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Abstract

Objective: To assess potentially inappropriate prescribing (PIP)
using Beers (2012 version) and STOPP (2008 version) criteria in
polypharmacy, community-dwelling, older patients.

Methods: From the information collected in the invoicing data
of the prescriptions and the electronic medical records, a sam-
ple was selected of 223 >65-year-old patients who were taking
simultaneously 10 or more drugs per day. Beers and STOPP
criteria were separately applied, and the results obtained with
the two methods were compared.

Results: A total of 141 (63.2%) patients presented at least one
Beers criterion. The two most frequently observed Beers crite-
ria independent of diagnosis were the use of benzodiazepines
and the use of non-COX-2-selective non-steroidal anti-inflam-
matory drugs. With regard to Beers criteria considering diag-
nosis, the most frequent were the use of anticholinergic drugs
in patients with lower urinary tract symptoms or benign pros-
tatic hyperplasia, and the use of benzodiazepines, antipsycho-
tics, zolpidem or H,-antihistamines, in patients with demen-
tia or cognitive impairment. A total of 165 (73.9%) patients
had at least one PIP according to the STOPP criteria. Duplicate
drug classes and long-term use of long-acting benzodiazepines
were the two most frequent STOPP criteria.

Discussion: Our study identified a high frequency of PIP in poly-
medicated community-dwelling older patients. Simultaneous
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Resumen

Objetivo: Evaluar la prescripcidon potencialmente inapropiada
(PPI) mediante la aplicaciéon de los criterios Beers (versién 2012)
y STOPP (versién 2008) en pacientes mayores, polimedicados y
residentes en la comunidad.

Meétodos: A partir de la informacion recogida en los datos de
facturacion de recetas y de las historias clinicas electrénicas se
selecciond una muestra de 223 pacientes de 65 o mas afos,
que tomaban simultdneamente 10 o mas medicamentos/dia.
Se aplicaron separadamente los criterios de Beers 'y STOPP y se
compararon los resultados obtenidos con ambos métodos.
Resultados: Un total de 141 pacientes (63,2%) presentaban al
menos un criterio de Beers. Los dos criterios de Beers indepen-
dientes del diagnéstico observados con mas frecuencia fueron
el uso de benzodiazepinas y el uso de antiinflamatorios no este-
roideos no selectivos de ciclooxigenasa-2. Con respecto a los cri-
terios de Beers considerando el diagnoéstico, los mas frecuentes
fueron el uso de anticolinérgicos en pacientes con sintomas del
tracto urinario inferior o con hiperplasia benigna de préstata y el
uso de benzodiazepinas, antipsicéticos, zolpidem o antihistami-
nicos H,, en pacientes con demencia o deterioro cognitivo. Un
total de 165 (73,9%) pacientes tenfan al menos una PPl segin
los criterios STOPP. La duplicidad terapéuticay el uso prolongado
de benzodiazepinas de vida media larga fueron los dos criterios
STOPP mas comunes.

Discusion: Nuestro estudio identificé una alta frecuencia de PPI
en pacientes mayores, polimedicados y residentes en la comuni-
dad. La aplicacién simultanea de los criterios de Beers y STOPP
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application of Beers and STOPP criteria represents a useful tool
to improve prescribing in this population group.

KEYWORDS
Potentially inappropriate prescribing; Beers criteria; STOPP
criteria; Polypharmacy
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Contribution to Scientific Literature

Polypharmacy patients represent a population group
prone to receiving potentially inappropriate prescrip-
tions. Beers and STOPP Criteria are explicit methods to
assess the suitability of pharmacological treatment. This
study shows a frequent prescription of therapeutic dupli-
cation, benzodiazepines, and acetylsalicylic acid, without
clear indication, as well as non-steroidal anti-inflam-
matory drugs, in polypharmacy > 65-year-old patients.

Introduction

Medication prescription in older patients will often be
a complex process, due to the fact that they will usua-
lly present multiple comorbidities. Moreover, changes in
homeostasis, pharmacokinetics and pharmacodynamics
derived of aging will render older patients more prone
to suffer adverse reactions to medications, therefore in-
creasing morbidity and the need for medical care’.

