basa en dos pilares, el tratamiento no farmacoldgico y el tratamiento

farmacologico.
- Tratamiento no farmacolégico

Dentro del tratamiento no farmacoldgico se encuentran varias opciones que incluyen la educacion

sobre higiene del suefio, técnicas de relajacion o la terapia cognitiva conductual.
1. Medidas de higiene de suefio

Las medidas de higiene del suefio tienen por objetivo promover un suefio saludable y un

adecuado entorno de suefio sin interrupciones. 2%

Dentro de estas opciones las mas eficaces son mantener un horario fijo para acostarse y
levantarse incluido fines de semana y vacaciones, evitar realizar actividades recreativas como ver
television, leer, escuchar radio, retirar los relojes de la habitacién y evitar ver la hora en cada
despertar, uso exclusivo de la cama Gnicamente para dormir, evitar siestas durante el dia o en caso
de realizarse que no tengan una duracién mayor a 30 minutos, limitar consumo de bebidas con alto
contenido de cafeina, alcohol o sustancias psicotrépicas, realizar ejercicio 30-45 minutos durante
el dia y maximo 3 horas antes de dormir, mantener un adecuado ambiente en el cuarto de suefio y

evitar comidas copiosas hasta maximo 2 horas antes de ir a dormir. 2%’

Existen escalas como el indice de higiene de suefio y la escala de conciencia de la higiene del
suefio que son Utiles para evaluar la higiene de suefio en los pacientes sin embargo esta terapia por

si sola es un tratamiento insuficiente para el insomnio. 23?7
2. Terapia de control de estimulos

Se basa en re asociar el uso de la cama y la hora deseada de acostarse para dormir, es decir se
intenta un proceso de condicionamiento entre la cama y el dormitorio con las actividades

incompatibles de la vida diaria, es decir que tiene por objetivo cambiar ciertas asociaciones como
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por ejemplo el acostarse Unicamente cuando uno se siente cansado, el no usar la cama para leer,
trabajar o descansar, el levantarse de la cama sino se puede conciliar el suefio en 15 a 20 minutos

posteriores a acostarse y el mantener un horario constante para levantarse en la mafiana. %’
3. Terapia de restriccion del suefio

Tiene por objetivo reducir el tiempo de suefio limitando el nimero de horas de suefio con el fin
de mejorar la homeostasis del suefio y favorecer un suefio mas consolidado. Para realizar
adecuadamente este procedimiento, los pacientes deben recibir diarios de suefio durante al menos
una semana reduciendo asi el tiempo que pasa el paciente en la cama al total de horas de suefio.
Sin embargo una limitacion para este tipo de terapia es una mayor probabilidad de somnolencia

diurna debido a la pérdida de suefio por lo cual se ha recomendado un tiempo minimo de 5 horas.
23,28

4. Terapia de relajacion

Los ejercicios de respiracién, la meditacion o yoga son actividades que han demostrado mejorar

el patron de suefio aunado a una reduccion del estrés y la ansiedad. 2
5. Terapia cognitivo-conductual

El American College of Pphysicians recomienda la terapia cognitivo conductual para el
insomnio como tratamiento de primera linea en los adultos mayores. Esta terapia consiste en 6 a
10 sesiones que incluyen educacion del suefio, técnicas de relajacion, terapia de restriccién del

suefio, terapia de control de estimulos y terapia cognitivo-conductual. 2327
- Tratamiento Farmacoldgico

El tratamiento farmacoldgico esta indicado en el insomnio de corta duracion o como apoyo al
tratamiento no farmacologico en el insomnio de larga duracion sin respuesta al tratamiento
previamente establecido, sin embargo hay evitar caer en la cronicidad y en la dependencia

farmacoldgica. 273°

Para realizar una adecuada eleccion del farmaco hipnotico se debe tomar en cuenta dos
principios: el primero que es mejorar el rendimiento diurno y el segundo se centra en realizar una

adecuada evaluacion de la relacion riesgo-beneficio tomando en cuenta el patrén de sintomas, el
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objetivo de la terapia, la respuesta del paciente a la terapéutica previa, el costo, el cumplimiento
del paciente, las contraindicaciones, la accesibilidad al medicamento, las comorbilidades, los

efectos adversos y las interacciones farmacoldgicas asociadas.?"

Los medicamentos aprobados por la FDA para el tratamiento del insomnio se clasifican en

cuatro categorias seglin su propiedad farmacodinamica.!
Estas cuatro categorias son: !

= Agonistas del receptor de benzodiacepina
= Antagonistas selectivos del receptor de histamina
= Antagonistas selectivos del receptor de melatonina

= Antagonista del receptor de orexina

1. Agonistas del receptor de benzodiacepinas

Los agonistas del receptor de benzodiacepinas son la clase mas importante de farmacos
prescritos para el insomnio y abarcan a las benzodiacepinas (BZD) y a los agonistas de los

receptores de BZD que no son BZD. *

Tienen como funcion intensificar el neurotransmisor GABA (acido g-aminobutirico) el cual
es el neurotransmisor inhibitorio mas potente del sistema nervioso. Su accidon estimulante
promueve el suefio. A dosis altas los agonistas suprimen la expresién de los receptores c-Fos en el
sistema nervioso central y a dosis bajas aumentan la expresion de dichos receptores sobre todo en
el area predptica ventrolateral y el nucleo predptico mediano de tal forma que los agonistas
GABAérgicos podrian estimular el suefio mediante cambios idnicos ya que potencian el efecto de
GABA sobre sus receptores ionotrdpicos favoreciendo mayor entrada de cloro a las neuronas lo
que facilita la presencia de una hiperpolarizacion de su potencial de membrana con el fin de hacer
a la neurona menos susceptible a los estimulos excitadores y producir un estado de inhibicién
neuronal. Al estimular los receptores GABA, se provoca un estado de sedacién, disminucion del

nerviosismo, amnesia retrograda y relajacion muscular. 232
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Se indican principalmente en el insomnio caracterizado por la dificultad para conciliar el suefio
0 mantenerlo asi como en el insomnio que presenta despertares a la mitad de la noche con dificultad

para volver a conciliar el suefio. 332
1.1.Benzodiacepinas

Tienen como finalidad disminuir la latencia del suefio asi como disminuir los despertares
nocturnos. En la macro arquitectura del suefio los pacientes con consumo de BZD reducen el
porcentaje de suefio REM vy del suelo de ondas lentas y se alarga la fase N2 del suefio. Se estima
aproximadamente que un 10 a 25% de los adultos mayores consume benzodiacepinas, comparado

con un 2-4% en adultos jovenes. 132728

Aunque se utilizan varias benzodiazepinas en el tratamiento del insomnio, la FDA de solo
autoriza cinco: triazolam, flurazepam, temazepam, quazepam Yy estazolam. Para realizar una
adecuada seleccion se deben considerar algunas diferencias farmacoldgicas como el inicio, la
duracién de la accion y el metabolismo y que la tasa de metabolismo es significativa en personas
con dafio renal y/o hepatico ya que estos medicamentos pueden causar acumulacion y aumentar el

riesgo de presentar efectos adversos. 2

En lo que respecta al tiempo de tratamiento las guias europeas recomiendan su uso durante un
tiempo no mayor a cuatro semas ya que su uso prolongado promueve dependencia y existe mayor
riesgo de adiccion, abuso y tolerancia por lo que se recomienda establecer un programa de dosis
reduccion el cual consiste en reducir la dosis un 25% cada 2 semanas hasta suspenderlo

completamente en un periodo no mayor a 4 0 5 meses.?” %

La tolerancia al efecto hipnotico es una complicacion frecuente en el uso cronico de
benzodiacepinas. Se ha demostrado que después de 24 semanas de tratamiento la calidad subjetiva
del suefio se ve afectada principalmente en pacientes tratados con benzodiacepinas con vida media

corta y larga (lorazepam y nitrazepam). %

El insomnio de rebote es otro de los sintomas frecuentes que aqueja a los pacientes en un 71%
y se presenta principalmente después de una abstinencia aguda de benzodiacepinas. Se estima que

la prevalencia del uso indebido y la dependencia de las benzodiacepinas es del 5%, un 20% presenta
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una ingesta problematica y 50% de los usuarios de estos medicamentos mencionan al insomnio

como la razon de su consumo. 2

Dentro de los efectos adversos de han reportado es que aumentan el riesgo de caidas, fracturas,
el deterioro de la memoria y el riesgo de accidentes automovilisticos. También presentan un efecto
de relajacion muscular lo cual puede agravar enfermedades de base como el reflujo
gastroesofagico, el sindrome de apnea del suefio o el EPOC ya que al suprimir el impulso

respiratorio puede llegar a ocasionar neumonias aspirativas. 280
1.2.Agonistas de los receptores no benzodiazepinicos

Estos medicamentos también conocidos como “Z-drugs” tienen como objetivo reducir el
tiempo de latencia del suefio. Se caracterizan por presentar una mayor afinidad a los subtipos de
los receptores de GABA centrandose basicamente en el efecto sedante mas que en el efecto
ansiolitico por lo que se considera que tienen un perfil riesgo-beneficio mas favorable, es decir

tienen menor riesgo de presentar complicaciones como abuso o efectos adversos. 2832

Zolpidem (Ambien), zaleplon (Sonata) y eszopiclona (Lunesta) son los tres farmacos
representativos de este grupo. El zolpidem es de eleccidn en pacientes con problema de la latencia
del suefio o del mantenimiento del mismo, también se ha utilizado para el tratamiento del insomnio
a gran altura y la alineacion del ritmo circadiano. La eszopiclona se ha utilizado para mejorar la
latencia y el mantenimiento del suefio sin embargo su sabor metélico desagradable es un factor
desfavorable para el apego al tratamiento. Finalmente el zaleplon presenta una vida media muy
corta (5-15 minutos) lo cual lo convierte en el farmaco ideal para mejorar la latencia del suefio pero

no mejora el mantenimiento de este. 2832

Los efectos adversos mas comunes son amnesia, mareos, sedacion y dolor de cabeza. Con el
uso de zolpidem se ha registrado la presencia de amnesia retrograda, sonambulismo, alucinaciones
y efecto de rebote y con el zalepldn Gnicamente se puede llegar a presentar sonambulismo. A dosis
altas se presentan molestias gastrointestinales, alucinaciones, falta de inhibicion y
comportamientos complejos asociados con el suefio como por ejemplo el comer dormido o el

conducir dormido.? 3
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En adultos mayores estan contraindicados debido a sus efectos adversos ya que causan
confusion, aumentan el riesgo de caidas y fracturas asi como el riesgo de deterioro cognitivo

independientemente de su lapso de uso (no méas de 90 dias) %’

Pueden presentar un potencial aditivo debido a sensacion de euforia, ansiolisis y estimulacion
en ciertas personas por lo que la prescripcion debe restringirse a un periodo corto (no mas de 2 a 4
semanas) y se recomienda el uso intermitente cuando la prescripcion se extiende por un periodo
mas prolongado. La eszopiclona es el Unico farmaco aprobado por la FDA para uso a largo plazo

del insomnio. 3032
2. Antagonistas selectivos del receptor de histamina

La histamina es un potente neurotransmisor promotor de la vigilia el cual es producido en los
nucleos tuberomamilares del hipotdlamo por lo que los antagonistas del receptor H1 tienen una

accion sedante. 3!