Adverse reactions to medications represent around
7.2-16.8% of admissions of elderly patients in Internal
Medicine Units?#, and in many cases, a potentially ina-
ppropriate prescription (PIP) of medications is one of the
factors leading to hospitalization>®. This term refers to
those situations where the risk to suffer adverse events
is superior to clinical benefit, particularly when there are
safer and/or more effective therapeutic alternative op-
tions. Moreover, the use of drugs with a frequency, du-
ration or dose superior to their indication is also conside-
red inappropriate, as well as the use of medications with
a high risk of interactions, and therapeutic duplications.
On the other hand, it is also inappropriate to omit the
prescription of medications with a clearly demonstrated
indication for specific situations®'".

Implicit and explicit methods have been developed for
the assessment of PIP in older patients'. Implicit me-
thods are based on the clinical evaluation of patients
and their medication, and the most widely used is the
“Medication Appropriateness Index” (MAI) Method 3.
Explicit methods measure PIP by means pre-defined cri-
teria based on evidence and expert consensus. Among
these, Beers criteria'*"” and “Screening Tool of Older
Person’s Prescriptions/Screening Tool to Alert doctors
to Right Treatment” (STOPP/START)'" criteria are the
most widely used. Beers criteria were developed in U.S.
in 1997 and updated in 2003, 2012'® and 2015". In
their 2012 update'®, besides the review of molecules,

constituye una herramienta Util para mejorar la prescripcion en
este grupo de poblacion.
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there was an addition of pharmacological groups, and
information was included about the reasons upon which
PIP criteria are based. The STOPP/START criteria'® were
published in 2008 in Ireland, due to the limitations of
extrapolating Beers criteria to the European setting, and
the difficult application of the implicit methods; these
have been updated in 2015". The STOPP/START crite-
ria have demonstrated high reliability among evaluators,
and have been adapted to our setting?®?'. These criteria
are focused on potential problems associated with drug
treatment, in the setting of the comorbidities inherent to
older patients, and they detect not only overprescription
and PIP, but also treatment omissions?>23.

With the aim to assess PIP in>65-year-old polyphar-
macy patients and understand its prevalence, we conduc-
ted an analysis of prescriptions and electronic clinical re-
cords, applying Beers criteria'® and STOPP criteria’8, in the
relevant Primary Care Records from the Healthcare Area
Il of the Principality of Asturias Health System (SESPA).

Method

A descriptive, transversal study was conducted on
those prescriptions written at the health centres from the
SESPA Healthcare Area Il, for polypharmacy >65-year-old
patients. In 2011, this Healthcare Area had a population
of 28,808 inhabitants, and 8,117 (28%) of them were
65-year-old or older, according to the annual count of
Individual Health Insurance Cards.

The study was conducted based on the information
from: 1) invoicing data from the SESPA Pharmacy Depart-
ment, and 2) electronic clinical records (OMI-AP). Based on
the prescription invoice data, lists were drawn for drugs
prescribed to>65-year-old patients, who were taking
chronically 10 or more drugs/day during 6 or more conse-
cutive months (from October, 2010 to March, 2011). Tho-
se drugs with topical administration were excluded from
the drug count. For each pharmacological treatment, the
lists included the name of the molecule, its brand name,
the number of packages sold, and the date of invoicing.
This information was analyzed and compared with the
information from the electronic clinical history of those
patients included in the study. For drug analysis, the na-
tional codes and the Anatomical-Therapeutical-Chemical
(ATC) Classification codes were manually added to the
data matrix. Those medications that included combina-
tions of 2 or more active substances were accounted as
the number of active substances included.
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In order to assess PIP, the following criteria were used:
a) Beers criteria, independent of diagnosis (ID) and con-
sidering diagnosis (CD) (2012 version)'® and b) STOPP
criteria (2008 version)'®, adapted and translated into
Spanish by Delgado Silveira et al.?°. The assessments
applied for some of these criteria appear in table 1. In
each of the analyzed cases, the presence of any of Beers
criteria and STOPP criteria was studied. There was a
calculation of the frequencies and percentages of each
of the criteria analyzed. Comparisons were conducted
through Chi-Square test, using the IBM SPSS Statistics
22 Program.

Results

The treatments for 223 patients in total were analyzed,;
128 (57 %) were female, with a median 78-year-old [ran-
ge] age [65-96]. The median [range] of medications/day
taken by the patients in the study was 12 [10-19] me-
dications.

Beers Criteria

In total, 141 (63.2%) patients had at least one PIP
according to total Beers criteria (Table 2). The median
[range] of Beers criteria per patient observed was 1 [0-6].
Identified Beers criteria ID and CD are collected in Tables
3 and 4. The highest prevalence of Beers criteria was
found in those drugs acting at the Central Nervous Sys-
tem level, followed by those used for pain management,
and cardiovascular system drugs. Thus, in the Central
Nervous System section, 110 (ID) and 48 (CD) patients
had at least one Beers criterion; 35 patients presented
some ID criterion associated with pain management,
and in the cardiovascular system, 30 (ID) and 10 (CD)
patients had at least one Beers criterion.

The 3 most frequent Beers Criteria ID (Table 3) were:
1) use of benzodiazepines (ID 5.5), 2) use of non-COX
selective non-steroidal anti-inflammatory drugs (ID 8.2),
and 3) the use of alpha-1 adrenergic blockers in the
cardiovascular system (ID 4.1). Regarding Beers Criteria

Table 1. Assessment applied for some of Beers and STOPP criteria

Criterion Definition
BEERS
ID 6.5 Insulin (gradual demand) Constant changes in insulin dosing regimen, without
improvement in hyperglycemia and some occasional
record of hypoglycemia.
CD24 History of falls and fractures Any fall or fracture recorded within the last 3 months
or during the 6 months of follow-up.
CD 3.1 Chronic constipation At least 1 constipation period requiring the use of
laxatives.
CD 4.1 Chronic renal disease GFR<30 ml/min
STOPP
Al Digoxin at a long-term dose > 125mg/day with renal Renal failure: Estimated GFR<50 ml/min
impairment (increase in the risk of intoxication)
A2 Loop diuretics for dependent ankle oedemas, without Extended to patients without diagnosis of
clinical signs of heart failure (no evidence of their efficacy; decompensation due to hepatic cirrhosis, ascites,
support stockings are usually more adequate). arterial hypertension, or severe disease.
B12 SSRI with a history of clinically significant hyponatraemia  Hyponatraemia: Na* < 130 mmol/l, in the previous 2
(< 130mmol/l non-iatrogenic in the previous 2 months).  months.
E2 NSAID with moderate-severe hypertension In>1 arterial hypertension measurement.
E4 Long-term use of NSAID (>3 months) for relief of mild Excluding topical NSAID.
articular pain in osteoarthritis.
E6 NSAID with chronic renal failure (risk of renal function Renal failure: Estimated GFR <50 ml/min.

deterioration).

Any regular prescription of two drugs within the same
class: two opiates, NSAID, SSRI, loop diuretics, ACE
inhibitors (monotherapy within one single class must be
optimized before considering switch to another drug
class). This excludes duplicate prescriptions of drugs that
can be needed on demand: inhaled beta, agonists (long
and short-acting) for COPD and asthma, or opiates for
management of breakthrough pain.

Duplicate medications: molecules included in the
same pharmacological subgroup (third level in the
ATC Classification).

Two concurrent antiaggregant drugs during> 1 year.

GFR: glomerular filtration rate; NSAID: non-steroidal anti-inflammatory drugs; SSRI: selective serotonin reuptake inhibitors: ACE inhibitors: an-
giotensin converting enzyme inhibitors; ATC: anatomical-therapeutical-chemical; COPD: chronic obstructive pulmonary disease.