Tienen como funcidn disminuir la latencia del suefio y en los pacientes de edad avanzada con
despertares matutinos es el farmaco de eleccion. Debido a su potente antagonismo H1, puede
recomendarse para pacientes con insomnio con indicaciones de alergia sin embargo al ser de venta

libre producen una tolerancia rapida. 303

La doxepina en el rango de dosis de 3-6 mg es el antagonista del receptor H1 de histamina
exclusivamente muy selectivo que ha sido investigado y autorizado por la FDA para el tratamiento

del insomnio y no debe coadministrarse con inhibidores de la monoaminooxidasa. 3032

Puede ocasionar efectos adversos anticolinérgicos a dosis elevadas como visién borrosa,

mareo, boca seca o estrefiimiento y aumenta el riesgo de deterioro cognitivo. 232
3. Antagonistas selectivos del receptor de melatonina

La melatonina es una hormona producida en la glandula pineal, su produccién se encuentra
bajo el control del sistema circadiano en el nicleo supraquiasmatico del hipotalamico (SCN) y
tiene como fin dos efectos diferentes, el primero que es un efecto inhibidor agudo sobre la actividad
neuronal y el segundo que es un efecto de cambio de fase, es decir, que la melatonina puede inducir

un retraso o un adelanto de la fase del suefio dependiendo del momento de administracion con
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respecto a la fase circadiana real. Los agonistas selectivos de melatonina actuan selectivamente en
los receptores MT1 y MT2 del sistema nervioso central y potencian los dos efectos de la

melatonina.3t 32

Estos medicamentos pueden mejorar el inicio del suefio al disminuir el despertar circadiano
vespertino y también pueden ayudar a estabilizar el tiempo del ciclo de suefio y vigilia de tal forma
que aumentan la calidad percibida del suefio. No presentan efectos sobre el mantenimiento y la

duracion del suefio.% 3

En Estados Unidos, ramelteon es el Gnico agonista del receptor de melatonina indicado para el
tratamiento del insomnio, se indica principalmente para los pacientes que presentan dificultad para
conciliar el suefio. Se considera un medicamento seguro ya que no tiene potencial de abuso aunque

a dosis altas (8mg) puede ocasionar leucopenia reversible.3! 32

Tasimelteon también es un agonista del receptor de melatonina, aunque esta indicado para el
tratamiento del trastorno del suefio-vigilia del ritmo circadiano de 24 horas. 3t

La melatonina de liberacion prolongada (vida media de 3.5-4 horas) esta aprobada por la
Agencia Europea de medicamentos para el tratamiento a corto plazo del insomnio en pacientes de
55 afios 0 mas. Los efectos adversos son moderadamente benignos e incluyen cefalea, nausea,

fatiga, aumento en el tiempo de reaccion y sedacion diurna. 28 32

4. Antagonista del receptor de orexina

Las orexinas son dos péptidos (A y B) que se secretan a nivel de las neuronas del hipotalamo
lateral y que se encargan de promover el estado de vigilia mediante su union a dos receptores
(OX1R y OX2R). Los antagonistas de orexinas son farmacos que promueven el suefio mediante el

blogueo de la vigilia provocada por las orexinas. 283!

El Gnico farmaco aprobado es suvorexanat el cual se indica para el insomnio caracterizado por
la dificultad para conciliar y/o mantener el suefio sin embargo, no se recomienda como tratamiento
de primera linea debido a su mayor costo y su potencial de abuso. La narcolepsia es una
contraindicacion para su uso ya que esta enfermedad de asocia con una disminucion en la actividad

de orexinas. 2831
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La dosis inicial recomendada es de 10 mg, tomada aproximadamente 30 minutos antes de
acostarse y se debe considerar reduccion de la dosis en pacientes con obesidad. Los efectos

secundarios informados incluyen somnolencia, fatiga, suefios anormales y boca seca. 3
Antidepresivos

En las ultimas décadas se ha demostrado que existen medicamentos de este grupo
farmacoldgico que ayudan a conciliar el suefio principalmente por su efecto de antagonismo sobre
monoaminas que promueven la vigilia, como la acetilcolina, la serotonina, la histamina y la

norepinefrina. 2832

Los antidepresivos més recomendados para el tratamiento del insomnio son mirtazapina (15
mg), doxepina (10-75 mg), trazodona (50-150 mg) y amitriptilina (10-100 mg) y se emplean

principalmente para el mantenimiento del suefio pero no para iniciarlo.?®

Dentro de los efectos secundarios se encuentran la sedacién diurna e hipotension ortostatica.
La mirtazapina se ha relacionado con un aumento del apetito y sedacion. La amitriptilina y la
doxepina pueden causar deterioro cognitivo, visién borrosa, boca seca, arritmias, estrefiimiento,
aumento del apetito/ganancia de peso y retencion urinaria y la trazadona sedacion, hipotension

ortostatica y puede inducir priapismo. 28

Tienen efecto de supresion de REM, disminuyen la latencia del suefio de ondas lentas y la
duracién del suefio de ondas lentas. Al igual que los antihistaminicos pueden presentar efectos

anticolinérgicos y por su efecto sedante y la hipotension ortostatica aumentan el riesgo de caidas.
27

Antipsicdticos

Ejercen su efecto sedante al antagonizar la actividad de los neurotransmisores que estimulan

la vigilia al interactuar con los receptores de dopamina, histamina, colinérgicos y adrenérgicos.

La quetiapina es el antipsicotico mas utilizado para el insomnio. Su dosis antipsicética va de
300 a 800 mg mientras que su dosis con efecto sedante va de 25 a 50 mg, su efecto hipnético se

conserva debido a su alta afinidad por receptores H1.%?
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Otros medicamentos como la olanzapina y la risperidona se han empleado recientemente para
el tratamiento del insomnio sin embargo Unicamente tienen indicacion en agquellos insomnios muy
resistentes a otros farmacos o en pacientes con enfermedades psiquiatricas o degenerativas tipo
Alzheimer o enfermedad por cuerpos de Lewy. Los principales efectos adversos incluyen agitacion,
sedacidn, taquicardia, hipotension ortostatica, mareos, aumento del apetito/ganancia de peso,

Xerosis, acatisia y estrefiimiento, 28
Anticonvulsivos

La pregabalina y la gabapentina son farmacos que producen efectos terapéuticos en el
insomnio al disminuir la descarga de norepinefrina y glutamato al actuar sobre la subunidad alfa-

2-delta de los canales de calcio dependientes de voltaje de tipo N. 28

En el suefio ocasionan una mejoria de la duracion total de suefio y han mostrado efectos
terapéuticos en pacientes con ansiedad generalizada, dolor, epilepsia y sindrome de piernas
inquietas por lo cual son farmacos de eleccidn en pacientes con este tipo de padecimientos. La
pregabalina también se puede utilizar en pacientes con trastorno por consumo de alcohol para el
tratamiento del insomnio. Los efectos adversos mas frecuentes de la pregabalina son sequedad de
boca, mareos, sedacion, aumento del apetito y deterioro cognitivo, mientras que para la gabapentina

son ataxia, mareos, sedacion y diplopia.? 32
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I1l.  JUSTIFICACION

Los trastornos del suefio son mas frecuentes en nuestra sociedad hoy en dia. En México se
calcula que cerca del 30% de la poblacion padece algun trastorno del suefio.

Segun datos reportados por la Academia Americana de Medicina del suefio al menos un 95%
de la poblacién ha experimentado algun sintoma de insomnio alguna vez en su vida de tal forma
que se considera el trastorno de suefio con mayor prevalencia a nivel mundial siendo reportado
entre el 10 y 15% del total de la poblacién. En México se desconoce la prevalencia exacta sin

embargo, en un estudio realizado en 2016 se reportd una prevalencia del 36.9%.

El insomnio se considera un problema de salud publica que indirectamente ocasiona un
incremento en la utilizacién de los servicios de salud principalmente por las repercusiones que
ocasiona a largo plazo pues es bien sabido que los pacientes que sufren de insomnio crénico tienen
un mayor riesgo de comorbilidades como trastornos del &nimo (depresién/ansiedad), aumento de
ideacion suicida, enfermedades cardiovasculares y metabdlicas como diabetes y obesidad, dolor

crénico e incluso enfermedades oncolégicas.

Por ende es evidente que el insomnio que persiste por méas de tres meses afecta la calidad de
vida de los pacientes en todos los aspectos, tanto fisicos como emocionales los cuales se traducen
en un mayor riesgo de accidentes tanto laborales como domésticos, un mayor ausentismo laboral
y académico, una menor productividad laboral asi como en un menor desempefio en las actividades

de la vida diaria.

En lo que respecta a su impacto econémico, se han realizado varios estudios en diferentes paises
reportando un gasto promedio de 3.5 millones de dolares. En México se realizé recientemente un
estudio que evalla los costos aproximados relacionados con el insomnio secundario y se calculd

un costo promedio anual de 3 mil 503.49 doélares por paciente.

Otra rama afectada por esta patologia es la pérdida de productividad laboral ya que los pacientes
con insomnio afectan directamente al sector productivo del pais, esto se ve reflejado por la
presencia de somnolencia diurna y fatiga que ocasiona que el trabajador se ausente de su area
laboral, tenga menor satisfaccion por su trabajo e incluso un mayor nimero de accidentes lo

contribuye de forma negativa a la carga econdmica del pais.
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Respecto al tratamiento farmacol6gico en primer nivel de atencion se sabe que los farmacos
empleados con mayor frecuencia son las benzodiacepinas por su accesibilidad y bajo costo sin
embargo en la Gltima década se han utilizado de forma irracional en nuestro medio a pesar de
conocer los efectos adversos que ocasionan. En este contexto, una de las principales motivaciones
para el desarrollo del presente trabajo de investigacion radica en valorar si el uso de
benzodiacepinas tiene un impacto positivo, negativo o neutro en la calidad de vida de los pacientes

que las consumen como parte del tratamiento para el insomnio.