Beers versus STOPP criteria in polyharmacy community-dwelling older patients

Farm Hosp. 2016;40(3):150-164 - 153

Table 2. Distribution of the criteria observed in the analyzed sample

Criteria Beers STOPP Beers vs STOPP
n % n % P (x%)

None 82 36.8 58 26.1 <0.05

Some 141 63.2 165 73.9

1 71 31.8 77 34.5 0.61

2 37 16.6 BB} 14.8 0.70

3 19 8.5 34 15.2 <0.05

4-6 14 6.3 21 9.4 0.29

Patients, total 223 100 223 100

Table 3. /dentified Beers Criteria Independent of Diagnosis (ID)

Beers criteria (ID)

Patients [n=223]

n %
ID 5 CENTRAL NERVOUS SYSTEM 110 493
ID 5.5 Benzodiazepines
Lorazepam (41), Alprazolam (19), Clorazepate (10), Diazepam (9), 84
Alprazolam + Clorazepate (2), Alprazolam + Flurazepam (2), Clorazepate +Lorazepam (1)
ID 5.2 First and Second Generation Antipsychotic Drugs
Quetiapine (5), Haloperidol (2), Risperidone (2), Aripiprazole (1), Olanzapine (1) 11
ID 5.8 Non-Benzodiazepine Hypnotics
Zolpidem (9) 9
ID 5.1 Tricyclic Antidepressants
Amitriptyline (4), Clomipramine (1), Doxepin (1) 6
ID 8 PAIN MANAGEMENT 35 15.7
ID 8.2 Selective Non-COX NSAID
Ibuprofen (14), Diclofenac (13), Meloxicam (3), Naproxen (1), Diclofenac +Ibuprofen (1),
Diclofenac+Naproxen (1), Ibuprofen +Naproxen (1) e
ID 8.3 Indomethacin 1
ID 4 CARDIOVASCULAR SYSTEM 30 13.4
ID 4.1 Alpha-1 Blockers
Doxazosin (15), Doxazosin + Terazosin (1) 16
ID 4.3 Class Ia, Ic, lll Antiarrhythmic Drugs
Amiodarone (8), Dronedarone (5) 13
ID 4.6 Spironolactone >25 mg/day 1
ID 6 ENDOCRINE SYSTEM 3 1.3
ID 6.5 Insulin (gradual demand) 3
ID 1 ANTICHOLINERGIC DRUGS 2 0.9
ID 1.1. First Generation Antihistamines
Hydroxyzine (2) 2

NSAID: non-steroidal anti-inflammatory drugs; COX: cyclooxygenase.

CD (Table 4), the three most frequently observed criteria
were: 1) the use of inhaled anticholinergic drugs or stron-
gly anticholinergic drugs, except for urinary antimusca-
rinic drugs with lower urinary tract symptoms or benign
prostatic hyperplasia (CD 4.3), 2), the use of benzodiaze-

pines, antipsychotic drugs, zolpidem or H, antihistami-
nes, in patients with dementia or cognitive deterioration
(CD 2.3), and 3) selective serotonin reuptake inhibitors,
benzodiazepines, zolpidem or antipsychotic drugs in pa-
tients with a history of falls and fractures (CD 2.4).
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Table 4. /dentified Beers Criteria Considering Diagnosis (CD)

Beers criteria (CD)

Patients [n=223]

n %
CD 2 CENTRAL NERVOUS SYSTEM 48 21.5
CD 2.3 Dementia and cognitive deterioration
Benzodiazepines (13), Benzodiazepines +Antipsychotic Drugs (3), Antipsychotic Drugs (2), 21

Zolpidem (2), H2 Antihistamines + Benzodiazepines (1)
CD 2.4 History of falls and fractures

Benzodiazepines (10), SSRI (3), Antipsychotic Drugs (1), Benzodiazepines + SSRI (1),
Benzodiazepines + Antipsychotic Drugs (1), Benzodiazepines +Zolpidem (1), 19
SSRI+Antipsychotic Drugs (1), Benzodiazepines + SSRI+ Antipsychotic Drugs (1)

CD 2.5 Insomnia

Theophylline (5) 5
CD 2.2 Delirium
Benzodiazepines (3) 3
CD 4 RENAL SYSTEM AND URINARY TRACT 27 12.1
CD 4.3 Lower Urinary Tract Symptoms; Benign Prostatic Hyperplasia
ln‘halgd Antichq/ine(gfc Drugs (10), Antipsychptic Qrugs (5), Paroxet/‘ne (4), Amitriptyline (1), 23
Biperiden (1), Tizanidine (1), Inhaled Anticholinergic Drugs+ Paroxetine (1)
CD 4.4 Stress or Mixed Urinary Incontinence
Doxazosin (4) 4
CD 1 CARDIOVASCULAR SYSTEM 10 4.4
CD1.1 Heart Failure
NSAID (6), NSAID + Dronedarone (1) 7
CD 1.2 Syncope
Doxazosin (1), Doxazosin + Galantamine (1), Doxazosin + Terazosin (1)
CD 3 GI SYSTEM 6 2.7
CD 3.1 Chronic Constipation
Solifenacin (1), Diltiazem (1), Tizanidine (1), Risperidone (1), Solifenacin + Trospium (1), 6

Quetiapine + Solifenacin (1)

SSRI: selective serotonin reuptake inhibitors; NSAID: non-steroid anti-inflammatory drugs.

STOPP Criteria

Out of all the patients analyzed, 165 (73.9%) had at
least one PIP according to STOPP criteria (Table 2). The
median [range] of STOPP criteria observed was 1 [0-6].
The drugs involved affected more frequently the cardio-
vascular and musculoskeletal system, and the central
nervous system (Table 5). Therapeutic duplication, long-
term use of benzodiazepines with long half-life, and the
use of acetylsalicylic acid at doses > 150mg/day were the
3 STOPP criteria most frequently observed. The most
frequent duplications were associated with the use of
antiaggregant drugs, non-steroidal anti-inflammatory
drugs, benzodiazepines, and antidepressants.

Discussion

The prevalence of PIP observed in our study, by appl-
ying both STOPP and Beers criteria, was high compa-
red with some previous publications??326. However, the

number of medications received seems to be directly re-
lated with PIP frequency?. This is probably the reason
why PIP rates are usually superior in hospitalized pa-
tients?'3%33 ys, patients seen by Primary Care?'?434 Qur
study is focused on the analysis of PIP in patients with a
high polypharmacy level, with 12 [10-19] medications/
day, which might explain the high prevalence observed.

Moreover, we have detected PIP most frequently
when applying STOPP criteria than Beers criteria, which
coincides with a great part of previous observations
233536 Thus, an European study published in 2011%,
which analyzed PIP in hospitals located in Switzerland,
Spain, Belgium, Italy, Czech Republic and Ireland, found
in all countries a higher number of PIP with STOPP cri-
teria than with Beers criteria. Subsequently, Blanco-Rei-
na et al.>* have analyzed PIP in outpatients, using Beers
criteria (2003 version), STOPP criteria, and Beers crite-
ria (2012 version); the PIP rates observed were 24.3%,
35.4% and 44%, respectively. However, our study, whe-
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Table 5. STOPP criteria identified with a <6 frequency

STOPP criteria

Patients [n=223]

n %
A Cardiovascular
13 ASA with no history of ischemic cardiopathy, cerebrovascular condition or peripheral
S ; S S 30 13.5
arterial disease, or arterial occlusive disease (not indicated).
12 ASA at doses>150mg per day (increase in the risk of bleeding, without evidence of 2 99
higher efficacy). :
2 Loop diuretics for dependent ankle oedema, without clinical signs of heart failure (no
: ) . : 10 4.5
evidence of their efficacy; support stockings are usually more adequate).
17 ASA, clopidogrel, dipyridamole, warfarin or acenocoumarol with a concurrent 6 27
bleeding disorder (high risk of bleeding). :
5 Non-cardioselective beta-blockers with COPD (risk of bronchospasm). 6 2.7

B Central Nervous System and Psychotropic Drugs

7 Prolonged use (> 1 month) of long-acting benzodiazepines (chlordiazepoxide,
flurazepam, nitrazepam, clorazepate) or benzodiazepines with long-acting metabolites 54 24.2
(diazepam) (risk of prolonged sedation, confusion, balance disorders, falls).