En Meéxico no se cuenta con los suficientes estudios que nos ayuden a definir el perfil
epidemioldgico del insomnio a pesar de ser un trastorno con alta prevalencia en nuestro pais.
Debido a lo anterior, el presente estudio contribuird a estudiar el impacto del tratamiento
farmacoldgico con benzodiacepinas en la calidad del suefio en los pacientes con insomnio con el
fin de estudiar este fendmeno desde el punto de vista funcional y valorar su repercusion en el

ambito econdmico y social.

Asi mismo, los resultados del presente trabajo tendran como finalidad secundaria mejorar la
calidad del suefio de los pacientes con insomnio a través de la medicacion correcta y promoviendo
el tratamiento no farmacoldgico el cual ha sido el méas estudiado y ha demostrado mejores

beneficios en los pacientes.

Se considera que el siguiente trabajo de investigacion es de alta viabilidad ya que solo se
requieren los expedientes clinicos electronicos, asi como la aplicacion del indice de calidad de
suefio de Pittsburgh para valorar qué impacto tuvo el tratamiento con benzodiacepinas en la calidad

de suefio de los pacientes.

Se espera que a través de esta investigacion se logre realizar una concientizacion en el personal
de salud para evitar el uso irracional de estos medicamentos para el tratamiento del insomnio y
poder ofrecer un mejor manejo farmacoldgico que se adecue a las necesidades de cada paciente
con el fin de mejorar la calidad del suefio y aunado reducir costos secundarios a las complicaciones

que surgen a raiz de este trastorno del suefio.
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IV.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Una disminucion de la calidad de vida en las dimensiones psicosociales, se asocia directamente
con la pérdida del bienestar y de la percepcidon de la salud en general y el insomnio es una patologia

que tiene un gran impacto sobre la calidad y funcionalidad de vida del ser humano.

Este trastorno del suefio cobra importancia en el &mbito de la salud debido a que en los Ultimos
estudios se ha demostrado que contribuye negativamente en un aumento de la morbimortalidad

principalmente por las comorbilidades que se originan de forma secundaria a este padecimiento.

En la actualidad existen un sinfin de factores que impactan de forma negativa en la calidad del
suefio entre ellos el ritmo de vida, el uso de aparatos electronicos, el consumo de redes sociales, el
tipo de dieta, el sedentarismo y no menos importante la legalizacién y normalizacion del uso de

drogas recreativas, incluido el alcohol.

En 2020 se realiz6 un estudio en la poblacién mexicana sobre la calidad del suefio y se encontrd
que uno de cada dos adultos mayores presenta una mala calidad del suefio. Segin la GPC del
insomnio en el adulto mayor menciona que aproximadamente el 25% de los pacientes de esta
categoria usa benzodiacepinas como tratamiento de primera linea para el insomnio sin embargo,
ya es bien conocido que uno de los efectos secundarios de estos medicamentos es que reducen la

calidad del suefio.

Por ende, es de suma importancia valorar y realizar un seguimiento en los pacientes con
diagndstico de insomnio y tratamiento con benzodiacepinas con el fin de mejorar la administracion
de los recursos en la atencion primaria y valorar si existe realmente un beneficio del tratamiento
farmacologico con benzodiacepinas 0 como se reporta, impacta negativamente en la calidad del

suefio de nuestros pacientes.
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V.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Existe relacion entre en tratamiento con benzodiacepinas y la calidad del suefio en los pacientes

que padecen de insomnio?

VI.

OBJETIVOS

General

Conocer la relacién entre el tratamiento farmacoldgico del insomnio a base de
benzodiacepinas y su impacto en calidad del suefio de los pacientes adscritos a la unidad de
Medicina Familiar N° 28 Gabriel Mancera, IMSS mediante el indice de calidad de suefio
de Pittsburgh.

Especificos

Contrastar la calidad del suefio segun la edad y sexo de los pacientes con diagndstico de
insomnio

Relacionar la calidad del suefio con las actividades socio laborales como: escolaridad,
ocupacion y estado civil

Describir la relacion de la polifarmacia y su impacto en la calidad del suefio de los
derechohabientes que padecen insomnio.

Identificar las principales comorbilidades asociadas como: diabetes, hipertension,
enfermedad renal cronica, ansiedad y depresion

Conocer la frecuencia de uso de hidroxicina como sedante de manera adyuvante

Conocer la frecuencia de uso de medicamentos antidepresivos y antipsicoticos utilizados

por los pacientes con insomnio
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VIlI. HIPOTESIS
e HoO

Si se da tratamiento farmacoldgico para el insomnio a base de benzodiacepinas en los pacientes
con antecedente de insomnio cronico de la Unidad de Medicina Familia N°28, entonces presentaran

una peor calidad de suefio.
e HI

Si no se da tratamiento con benzodiacepinas en los pacientes con antecedente de insomnio de

la Unidad de Medicina Familia N°28 entonces no presentaran afectacion en la calidad del suefio.
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VIII.  MATERIAL Y METODOS
Periodo y sitio de investigacion

Unidad de Medicina Familiar No. 28 “Gabriel Mancera”. Ubicada en Av. Gabriel Mancera
No. 800, esquina San Borja, Colonia del Valle, CP: 03100 Alcaldia Benito Juarez, Ciudad de
México, México. Durante los meses de enero a junio del 2023.

Poblacion y tiempo de realizacion del estudio
e Poblacién

La poblacion corresponde a derechohabientes afiliados a la Unidad de Medicina Familiar N°
28 con edad entre los 20 y 80 afios con antecedente de insomnio y tratamiento prolongado con

benzodiacepinas que se seleccionaran de manera aleatoria simple.

e Tiempo
La presente investigacion se realizé en el periodo comprendido de enero a junio del 2023.
Tipo de estudio

e De acuerdo con el grado de control de la variable: Disefio observacional.
e De acuerdo con el objetivo de la investigacién: Disefio descriptivo.
e De acuerdo con el momento en que se obtendrda o evaluaran los datos: Disefio

transversal.
Descripcion del estudio

Previa autorizacion del Comité Local de Investigacion, se procedio a la busqueda de pacientes
con diagndstico de insomnio adscritos a la Unidad de Medicina Familiar N° 28 en tratamiento con
benzodiacepinas. A los que cumplian con los criterios de seleccion se les invitd a participar en el
estudio, previa autorizacion mediante el consentimiento informado, a continuacién se les realiz6
una encuesta para conocer datos socio demograficos, datos generales y factores de riesgo asi como
la terapéutica actual para tratar el insomnio. Posterior a ello se les aplicd el instrumento de calidad
del suefio de Pittsburg el cual se conforma por 19 preguntas auto aplicadas y 5 preguntas evaluadas
por el compafiero de habitacion del paciente. A los 19 items se les otorgd una puntuacion entre el
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rango de 0y 3 puntos, una puntuacion de 0 puntos indica que no existe dificultad, mientras que una
puntuacion de 3 indica una dificultad severa. De forma global se obtiene una puntuacion entre 0 y
21, un puntaje de 0 a 5 determina que el paciente tiene una buena calidad del suefio mientras que
un puntaje entre 6 y 21 nos indica una mala calidad de suefio, al concluir el cuestionario se les
otorg6 un folleto informativo acerca de medidas para mejorar la higiene del suefio con informacion
confiable y de calidad. Los resultados de la investigacion fueron publicados en un cartel dentro de
la unidad médica para que los derechohabientes y participantes del estudio pudiesen conocer los

resultados de la presente investigacion.
Plan de analisis descriptivo

El andlisis estadistico se llevd a cabo mediante el programa SPSS V25 y los resultados
obtenidos se resumieron en tablas y graficas con la finalidad de describir las caracteristicas basales
de la poblacién calculando las frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas y obteniendo
valores promedio para valorar los componentes de la calidad del suefio de los participantes del

estudio.
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1X. CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusion

e Derechohabientes vigentes de la UMF N°28.

e Edad entre 20 y 80 afios.

e Cualquier género.

e Contar con el diagnostico de insomnio en el SIMF.

e Tener tratamiento farmacoldgico con benzodiacepinas.

e Firma del consentimiento informado para participar en el estudio.
Criterios de exclusion

e Pacientes con antecedente de epilepsia.
e Pacientes alcoholicos.
e Presencia de toxicomanias que consuman (marihuana, cocaina, éxtasis etc.).

e Uso cronico de neurolépticos como pregabalina o gabapentina.
Criterios de eliminacion

e Pacientes que no llenen completamente el cuestionario.

e Pacientes que decidan no continuar en el estudio.
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X. MUESTREO
Universo de estudio

La Unidad de Medicina Familiar No 28 del Instituto Mexicano del Seguro Social, brinda

atencion aproximadamente a 227,483 derechohabientes de la delegacién 3-Sur.
Tamarno de la muestra

El calculo del tamafio de la muestra se realizé utilizando la férmula por proporciones, mediante
el programa estadistico de Open Epi (version 3), para una poblacién finita (ver anexos). Se
consider6 una frecuencia anticipada del 20% promedio de acuerdo con lo reportado en la literatura
médica como la prevalencia de uso de benzodiacepinas para tratar el insomnio en el rango de edad

de interés, considerando un intervalo de confianza del 95% para un total de 246 pacientes.

Desglose de férmula:

d= (Za. PO x g0)

n

n=(Za x PO x g0)
d2
Error 5% = 0.05
Prevalencia: 20%
g0=10.80
IC 95% (0=0.05; Za=1.96)
Zo=3.8416
n = (3.8416) (0.80) (0.20) / (0.05)2

n =0.614656 / 0.0025
n = 246 pacientes

Tipo de muestreo

El tipo de muestreo empleado en este estudio fue no probabilistico de tal forma que se
seleccionaron a los pacientes de forma aleatoria hasta recolectar el total de los pacientes requeridos

para la muestra.
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XIl.  VARIABLES

Variables del estudio

e Variable independiente: Uso de benzodiacepinas.

e Variable dependiente: Calidad del suefio.

Covariables

e Edad, sexo, estado civil, escolaridad, ocupacion, comorbilidades (diabetes, hipertension,

enfermedad renal cronica, ansiedad, depresion), polifarmacia, uso de antidepresivos, uso

de hidroxicina como sedante, uso de medicamentos antipsicoticos

Operacionalizacion de variables

‘ VARIABLE

Calidad del suefio
(Pittsburgh)

DEFINICION
CONCEPTUAL

Satisfaccion de la experiencia
del suefio que integra
diferentes aspectos entre
ellos la iniciacion del suefio,
su mantenimiento, la

DEFINICION
OPERACIONAL

Se evaluara mediante el
indice de calidad de suefio
de Pittsburgh.

TIPO DE
VARIABLE

Cualitativa nominal
dicotémica

MEDICION

1 Buena calidad del suefio
(=5)

2 Mala calidad del suefio

desarrollado, con
especificacion del puesto de
trabajo desempefiado.

que se dedica el paciente.

politémica

cantidad de suefio y el (>5)
descanso al
Despertar
Edad Tiempo que ha vivido una Afios cumplidos de la Cuantitativa continua Edad cumplida en afios
persona desde el momento de paciente
nacer hasta el presente.
Sexo Caracteristicas fisicas, Mujer Cualitativa nominal
biolégicas anatémicas y Hombre dicotémica 1. Hombre
fisioldgicas que definen a un 2. Mujer
ser humano como hombre o
mujer
1
Escolaridad Tiempo durante el cual un Grado de estudios Cualitativa ordinal . Sin estudios
alumno esta inmerso en el registrado en el historial 2. Primaria
sistema de educacion electrénico 3. Secundaria
4. Bachillerato
5. Licenciatura
6. Posgrado
Estado civil Situacion personal en Estado civil registrado en Cualitativa nominal 1. Casado (a)
relacién con otra con quien el expediente electronico politémica 2. Soltero (a)
crea lazos juridicamente 3. Unién libre
reconocidos 4. Separado/Divorciado(a)
5. Otros
1
Ocupacion Clase o tipo de trabajo Actividad remunerada a la Cualitativa nominal . Profesionista

. Carrera técnica

. Comerciante

. Empleado

. Hogar

. Pensionado/ jubilado
. Estudiante

. Otros

O ~NOOOTAWN
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Diabetes tipo 2 Enfermedad metabdlica Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
causada por la elevacion dicotémica 2. No
cronica de la glucosa sérica
por deficiencia en el accionar
de la insulina que ocasiona
dafio microvascular.
Hipertension Enfermedad de origen Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
arterial cardiovascular caracterizada dicotomica 2.No
por elevacion sostenida de
cifras tensionales altas que
ocasionan dafio endotelial a
las arterias
Enfermedad renal Deterioro en el Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
cronica funcionamiento de la funcion | y la revision del expediente dicotémica 2. No
renal, con disminucion de la electrénico
tasa de filtrado <60/ml/min
mayor a tres meses
Ansiedad Estado mental que se Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
caracteriza por una gran y la revision del expediente dicotdmica 2. No
inquietud, una intensa electrénico
excitacion y una extrema
inseguridad.
Depresion Estado mental caracterizado | Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
por sensacion de tristeza, y la revision del expediente dicotomica 2. No
decaimiento del animo, baja electrénico
autoestima, anhedonia etc.

Uso de Consumo croénico de Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
medicamentos medicamentos triciclicos o y la revision del expediente dicotémica 2. No
antidepresivos inhibidores selectivos de electrénico

recaptura de serotonina para
la estabilidad del animo
1. Fluoxetina
Tipo de Tipo de medicamento de tipo | Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 2. Sertralina
antidepresivo farmacocinético que y la revision del expediente politomica 3. Venlafaxina
involucre un cambio en los electrénico 4. Paroxetina
niveles de neurotransmisores 5. Citalopram
relacionados con el animo 6. Escitalopram
7. Mirtazapina
8. Anfebutamona
9. Imipramina

10. Amitriptilina

Polifarmacia Consumo crénico de mas de | Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
tres farmacos para el manejo | y la revision del expediente dicotomica 2.No
de patologias de base electrénico
Uso de Consumo crénico de Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
hiodroxicina antihistaminico de primera y la revision del expediente dicotémica 2. No
generacion indicado como electrénico
sedante para el tratamiento
del insomnio
Uso de Consumo de medicamentos Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
medicamentos psiquidtricos con la finalidad | v la revision del expediente dicotdmica 2. No
antipsicoticos de ser tranquilizantes para electronico
pacientes con sintomas
psicoticos
Tipo de Tipo de farmaco Mediante la historia clinica Cualitativa nominal 1. Si
antipsicotico antipsicotico utilizado para el | y la revision del expediente dicotémica 2. No

manejo de trastornos
psiquiatricos que involucren
una alteracion del
pensamiento

electrénico
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XIl.  ASPECTOS ETICOS

El presente trabajo se adhiere a los siguientes lineamientos:

De acuerdo a la Ley General de Salud de México en apego a su "Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud", titulo primero articulo tercero la
investigacion en salud que se llevd a cabo pretende desarrollar acciones que contribuyan al
conocimiento de los procesos bioldgicos y psicolégicos en los seres humanos, al conocimiento
entre los vinculos entre las causas de la enfermedad, la practica médica y la estructura social y a

la prevencion y control de los problemas de la salud.

Respecto con los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos tratados en el titulo
segundo capitulo I, articulo 13 y 14 prevalecid en todo momento el criterio de respeto a la dignidad
de los participantes en estudio, se protegié su bienestar y sus derechos y se cont6 con un

consentimiento informado con el fin de proteger la privacidad del sujeto de investigacion.

En lo que respecta al Articulo 17, Fraccién I, se considerd a esta investigacion como
"Iinvestigacion sin riesgo”, ya que, en este estudio no se intervino de ninguna manera con el estado
fisico, psicologico o social del paciente y la recoleccion de los datos se realizoO mediante la

aplicacion de cuestionarios.

Finalmente cabe sefialar que conforme a la ejecucion de la investigacion en las Instituciones
de atencion a la salud titulo sexto articulo 113, la conduccion de la investigacion estuvo a cargo de
un investigador principal, miembro de la institucién de atencion a la salud y se cont6 con la

autorizacion del jefe responsable de area de su adscripcion.

La Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, que establece para la ejecuciéon de
proyectos de investigacion para la salud en seres humanos es la normativa que define los elementos
minimos que deben cumplir de forma obligatoria los investigadores que realizan investigacion en

seres humanos.

Para los efectos de esta norma segun el apartado 5.5 toda investigacion debe garantizar que no
se expone al sujeto de estudio a riesgos innecesarios y que los beneficios obtenidos en la

investigacion seran mayores que los riesgos predecibles, inherentes a la maniobra experimental.
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En lo referente a la seguridad fisica y juridica del sujeto de investigacion en el apartado 11.1
menciona que la seguridad del sujeto de investigacion con respecto a la maniobra experimental, es
responsabilidad de la institucion, del investigador principal y del patrocinador. Asi mismo, el
participante en estudio segun el apartado 11.2, tiene derecho a retirarse en cualquier momento en
el momento en que asi lo solicite. No hay que omitir que la carta de consentimiento informado fue
un requisito indispensable para solicitar la autorizacion de un proyecto de investigacion, esto

acorde al numeral 11.3.

En relacion al nimero 11.7 de la presente normal, se garantizé que todo sujeto de investigacion
tiene derecho a la proteccion de sus datos personales, al acceso, rectificacion y cancelacién de los

mismos, asi como a manifestar su oposicion en los términos correspondientes.

De acuerdo a la Declaracion de Helsinki emitida en 1964 con ultima modificacion del 2013 de
la Asociacion Médica Mundial, Principios Eticos para las Investigaciones Médicas en seres

Humanos esta investigacion se apega a los siguientes principios generales:

3. El deber del médico es promover y velar por la salud, bienestar y derechos de los pacientes,
incluidos los que participan en investigacion médica. Los conocimientos y la conciencia del

médico han de subordinarse al cumplimiento de ese deber.

6. El propdsito principal de la investigacion médica en seres humanos es comprender las causas,
evolucion y efectos de las enfermedades y mejorar las intervenciones preventivas, diagndsticas
y terapéuticas (métodos, procedimientos y tratamientos). Incluso, las mejores intervenciones
probadas deben ser evaluadas continuamente a través de la investigacion para que sean seguras,

eficaces, efectivas, accesibles y de calidad.

7. La investigacion médica esta sujeta a normas éticas que sirven para promover y asegurar el

respeto a todos los seres humanos y para proteger su salud y sus derechos individuales.

8. Aunque el objetivo principal de la investigacion médica es generar nuevos conocimientos,
este objetivo nunca debe tener primacia sobre los derechos y los intereses de la persona que

participa en la investigacion.
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9. En la investigacién médica, es deber del médico proteger la vida, la salud, la dignidad, la
integridad, el derecho a la autodeterminacion, la intimidad y la confidencialidad de la

informacion personal de las personas que participan en investigacion.
En relacion a riesgos, costos y beneficios:

17. Toda investigacion médica en seres humanos debe ser precedido de una cuidadosa
comparacion de los riesgos y los costos para las personas y los grupos que participan en la
investigacion, en comparacion con los beneficios previsibles para ellos y para otras personas o
grupos afectados por la enfermedad que se investiga. Se deben implementar medidas para
reducir al minimo los riesgos. Los riesgos deben ser monitoreados, evaluados y documentados

continuamente por el investigador
Acorde a la Privacidad y confidencialidad de la investigacion:

24. Deben tomarse en cuenta toda clase de precauciones para resguardar la intimidad de los
participantes de la investigacion y la confidencialidad de su informacion personal.

En lo referente al Consentimiento Informado:

25. La participacion de personas debe ser voluntaria. Aunque puede ser apropiado consultar a
familiares o lideres de la comunidad, ninguna persona capaz de dar su consentimiento

informado debe ser incluida en un estudio, a menos que ella lo acepte libremente.