E Musculoskeletal System

4 Long-term use of NSAID (>3 months) for relief of mild articular pain in osteoarthritis. 23 10.3
6 NSAID with chronic renal failure (risk of renal function deterioration). 10 4.4
3 NSAID with heart failure (risk of worsening heart failure). 7 3.1
H Drugs that adversely affect fallers (1 or more falls during the past 3 months).
1 Benzodiazepines (sedatives, they can reduce sensorium, there is balance 14 63
deterioration). :
5 Long-term opiates in those with recurrent falls (risk of somnolence, postural 12 54
hypotension, vertigo). :
| Analgesic Drugs
3 Long-term opiates in those with dementia, except when indicated for palliative care
or management of moderate/ severe pain syndrome (risk of worsening cognitive 7 3.1

deterioration).

J Duplicate Drug Classes

Any regular prescription of two drugs within the same class: two concurrent opiates,

NSAID, SSRI, loop diuretics, ACE inhibitors (monotherapy within one single class must

be optimized before considering switch to another drug class). This excludes duplicate 58 26
prescriptions of drugs that can be needed on demand: inhaled beta, agonists (long and

short-acting) for COPD and asthma, or opiates for management of breakthrough pain.

ASA: acetylsalicylic acid; NSAID: non-steroidal anti-inflammatory drugs; SSRI: selective serotonin reuptake inhibitors; ACE inhibitors: angiotensin
converting enzyme inhibitors; COPD: chronic obstructive pulmonary disease.

re the 2012 version of Beers criteria was used, detected
higher PIP rates than with STOPP criteria. In our opinion,
these differences could be based on differences in the
sample of patients analyzed. Specifically, patients in our
study were taking at least 10 medications/day, while in
the study by Blanco-Reina et al.3, the mean number of
medications was 4.5+2.9. This also coincides with the
fact that the STOPP criteria most frequently observed in
our study was medication duplication, while in the study
by Blanco-Reina et al.3* this was the 5" most frequent
STOPP criteria.

The three pharmacological groups mostly associated
with PIP in our study were benzodiazepines, antiaggre-
gant drugs, and non-steroidal anti-inflammatory drugs.

By applying the STOPP criteria we found, similarly to
some previous studies**?’, a high PIP with drugs invol-
ving the cardiovascular system, followed by those invol-
ving the central nervous system; while when applying
Beers criteria, we observed that the first place was for
PIP of drugs involving the central nervous system, maybe
because these criteria include, besides the prescription
of long-acting benzodiazepines, also the prescription
of intermediate or short-acting benzodiazepines, which
can cause adverse reactions such as falls, fractures, and
cognitive deterioration in elderly patients®. The second
cause of PIP, according to Beers criteria ID, was the use
of non-COX-2 selective non-steroidal anti-inflammatory
drugs, which coincides with other studies?®3'. The pro-
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longed use of non-steroidal anti-inflammatory drugs for
chronic mild pain in osteoarthritis was also present to a
high rate in the STOPP Criteria, coinciding with previous
studies?*3°. Besides, acetylsalicylic acid was involved as
the third most frequent STOPP criteria due to excessi-
ve use, thus confirming the variability in antiaggregant
treatments for primary and secondary cardiovascular
prevention.

Collecting the prescription invoicing data confirmed
through OMI-AP electronic clinical records has allowed
us to conduct an in-depth study of PIP frequency, and
to offer reliable information about patients’ chronic
treatment. However, our study presents the limitation
of the insufficient completion of some clinical records,
which made it difficult to identify some criteria. Another
limitation was the lack of real assessment of the clinical
signs of patients, in order to evaluate, for example, the
presence of oedemas or the intensity of articular pain in
osteoarthritis.

In 2015, while this study was being conducted, new
updates were published for Beers criteria’” and STOPP/
START criteria'. If we had applied these new versions,
our results might have been different, maybe with an
even higher PIP rate detected through both criteria.