26. En la investigacion médica en seres humanos capaces de dar su consentimiento informado,
cada individuo debe recibir informacidn adecuada acerca de los objetivos, métodos, fuentes de
financiamiento, posibles conflictos de intereses, afiliaciones institucionales del investigador,
beneficios calculados, riesgos previsibles e incomodidades derivadas del experimento,
estipulaciones post estudio y todo otro aspecto pertinente de la investigacion. El participante
debe ser informado del derecho de participar o no en la investigacion y de retirar su
consentimiento en cualquier momento, sin exponerse a represalias. Después de asegurarse de
que el individuo ha comprendido la informacion, el medico u otra persona calificada
apropiadamente debe pedir preferiblemente por escrito, el consentimiento informado y
voluntario de la persona. Cabe sefalar que todas las personas que participan en la
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investigacién médica deben tener la opcion de ser informadas sobre los resultados generales

del estudio.

Apegandose al Codigo de Nuremberg”, Normas éticas sobre experimentacion en seres humanos el

protocolo se apega a los siguientes numerales:
I. Es absolutamente esencial el consentimiento voluntario del sujeto humano.

I1. El experimento debe ser Util para el bien de la sociedad, irremplazable por otros medios de

estudio y de la naturaleza que excluya el azar.

IV. El experimento debe ser ejecutado de tal manera que evite todo sufrimiento fisico, mental

y dafio innecesario.

VIIl. Deben hacerse preparaciones cuidadosas y establecer adecuadas condiciones para
proteger al sujeto experimental contra cualquier remota posibilidad de dafio, incapacidad y

muerte.

VIII. El experimento debe ser conducido solamente por personas cientificamente calificadas.
Debe requerirse el méas alto grado de destreza y cuidado a través de todas las etapas del

experimento, a todos aquellos que ejecutan o colaboran en dicho experimento.

IX. Durante el curso del experimento, el sujeto humano debe tener libertad para poner fin al
experimento si ha alcanzado el estado fisico y mental en el cual parece a él imposible

continuarlo.

Acorde al “Informe Belmont”: Principios y guias éticos para la proteccion de los sujetos

humanos de investigacion, la investigacion llevada a cabo se basa en dos de sus principios basicos:

1. Respeto a las personas. Los participantes del estudio deben ser tratados como individuos
auténomos que tienen la capacidad de decidir con toda libertad si desean o no participar en
el estudio una vez explicados todos los riesgos, beneficios y potenciales complicaciones
que se encuentran descritos en el consentimiento informado. Las personas con autonomia

disminuida tienen derecho a la proteccion.
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2. Beneficencia. Las personas del estudio deben ser tratadas éticamente, no solo respetando
sus condiciones y protegiéndolas del dafio, sino también haciendo esfuerzos para asegurar
su bienestar. En este sentido se han formulado dos reglas generales complementarias de
acciones de beneficencia: 1. no hacer dafio; 2. aumentar los beneficios y disminuir los
posibles dafios lo méas que sea posible.

La aplicacion de estos principios conduce a considerar los siguientes requerimientos:

1. El respeto por las personas exige que a los sujetos se les dé la oportunidad de escoger lo
que les ocurrira o no. Esta oportunidad se provee cuando se satisfacen estandares adecuados
de consentimiento informado el cual contiene tres elementos: a) Informacidn; b)

comprension; ) voluntariedad.

a. Informacion: Incluye procedimiento de investigacion, propositos, riesgos y
beneficios que se prevén, personas responsables de la investigacion y una
declaracién que ofrece al sujeto la oportunidad de hacer preguntas y de retirarse de

la investigacion en cualquier momento.

b. Comprension: Los investigadores son responsables de asegurarse que la

informacion que se da a los sujetos esta completa y es comprendida adecuadamente.

c. Voluntariedad: EI consentimiento de participar en la investigacion es valido sélo si

es dado voluntariamente.

2. Valoracion de riesgos y beneficios: Requiere organizar con cuidado los datos importantes
incluyendo, en algunos casos, maneras alternas de obtener los beneficios que se persiguen

con la investigacion.

3. Seleccion de sujetos: Del mismo modo que el principio del respeto por las personas se
expresa en la exigencia del consentimiento y el principio de la beneficencia en la valoracion
de riesgos y beneficios, el principio de justicia da lugar a la exigencia moral de que hay

procedimientos y resultados justos en la seleccion de los sujetos de investigacion.

Finalmente el protocolo se apega a las siguientes pautas éticas internacionales para la investigacion
relacionada con la salud con seres humanos, establecidas en el Consejo de Organizaciones

41



Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS) en colaboracion con la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), Ginebra 2016:

- Pauta 1. Valor social y cientifico, y respeto de los derechos.
- Pauta 2. Investigacion en entornos de escasos recursos.

- Pauta 3. Distribucion equitativa de beneficios y cargas en la seleccién de individuos

y grupos de participantes en una investigacion.

- Pauta 4. Posibles beneficios individuales y riesgos de participar en una investigacion; para
justificar la imposicion de cualquier riesgo a los participantes en una investigacion

relacionada con la salud, este debe de tener valor social y cientifico.

- Pauta 8. Asociaciones de colaboracion y formacion de capacidad para la investigacion y la

revision de la investigacion.

- Pauta 9. Personas que tienen capacidad de dar consentimiento informado; los
investigadores tienen el deber de dar a los posibles participantes en una investigacion la
informacion pertinente y la oportunidad de dar su consentimiento voluntario e informado

para participar en una investigacion o de abstenerse de hacerlo.

Es importante recordar que este protocolo tiene la finalidad de conocer los el impacto que tiene
el uso de benzodiacepinas en la calidad del suefio en los pacientes que tienen insomnio, dado que
es uno de los medicamentos que se recetan con mayor frecuencia en las unidades de primer nivel
de atencion, los beneficios esperados para los participantes del estudio, son el conocer el impacto
que tiene el consumo de estos medicamentos, se les otorgara informacidn por escrito por escrito
para que otorgarles informacidn sobre la higiene del suefio. Ademas la informacion que emane del
presente protocolo servira para brindar mayor informacién a los médicos de la unidad que

diariamente atienden a este tipo de pacientes.
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XIll.  RECURSOS

e Recursos Humanos
Tesista: Montes Rangel Laura Alondra.
Asesor de Tesis: Dr. Oscar Baltazar Gutiérrez.

¢ Recursos Fisicos
El material de papeleria como: hojas blancas, boligrafos, folders, grapas, clips, equipo de
computo personal, programas de procesamiento estadistico, fueron aportados por los
investigadores y solamente se utilizo las instalaciones de la UMF 28 para el reclutamiento

de pacientes.

XIV. FINANCIAMIENTO

Los aportados por los investigadores.

XV. FACTIBILIDAD

Este protocolo se considerd factible de llevar a cabo debido a que la Unidad Médica Familiar
cuenta con la poblacion adscrita suficiente para completar la muestra, asi mismo se considero a la
poblacion blanco que mensualmente acude a la consulta de valoracion y que cuenta con la
prescripcion de benzodiacepinas como tratamiento del insomnio convirtiéndose asi en uno de los

principales motivos de consulta en el primer nivel de atencion.

XVI.  LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Al ser un estudio de tipo observacional no podemos incidir en los cambios terapéuticos de los
pacientes, sin embargo, este estudio ayudé a visibilizar el problema de la calidad del suefio por
insomnio en los pacientes que cotidianamente son tratados por benzodiacepinas, para que, estudios
posteriores de tipo prospectivo o ensayos clinicos se puedan llevar a cabo. Otro de las limitaciones
es la falta de instrumentos de medicion de calidad del suefio, disefiados con poblacion mexicana,
en este sentido, se decidié emplear el cuestionario de Pittsburg por ser el utilizado con mayor
frecuencia en estudios similares, pero es necesario recordar la importancia del desarrollo de

instrumentos de medicion de calidad de suefio de calidad y realizados en nuestra poblacion.
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XVII.  SESGOS
e Sesgos de seleccion: Se evitd eligiendo a los sujetos de estudio empleando un muestreo no

probabilistico y posteriormente se seleccionaron de manera aleatoria a aquellos pacientes
que cumplan los criterios de inclusion.

e Sesgo de informacién o medicion: Se evitd mediante la aplicacion de un instrumento que
ya se encuentra validado a nivel mundial y que se ha aplicado a la poblacion mexicana.
Para su correcto llenado se otorgd instrucciones claras y precisas para su correcto llenado,
asi como, el tiempo suficiente sin algin tipo de coercion para que el paciente lo contestara.

e Sesgo de confusion: Se evitd realizando el analisis de datos con asesoria de un asesor

metodoldgico especialista en investigacion.

XVIIl.  ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD
No se considerd aspectos de bioseguridad en el presente estudio.
XIX. CONFLICTO DE INTERESES

Los investigadores declaran no tener conflicto de intereses.
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XX. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

PROTOCOLO: “Efecto del tratamiento con benzodiacepinas y su impactoen la calidad del
suefio en pacientes con insomnio”
INVESTIGADORES: Dr. Oscar Baltazar Gutiérrez Mat 97372610
Dra. MontesRangel Laura Alondra Mat 97379557
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XXI.  RESULTADOS

La poblacion implicita en la muestra del presente estudio se conformé por un total de 246
pacientes de edad entre 32 y 79 afios con una media de 66 afios (DE % 9.8), de ambos sexos adscritos
a la Unidad de Medicina Familiar N#28 Gabriel Mancera. De los pacientes en estudio el 32.9%

corresponden al sexo masculino y 67.1% al sexo femenino.

Con base a los datos recolectados, la escolaridad mas frecuente fue bachillerato (43.9%),
seguido de licenciatura (23.2%), secundaria (20.3%), primaria (8.9%), posgrado (2%) y cuatro sin
estudios (1.6%). En cuanto al estado civil el que predominod fue el casado (67.5%) seguido de
soltero (17.5%), divorciado (8.1%), otro (4.1%) y union libre (2.8%).

Con relacion a las comorbilidades el 28.5% (n=70) padecian diabetes tipo 2, 47.6% (n=117)
hipertension arterial sistémica, 0.4% (n=1) enfermedad renal cronica, 22.4% (n=55) ansiedad y
22.4% (n=55) depresion de los cuales solo el 20.3% (n=50) recibian tratamiento farmacoldgico
antidepresivo (ver tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas basales y sociodemograficas de la poblacion en estudio

Variable Frecuencia (n) Porcentaje (%)
Edad, n (DE) 66 + 9.85
Sexo

Mujer 165 67.1
Hombre 81 329

Escolaridad
Sin estudios 4 1.6
Primaria 22 8.9
Secundaria 50 20.3
Bachillerato 108 43.9
Licenciatura 57 23.2
Posgrado 5 2

Estado Civil
Casado 166 67.5
Soltero 43 17.5
Unidn libre 7 2.8
Divorciado 20 8.1
Otro 10 4.1
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Comorbilidades

Diabetes tipo 2 70 28.5
HAS 117 47.6
ERC 1 0.4
Ansiedad 55 22.4
Depresion 55 22.4
Uso de antidepresivos
Si 50 20.3
No 196 79.7

*Las caracteristicas basales de la poblacion fueron calculadas con base al nimero total de sujetos en la investigacion (n=246).