In conclusion, we have observed there is a high preva-
lence of PIP in highly polypharmacyolder patients, detec-
ted both with Beers criteria and STOPP criteria, The most
frequent causes for PIP were therapeutic duplications, as
well as the conditions of use for benzodiazepines, an-
tiaggregant drugs, and non-steroidal anti-inflammatory
drugs. In our opinion, the simultaneous application of
Beers and STOPP criteria represents a useful tool for PIP
screening in polymedicated community-dwelling older
patients.
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Aportacion a la literatura cientifica

Los pacientes polimedicados constituyen una po-
blacion proclive a sufrir prescripciones potencialmente
inapropiadas. Los criterios de Beers y STOPP son méto-
dos explicitos para evaluar la idoneidad del tratamien-
to farmacoloégico. Este estudio pone de manifiesto una
frecuente prescripcién de duplicidades terapéuticas,
benzodiazepinas, acido acetil salicilico, sin una clara indi-
cacion, y antiinflamatorios no esteroideos, en pacientes
polimedicados mayores de 65 afios.

Introduccion

La prescripcion de medicamentos en los pacientes
mayores suele ser un proceso complejo debido a que
habitualmente presentan multiples comorbilidades.
Ademas los cambios en la homeostasis, farmacociné-
tica y farmacodinamia derivados del envejecimiento,
hacen a las personas mayores mas proclives a sufrir re-
acciones adversas a medicamentos, lo que incrementa
la morbilidad y, por tanto, la necesidad de asistencia
sanitaria’.

Las reacciones adversas a medicamentos suponen en-
tre un 7,2-16,8% de ingresos de pacientes mayores en
los Servicios de Medicina Interna®#, siendo, en muchos
casos, la prescripcion potencialmente inapropiada (PPI)
de medicamentos, uno de los factores responsables®.

Este término hace referencia a las situaciones en las
gue el riesgo de sufrir efectos adversos es superior al
beneficio clinico, especialmente cuando hay alternati-
vas terapéuticas mas seguras y/o eficaces. Ademas, se
considera inapropiado el uso de farmacos con una fre-
cuencia, duracién o dosis superior a la indicada, el uso
de medicamentos con elevado riesgo de interacciones
y las duplicidades terapéuticas. En el otro extremo, se
considera inapropiada la omision de la prescripcion de
medicamentos que claramente tienen demostrada su in-
dicacion en determinadas situaciones®'".

Para la evaluacion de la PPl en pacientes mayores se
han desarrollado métodos implicitos y explicitos'. Los
métodos implicitos parten de la evaluacién clinica del
paciente y su medicacién, siendo el método “Medica-
tion Appropriateness Index” (MAI) el mas utilizado™.
Los métodos explicitos miden la PPl en base a criterios
predefinidos basados en la evidencia y en consensos de
expertos. De ellos, los de uso més extendido son los cri-
terios de Beers'*'7 y los criterios “Screening Tool of Ol-
der Person’s Prescriptions/Screening Tool to Alert doctors
to Right Treatment” (STOPP/START)'®'. Los criterios de
Beers se desarrollaron en EEUU en 1997y se actualiza-
ron en 2003, 2012 y 2015". En la actualizacion de
20128, ademas de la revision de los principios activos,
se anadieron grupos farmacoldgicos y se incluyo infor-
macion sobre las razones en las que se basa el criterio de
PPI. Los criterios STOPP/START'® se publicaron en 2008
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en Irlanda, debido a las limitaciones de la extrapolacion
de los criterios de Beers al entorno europeo y a la di-
ficil aplicabilidad de los métodos implicitos, y se han
actualizado en 2015™. Los criterios STOPP/START han
demostrado una elevada fiabilidad entre evaluadores y
han sido adaptados a nuestro medio?®?'. Estos criterios
se centran en problemas potenciales asociados al trata-
miento con medicamentos, en un contexto de la comor-
bilidad propia de los pacientes mayores, y detectan, no
s6lo sobreprescripcion y PPI, sino también omisiones de
tratamientos?223.

Con el fin de evaluar la PPl en pacientes polimedica-
dos mayores de 65 afios y conocer su prevalencia, rea-
lizamos un andlisis de las prescripciones y las historias
clinicas electrénicas, aplicando los criterios de Beers'® y
los criterios STOPP'8, en los registros correspondientes

de atencién primaria del Area Sanitaria Il del Servicio de
Salud del Principado de Asturias (SESPA).