Ahora bien, con relacion a la polifarmacia, el 90.7% de los pacientes (n= 223) tenian
polifarmacia, 0.8% (n=2) usaban antipsicoticos y el 5.7% (n=14) empleaban hidroxicina en
conjunto de benzodiacepinas como adyuvante de tratamiento sedante para el manejo del insomnio.
De las benzodiacepinas mas recetadas en la unidad, el 92.7% (n=228) de los pacientes empleaban
clonazepam 228 (92.7%), seguido de alprazolam con el 4.9% (n=12), diazepam y bromazepam

cada uno con 3 pacientes respectivamente con el 1.2% (ver tabla 2).

Tabla 2. Polifarmacia y uso de medicamentos en pacientes con insomnio

Variable Frecuencia Porcentaje
Polifarmacia
Si 223 90.7
No 23 9.3
Uso de antipsicoticos
Si* 2 0.8
No 244 99.2

Tipo de benzodiacepina

Clonazepam 228 92.7
Alprazolam 12 4.9
Diazepam 3 1.2
Bromazepam 3 1.2

* La quetiapina fue empleada en los dos pacientes con uso de antipsicéticos
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La siguiente grafica, explica de forma visual la distribucion de la presencia de polifarmacia,

asi como, el uso de las distintas benzodiacepinas en la poblacién estudiada.
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Grafica 1. Polifarmacia y uso de medicamentos en pacientes con insomnio.

En lo que respecta a la valoracion de la calidad del suefio con el instrumento de evaluacion
(PSQI) la hora promedio de dormir de los 246 pacientes fue a las 20:56 horas con una media de
periodo de latencia del suefio de 39 minutos y en cuanto a la hora de levantarse se registré un
promedio a las 6:53 horas. Asi mismo se valoré el niUmero de horas aproximadas en las que el
paciente percibid haber dormido verdaderamente obteniendo un promedio de 4 horas entre los 246
participantes (ver tabla 3).

Se registré una calidad del suefio subjetiva buena en el 37.8% (n=93) de los participantes,
mientras que el 32.5% (n=80) la reportaron como bastante mala y 29.7% (n=73) como mala, sin

embargo, la eficiencia del suefio en estos pacientes en promedio fue del 55%.

Ahora bien, con relacion a las alteraciones del suefio el 82.1% (n=202) de los pacientes,
registré haber tenido tres 0 mas veces a la semana problemas para dormir a causa de despertares

durante la noche, de los cuales, el 11.4% (n=28) lo hacian para ir al servicio.

Otro punto para describir es el uso de medicamentos para dormir, el cual registré que el 95%
(n=236) de los pacientes requirieron el uso de medicamentos hipnoticos tres 0 mas veces a la
semana para poder conciliar el suefio y sélo el 4.1% (n=10) lo requirieron una o dos veces a la

semana.
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Posteriormente, se valor6 la disfuncion diurna la cual se registr6 Unicamente en el 19.9%
(n=49) de los pacientes con tres 0 mas veces a la semana, 15% (n=37) una o dos veces a la semana,
y el 16.3% (n=40), menos de una vez a la semana, mientras que el 48.8% (n=120) no lo presentd

en el altimo mes.

Tabla 3. Evaluacion de los componentes de la calidad del suefio

Calidad del suefio

Horarios promedio

Hora de dormir 20:56 horas
Latencia del suefio 39 minutos
Hora de levantase 06:53 horas
Numero subjetivo de horas dormidas 4 horas

Calidad subjetiva del suefio, n (%0)

Bastante buena 93 (37.8)
Bastante mala 73(29.7)
Muy mala 80 (32.5)
Eficiencia del suefio habitual 55%

Alteraciones del suefio, n (%0)

Despertares nocturnos 245 (99.6)
Ir al servicio 57 (23.2)
No poder respirar bien 14 (5.7)
Roncar 50 (20.3)
Sentir frio 0(0)
Sentir demasiado calor 15 (6.1)
Pesadillas 0 malos suefios 11 (4.5)
Dolor 11 (4.5)
Uso de medicamentos para dormir, n (%0)

Una a dos veces a la semana 10 (4.1)
Tres 0 mas veces a la semana 236 (95.9)

Disfuncion diurna, n (%)

Ninguna vez en el Gltimo mes 120 (48.8)
Menos de una vez a la semana 40 (16.3)
Una o dos veces a la semana 37 (15)

Tres 0 mas veces a la semana 49 (19.9)
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Finalmente se estandarizo el instrumento empleado para la recoleccion de datos de tal forma
que se evalud el requerir atencién medica o en caso necesario tratamiento medico segun la calidad
del suefio, asi pues, se obtuvo que el 53.3% (n=131) de los pacientes requirieron atencion medica
y tratamiento especializado y el 46.7% (n=115) reportaron un problema grave del suefio (ver tabla
4).

Tabla 4. Seguimiento de los pacientes con insomnio segun su calidad del suefio.

Seguimiento segun la calidad del suefio Frecuencia Porcentaje
Sin problema de suefio

Merece atencion médica 0 0
Merece atencion y tratamiento médico 131 53.3
Problema grave de suefio 115 46.7
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XXIl. DISCUSION

El insomnio es uno de los principales trastornos del suefio que hoy en dia es considerado como
un problema de salud pdblica a nivel mundial, debido a los gastos y a las complicaciones
secundarias que causa tanto fisicas, psicolégicas y socioecondmicas, las cuales se encuentran

relacionadas con la calidad y cantidad del suefio de los pacientes.

La ENSANUT MC 2016 nos dio a conocer la magnitud epidemioldgica de este trastorno en
México y documentd que un tercio de la poblacion mexicana adulta presenta dificultades para
dormir, uno de cada cinco presenta insomnio mas de tres veces por semana, siendo mas frecuente
en mujeres, con una mayor incidencia en areas urbanas y en aquellos pacientes con comorbilidades,

principalmente hipertension arterial sistémica. 3

Este panorama epidemioldgico descrito con anterioridad nos permite confirmar varias
caracteristicas sociodemogréaficas que encontramos en el estudio que llevamos a cabo. Para el
presente estudio se recolectd una muestra de 246 pacientes de ambos sexos adscritos a la Unidad
de Medicina Familiar N° 28 Gabriel Mancera con un rango de edad entre 18 y 79 afios edad los
cuales compartieron dos caracteristicas principales, el diagndstico de insomnio y el tratamiento de
esta patologia a base de benzodiacepinas con la finalidad de valorar su calidad del suefio mediante
el IPSQ.

De acuerdo con los datos que se obtuvieron encontramos un mayor nimero de participantes del
sexo femenino, esto se puede explicar ya que el insomnio es una patologia que afecta

principalmente a las mujeres con una incidencia mayor en relacion con los hombres.

Tandon Vishal et.al. 2022, reporté que aproximadamente que del 16 al 47% de las mujeres en
la perimenopausia presentan algun trastorno del suefio seguido del 33 a 51% en la edad
menopausica y 35 a 60% en la edad posmenopausica. Este aumento en la incidencia se debe
principalmente debido a los cambios hormonales propios de la edad y explica claramente por qué
nuestra poblacion de estudio estd conformada en su mayoria por mujeres en etapa

posmenopausica.

Como es bien sabido, el insomnio puede ser de curso agudo, subagudo o crénico. En nuestro

caso todos los casos estudiados padecian de insomnio desde hace mas de un afio lo cual confirma
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que el insomnio crénico se relaciona con una alta tasa de recurrencias y recaidas. Un estudio de
cohorte de 3073 pacientes seguidos anualmente durante 5 afios realizado por Morin et.al. 2020,
reporto que el 70.7%, 49.4% y 37.5% de los pacientes presentaban persistencia de la sintomatologia
al afio, tres y cinco afios de seguimiento y el 86%, 72.4% y 59.1% de los pacientes con trastorno
de insomnio persistian con el sindrome de insomnio a al afio, tres y cinco afios respectivamente.
En relacién con las tasas de remision se reportd una tasa de remision del 29.3%, 50.6% y 62.5% a
1, 3 y 5 afios de seguimiento y el 41.6% experimentd una recaida después de la remision de su
insomnio esto explica por qué un cuadro de insomnio crénico requiere un seguimiento a largo plazo

y por ende requiera una prolongacion del tratamiento ya sea no farmacolégico o farmacoldgico.®

La comorbilidad que se presentd con mayor frecuencia en nuestros pacientes con insomnio fue
la hipertension arterial sistémica con un 47.6%. En este sentido podemos confirmar que el insomnio
se asocia con comorbilidades como la hipertension arterial y la diabetes tipo 2 lo cual incrementa
la morbimortalidad en estos pacientes, debido a su asociacion con el aumento del riesgo
cardiovascular. Uno de los estudios epidemiologicos prospectivos de la cohorte de Peen State
realizado por Fernandez-Mendoza et.al en 2012 en donde se siguid a 786 pacientes con insomnio
cronico durante siete afios y medio, demostré una asociacion significativa en donde se aumentaba
al doble el riesgo de HAS en los pacientes con insomnio cronico (OR, 2,24; IC del 95 %, 1,19-
4,19; p = .010). Asi mismo, a menor duracion objetiva del suefio (<6h) la probabilidad de HAS
aumento casi cuatro veces (OR, 3,75; IC del 95 %, 1,58-8,95; p = 0,012). Este dato es de suma
importancia ya que el 91.9% de nuestros pacientes en estudio refirieron una duracion objetiva del

suefio menor a 6 horas.®®

El insomnio también presenta una alta comorbilidad con las enfermedades psiquiatricas.
Weissman et al. 1997, evaluaron una encuesta epidemioldgica en tres comunidades de EE.UU y
evaluaron a méas de 10 000 adultos durante un afio con el fin de relacionar la presencia de insomnio
con algun trastorno psiquiatrico y descubrieron gque el insomnio correlacionado con un trastorno
psiquiatrico se asocio a un mayor riesgo de desarrollar trastornos de panico, abuso de alcohol y
sobre todo depresion mayor dentro del afio de seguimiento. En este sentido aunque el insomnio no
es un factor que predice la aparicion de una futura de depresion, sin embargo, la presencia de
insomnio aumenta el riesgo de desarrollar algin episodio de depresion mayor en un 17-50% si el

insomnio tiene una duracion minima de al menos dos semanas. En nuestro estudio sélo el 22.4%
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tiene antecedente de depresion y aunque no es un ndmero representativo, se considera
indispensable identificar esta comorbilidad con el fin de dar un tratamiento mas integral para

mejorar la calidad del suefio.®’

En relacién al tratamiento farmacol6gico, como es bien sabido existen multiples farmacos que
ayudan al tratamiento de esta patologia, sin embargo, el uso de hipnéticos sedantes como las
benzodiacepinas para el tratamiento del insomnio es una préactica muy comun en el &mbito médico
que se ha popularizado en los ultimos afios, a pesar de nuevas actualizaciones de tratamiento. En
2012 el Ministerio de Salud de Francia través de la Agencia de Seguridad Sanitaria de los Productos
de salud intent6 disminuir el uso inadecuado de las benzodiacepinas con el fin de disminuir el
periodo de prescripcion, sin embargo, en muchos casos el tiempo de duracion del tratamiento se
llega a prologar por meses e incluso afios como es el caso de nuestros pacientes estudiados, los

cuales llevan usando benzodiacepinas durante mas de un afio.®

El uso prolongado de estos medicamentos puede explicarse mediante dos factores, el primero
la dependencia que generan, la tolerancia que aparece uno a dos meses de iniciar el tratamiento y
la suspensidn brusca que genera un insomnio de rebote el cual puede llegar a ser mas severo que

el cuadro original de insomnio y perpetuar el uso de estos farmacos.

En relacion a la polifarmacia, encontramos que el 90.7% de nuestros pacientes consumen mas
de tres medicamentos al dia esto relacionado con las comorbilidades que padece, sin embargo,
sabemos que las benzodiacepinas pueden presentar diversas interacciones medicamentosas con
farmacos comunes como los bloqueadores de canales de calcio, omeprazol, los ISRS y los
antiretrovirales, los cuales aumentan su concentracion plasmatica, y por ende, el efecto de las

benzodiacepinas haciendo mas probable la presencia de efectos adversos.

Ahora bien, en cuanto a su impacto en la calidad del suefio, observamos que las
benzodiacepinas disminuyen el tiempo de latencia para el inicio del dormir, sin embargo, en nuestro
estudio el tiempo promedio de latencia se calcul6 en 39 minutos lo cual resulta patolégico, ya que,
en promedio el tiempo normal de latencia es de 10 min lo cual concuerda con el uso crénico de

benzodiacepinas en nuestros pacientes.

Otro efecto es que reducen el nimero de despertares nocturnos, sin embargo, en nuestro estudio

se reportd que el 82.1% de nuestros pacientes presentaban despertares nocturnos tres 0 mas veces
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a la semana. En cuanto a las benzodiacepinas y su impacto sobre la arquitectura del suefio, sabemos
que, tanto las benzodiacepinas como sus analogos reducen el suefio REM afectado negativamente
la consolidacion de la memoria, asi mismo, acortan la fase de suefio profundo lo que se traduce en
un suefio menos reparador el cual condiciona un impacto negativo en la calidad de vida de los
pacientes. En este estudio no se demostrd dicho impacto negativo ya que en el componente 7 del
IPSQ en donde se valora la disfuncion diurna sélo 19.9% de los pacientes reportaron somnolencia
diurna mientras realizaba sus actividades de rutina y solo en el 14.6% se presentd una afectacion
en el estado de animo, sin embargo, aunque la proporcidn de pacientes no es alta, no hay que olvidar
estos aspectos en la atencién integral de los pacientes con datos de insomnio y uso crénico de

benzodiacepinas en el primer nivel de atencion.

Finalmente en cuanto a la calidad subjetiva del suefio encontramos que nuestros pacientes con
insomnio crénico tratados con benzodiacepinas califican su suefio como malo en un 29.7%,
bastante malo en un 32.5% y bastante buena en un 37.8% lo cual no se relaciona con el resultado
obtenido en el componente cuatro de nuestro instrumento en donde se calculd una eficacia de suefio
normal de 55% un resultado que se relaciona con patrones de suefio mas largos y mayor latencia
del suefio, es decir, mientras mas tiempo se necesite para conciliar el suefio menos eficiente sera el

suefio efecto que se reporta en nuestro estudio.
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XX, CONCLUSIONES

En el presente estudio observamos que la eficacia de suefio normal de los pacientes con
insomnio adscritos a la Unidad de Medicina Familiar N? 28 Gabriel Mancera los cuales estaban
bajo tratamiento con benzodiacepinas fue del 55% lo cual se relaciona con una mala calidad del

suefio.

Sin embargo, dentro de los factores que pudieron afectar este resultado encontramos la edad
de los participantes, ya que, la edad promedio se calculdé en 66 afios. Como bien sabemos la
arquitectura del suefio cambia con la edad, por ende, a mayor edad mayor ndmero de
modificaciones en la estructura del suefio lo cual puede tener un impacto negativo en la percepcion

de la calidad del suefio.

Otro factor que intervino en los resultados fue la ocupacion, ya que, el 72% de nuestra
poblacion en estudio era pensionada o se dedicaba al hogar y como bien sabemos el estrés, las
actividades de diario y los horarios del suefio son completamente diferentes a una poblacion

trabajadora.

Dentro de las comorbilidades seria de importancia indagar si a mayor numero de
comorbilidades mayor es la probabilidad de tener un impacto negativo en la calidad del suefio ya
que en nuestro estudio Gnicamente se estudiaron aquellas enfermedades que aumentaban el riesgo

cardiovascular.

En relacion a lo anterior se demostr6 que existe una asociacion entre el consumo de
benzodiacepinas y la calidad del suefio lo cual amerita una reflexion en relacion a la terapéutica
empleada sobre todo en lo que respecta a los médicos de primer contacto los cuales pueden iniciar
un tratamiento individualizado para cada paciente tomando en cuenta la edad del paciente, las
comorbilidades que padece, su uso en poblaciones de riesgo, como los adultos mayores, el tiempo
de uso y valorar siempre el riesgo / beneficio a largo plazo con el objetivo de mejorar la calidad
del suefio de nuestros pacientes, ya que, esto impactaria de forma favorable en la calidad de vida

de nuestros pacientes.

Cabe sefialar que dentro de las principales limitaciones que se identificaron en nuestro estudio

se encuentra el tipo de estudio en donde no es posible comparar una relacion causal entre nuestras
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variables por lo que se requieren estudios observacionales longitudinales en los cuales se estudie
la historia natural del insomnio, asi como, los principales factores de riesgo que incrementan la

incidencia de este padecimiento y comparar el efecto de diferentes medicamentos sobre la calidad
del suefio.
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XXV.  ANEXOS

1. Instrumento de recoleccion de datos Y

SEDE: UMF 28, IMSS COLONIA DEL VALLE CDMX @

IMSS

SEGURIDAD ¥ SOLIBARIDAD SOCIAL

INVESTIGADORES: DR. OSCAR BALTAZAR GUTIERREZ MAT 97372610, DRA. MONTES
RANGEL LAURA ALONDRA, MAT 97379557

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

NUMERO | VARIABLES

1 | NOMBRE
2 NSS
3 EDAD SEXO
4 ‘ el o [A) SIN ESTUDIOS _[B) PRIMARIA C) SECUNDARIA D) BACHILLERATO | E) LICENCIATURA
5 |
6 ‘ESTADO (@|Y[|BNN] A) CASADO (A) B) SOLTERO (A) C) UNION LIBRE D) DIVORCIADO /¢ 7o
SOLTERO
7 el J\e o\ | A) PROFESIONISTA | B) CARRERA TECNICA | C) COMERCIANTE | D) EMPLEADO | E) HOGAR
8 F) PENSIONADO | G) ESTUDIANTE H) OTROS |
HIPERTENSION
9 DIABETES 2 A) sl B) NO ARTERIAL A) Sl B) NO
10 SNFERIMEDAD R B) NO ANSIEDAD A) Sl B) NO
RENAL CRONICA
11 DEPRESION A) Sl B) NO PoLIFARMACOA  BE B) NO
12 USO DE TRATAMIENTO ANTIDEPRESIVO CON FARMACOS A) Sl B) NO
13 USO DE TRATAMIENTO CON ANTIPSICOTICOS A) Sl B) NO
14 \ TIPO DE ANTIDEPRESIVO A) FLUOXETINA B) SERTRALINA C) VENLAFAXINA | D) PAROXETINA
15 E) MIRTAZAPINA F) ANFEBUTAMONA [G) IMIPRAMINA | H) AMITRIPTILINA
16 \ TIPO DE ANTIPSICOTICO A) QUETIAPINA B) OLANZAPINA _[C) RISPERIDONA
17 USO DE HIDROXICINA COMO TRATAMIENTO SEDANTE A) SI B) NO
18 CALIDAD DEL SUENO SEGUN CUESTIONARIO DE PITTSBURG A) BUENA B) MALA
19 | ESPACIO PARA SER EMPLEADO POR LOS INVESTIGADORES
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30 \ FIN DEL CUESTIONARIO
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2. Indice de calidad de suefio de Pittsburgh &q

Sede: UMF 28, IMSS Colonia del Valle, CDMX

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Investigadores: Dr. Oscar Baltazar Gutiérrez Mat. 97372610
Dra. Laura Alondra Montes Rangel Mat 97379557

INDICE DE CALIDAD DE SUENO DE PITTSBURGH
(PSON

AFELLIDOS Y NOMBRE: NIHYC
SEXO: e  ESTADO CIVIL:—————————  EDAD:—— FECHA:

INSTRUCCIONES:
Las siguientes preguntas hacen referencia a como ba dormido Vi sormalmente durante ¢l altimo mes. Intente ajustarse
en sus respuestas de la manera mfs exacta posible 4 1o ocurrido durante b mayor parte dz los dias y noches del altimo mes.

Muy Importante! CONTESTE A TODAS LAS PREGUNTAS

1, Durante of dltimeo mes, ; Cuill ha sido, normakmente, su bora de scostunse”
APUNTE SU HORA HABITUAL DE ACOSTARSE - -

2. ;Cuinto tiempo habrd tardado en dormirse, normakmente. las noches del ultimo mes !
APUNTE EL TIEMPO EN MINUTOS: —_—

3. Durante ol dithmo mes, 2o qué hora se ha levantado habitealmente por ks madana !
APUNTE SU HORA HABITUAL DE LEVANTARSE:
4. Cudntas horas caleuls gue habed dormido verdadernmente cada noche durante ¢l altimo mes? (El tiempo poede ser
diferente ol que Vd, permanezca en L caana),
APUNTE LAS HORAS QUE CREA HABER DORMIDO:  —n—— s

Parn cada una de las sguientes preguntas, clija Ia respuesta que mis sc ajuste a 0 caso. Inteate conlestas a TODAS las
preguntas.

5, Durante ¢l dltimo mes, cuintas veces ha tenido Vd. problemas para dormng 3 causa de:

a) No poder conciliar ¢l sueto en la primera media ¢) Teser o roncar ruidosamente:
hora: Ninguna vez en ¢l ditimo mes
Ningooa ver en el dltimo mes Menos de wna vex a la semani
Menos de una vez a la semana Una o dos veces a ba semana

Una o dos veees o la semana Tres o nuds veoes a la semana
Tres o mils veces o la sonsana

1]
1

) Sentir fricc
Ningunu vez en ¢l altimo mes
Menos de una vez a la semana
Una o dos veces o o semann
Tres o mas veces i la semnnn

b) Despertarse durante la noche o de madragada:
Ninguna ver on ol Qlthmo mes
Menos de unn vez a ln semaona
Una o dos veces a la semuana
Tres o mbs vees a ln semana

]

g) Sentir demasindo calor:
Ninguna vez en ¢l 0o mes
Menos de uni vez o Iy semana
Una ¢ dos veoes a la scamana
Iyes O mas veoes o la semana

<) Teper que kevantarse pari ir al servicu
Nimguna vez ¢n el oltimo mes
Menos de una vez a la semana
Una 0 dos veces a la scmana
1res o mis veces a la semana

]

i

d) No poder respivar buen: h) Tener pesadilias o smalos suefoss:
Ninguna vez en el dltimo mes Ningura vez en ¢l dltimo mes
Menos de unn vez o ba semana Menos de una ver a la semana
Una o dos veoes a s semana Una 0 dos veces o la semana
Tres o mids veces o la semann Tres o mis veces 4 b semana

]
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Sede: UMF 28, IMSS Colonia del Valle, CDMX

Investigadores: Dr. Oscar Baltazar Gutiérrez Mat. 97372610

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Dra. Laura Alondra Montes Rangel Mat 97379557

1) Sufrir dodores:
Ninguna ver en ef uflm mes
Meros de una vez a ln semuna
Una o dos veces & ks semana
Tres 0 mis veces 2 la semann

|

il Otras razones (por favor, describalas a continua:
cidn):

Ninguna vez en ¢l 0lmo mes
Menos de una vez a la sotmana
Una 0 dos veces o k= semana
Tres 0 mas veces 2 la semana

A

6, Duronte ¢l iiltimo mes, [ como valorria, en con-

junto, ln cabidad de su sueii!
Bastante buenu
Bucna
Mala
Bastante mala

7. Durante ¢l Mtlmo mes, [ cuidntas veces habra to
mado medicinns (por su cuenta o recetadas por el
médico) para darmar !

Ninguna vez en ¢l dltimo mes
Mcoos de uni vez o la setsnn _
Una 0 dos veces a la semann _—
Tres 0 mis veces & la semana

8. Durante ¢l oltimo mes, jcuintas veces ha sealido
somnolencia mientras conducia, comia, o desarro-
Maba algunn otra sctividsd?

Ninguna vez en ¢l dltimo mes
Menos de una voz b semana
Una o &os veces a la semany
‘Tres o mis veoes & lu semunna

1]

9, Durante ¢l iiltimo mes, (D representado para Vd.
mucho problema el stener animoss para realizar
akguna de las actividades detalladas en Ly pregunta
anterioe?

Ningdn problems
Solo un leve problemna
Un problema

Un grave problensa
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10, Duerme Vi solo o acompadiado?
Holo
Con alguien en otra kabalacon
En fn misma habitacién. pero en
Otra cama
En Iy misma Gima

inl

POR FAVOR. SOLO CONTESTE A LAS
SIGUIENTES PREGUNTAS EN EL CASO DE
QUE DUERMA ACOMPANADNO.

Si VA, tiene pareja o compatero de habitacidn, pre-

glintele st Jurante el altimo mes Vi ba tenido:

0) Rongusdos ruidosos,
Ninguna vez en el dltimo mes
Menos de una vez a la seamana
Una o dos veces a Lt semunn
Tres o mis veoes i Lo semang

]
| |

b) Grandes puusis cotre respiraciones macolras duer-
me
Nisguna ver en el dlumo mces
Menos de unn vez a s semuni
Una o dos veess o la ssmana
Tres o mads voces i In semana

i

¢) Sacudidas 0 espasmos de prermas micntrias duerme
Ninguna vez en el Uil mes
Menos de ana ver a la semann
Um0 dos veees a ka semana
Tres o mas veces » la semana

¢y Episodios de desonentacidn o confusion mientras
duerme

Ninguna vez en el dltimo mes
Menos de una vex a la semana
Una 0 &os veces a la semuny
Tres 0 mas voces a la semana

¢) Otros inconvensenics mientras Vd. duerme (Poe
favor, describalos o contipuacion )

Ningunan vez en ¢l dtimo mes
Mepos de unn ver o ln semana
Una 0 Jos veces a la semana
Tres o mis veces & s semm



3. Carta de no inconveniente

#77 coppERNODE | B s ey
i/ MEXICO | T S

Y2023, Afo de Francisco Villa El Revolucionario del Pueblo®

Ciudad de México, a 15 de Febrero de 2023

COMITE LOCAL DE INVESTIGACION EN SALUD
0.0.AD.COMX SUR
PRESENTE.

Par medio de |a presante, manifiesto gque NO EXISTE INCONVENIENTE en qgue s lleve

4 cabe el protocolo de investigacion: “EFECTO DEL TRATAMIENTO CON
BENZODIACEPINAS Y SU IMPACTO EN LA CALIDAD DEL SUERO EN PACIENTES CON
INSOMNIO® an 1a Unidad 8 mi cargo, bajo la responsabilidad del investigador principal
Dr. Oscar Baltazar Gutierrez, adscrito a la UMF, 28, con Matricula 8737260 y
colaboradera Médica Residente de Segundo Afo Ora. Laura Alondra Montes Rangel
con Matricula 87373557,

El presente protecolo tiene como objetive: “Conocer la relacion entre el tratamiento
farmacelégico del Insomnlo a base de benzodiacepinas y su Impacto en la calidad del
suefio de los pacientes adscritos a la Unidad de Medicina Familiar No. 28, IMSS
Mediante el indice de calidad del suefio de Pittsburgh. *

Sin mas por el momente, aprovecho ¢l madio para enviarle un cordial salude.

ATENTAMENTE

NAVARRO VILLANUEVA
de Medicina Familiar No. 28 *Gabriel Mancera®™ IMSS.

Tl Salw o M BI0, Adna il b Bas P Ddbiows, 0. OXOC, COME. Te By ISR 200 ITYD AN ARMLL AT

N e RS R R 2 LA SN A S SRR NN £
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Tabla 5. Céalculo del tamafo de la muestra

Tamano de la muestra para la frecuencia en una poblacion

Tamafio de la poblacion (para el factor de correccion de la poblacion finita o fep)(V):227483

frecuencia % hipotética del factor del resultado en la poblacion (p): 20%+/-5
Limites de confianza como % de 100(absoluto +/-%0)(d): 3%
Efecto de disefio (para encuestas en grupo-EDFF): 1
Tamaino muestral (#) para Varios Niveles de Confianza
IntervaloConfianza (%) Tamano de la muestra
95% 246
80% 106
90% 174
97% 302
99% 424
99.9% 691
99.99% 965
Ecuacion

Tamaiio de la muestra n = [EDFF*Np(1-p))/ [(d*/Z*]_y/»*(N-1)+p*(1-p)]
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Figura 1. Disefio del estudio

“EFECTO DEL TRATAMIENTO CON BENZODIACEPINAS Y
SU IMPACTO EN LACALIDAD DEL SUERO EN PACIENTES
CON INSOMNIO”

!

Objetivo: Se determind el impacto del uso de
benzodiacepinas en la calidad del suefio de los
derechohabientes que padecen de insomnio en la
Unidad de Medicina Familiar N°28 medianteel indice
de calidad del suefio de Pittsburah (IPS).

A 4

Tipo de estudio: Transversal analitico

Criterios de inclusion:

o Derechohabientes vigentes de la UMF N°28, edad entre
20 y 80 afios.

e Cualquier género.

e Contar con el diagndstico de insomnio en el SIMF.

o Tener tratamiento farmacoldgico con benzodiacepinas.

o Firma del consentimiento informado para participar en el
estudio.

Criterios de exclusion:
¢ Pacientes con antecedente de epilepsia.
e Pacientes alcohdlicos.
e Presencia de toxicomanias que consuman (marihuana,
cocaina, éxtasis etc.).
e Uso cronico de neurolépticos como pregablina o
gabapentina.

»l
Vl

Pacientes incluidos: 246 !

A

Material y métodos: Previa autorizacion del Comité Local de
Investigacion se invitd a participar a los pacientes que contaban con
los criterios de inclusion y aceptaron participar en el estudio
mediante el uso de consentimiento informado, se les aplicé el
instrumento de recoleccion de datos y el inventario de Pittsburgh
para evaluar la calidad del suefio.

Anadlisis estadistico: Se llevé a cabo en el programa estadistico
de SPSS, las variables cualitativas se reportaron en graficas y
cuadros, para las variables cuantitativas se analizo el tipo de
distribucién mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov y se
procedid a realizar el anélisis entre las variables que resultaron
de interés, para las variables cuantitativas se calcularon medidas
de tendencia central y de dispersion.

Resultados:

\ 4

Se obtuvieron un total de 246
pacientes de los cuales la mayoria fue del sexo
femenino, el farmaco mas comuin empleado para <

tratar el insomnio fue el clonazepam, y en
conjunto méas del 60% de los pacientes present6
una mala calidad del suefio.
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