Método

Se llevd a cabo un estudio descriptivo, transversal, de
las prescripciones realizadas en los centros de salud del
Area Sanitaria Il del SESPA, a pacientes polimedicados
de 65 0 més afios de edad. En el afio 2011 este Area
Sanitaria contaba con una poblacion de 28.808 habitan-
tes, de los cuales 8.117 (28%) tenian 65 0 mas anos, de
acuerdo con los datos del corte anual de Tarjeta Sanitaria
Individual.

El estudio se realizd a partir de la informacion conte-
nida en: 1) los datos de facturacion del Servicio de Far-
macia del SESPA y 2) la historia clinica electrénica (OMI-

Tabla 1. Valoraciones aplicadas en algunos de los criterios de Beers y STOPP

Criterio Definicién
BEERS
ID 6.5 Insulina (demanda escalonada) Cambios constantes en la pauta de insulina, sin una
mejora de la hiperglucemia y algun registro ocasional
de hipoglucemia
CD24 Historia de caidas y fracturas Alguna caida o fractura registrada en los 3 Ultimos
meses o durante los 6 meses de seguimiento
CD 3.1 Estrefimiento créonico Al menos 1 periodo de estrefiimiento que requiriera el
uso de laxantes
CD 4.1 Enfermedad renal crénica TFG <30 ml/min
STOPP
Al Digoxina a dosis superiores a 125 pg/dia a largo Insuficiencia renal: TFG estimada <50 ml/min
plazo con insuficiencia renal (aumento del riesgo de
intoxicacion)
A2 Diuréticos del asa para los edemas maleolares aislados, ~ Ampliado a pacientes sin diagnéstico de
sin signos clinicos de insuficiencia cardiaca (no hay descompensacién por cirrosis hepética, ascitis,
evidencia de su eficacia; las medias compresivas son hipertension arterial o enfermedad grave
normalmente mas apropiadas)
B12 ISRS con antecedentes de hiponatremia clinicamente Hiponatremia: Na* <130 mmol/l, en los 2 meses
significativa (inferior a 130 mmol/I no iatrogénica en los  anteriores
2 meses anteriores)
E2 AINE con hipertensién moderada-grave En>1 determinacion de la presion arterial
E4 Uso prolongado de AINE (> 3 meses) para el alivio del AINE topicos, excluidos
dolor articular leve en la artrosis
E6 AINE con insuficiencia renal crénica (riesgo de deterioro  Insuficiencia renal: TFG estimada <50 ml/min

de la funcién renal)

Cualquier prescripcion regular de dos farmacos de la
misma clase; dos opidceos, AINE, ISRS, diuréticos de
asa, [ECA simultaneos (debe optimizarse la monoterapia
dentro de una sola clase antes de considerar el cambio
a otra clase de farmaco). Se excluyen las prescripciones
duplicadas de farmacos que pueden precisarse a
demanda; agonistas beta, inhalados (de larga y corta
duracioén) para el EPOC o el asma, u opiaceos para el
manejo del dolor irruptivo

Medicamentos duplicados: principios activos incluidos
en el mismo subgrupo farmacoldgico (tercer nivel de
la Clasificacion ATC)

Dos antiagregantes simultaneamente durante > 1 afio

TFG: filtracién glomerular total; AINE: antiinflamatorios no esteroideos; ISRS: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina; [ECA: inhibi-
dores del enzima convertidor de angiotensina; ATC: anatomo-terapéutica-quimica; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica.
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AP). A partir de los datos de facturacién de recetas, se
extrajeron los listados de farmacos prescritos a pacientes
de 65 0 mas afnos, que tomaban cronicamente 10 0 mas
farmacos/dia durante 6 o mas meses consecutivos (des-
de octubre de 2010 a marzo de 2011). En el recuento de
los farmacos prescritos se excluyeron los administrados
por via tépica. Para cada tratamiento farmacolégico, los
listados incluian el nombre del principio activo, el nom-
bre comercial, el nimero de envases vendidos y la fecha
de facturacion. Esta informacion se analizé y comparé
con la informacién incluida en la historia clinica electré-
nica de los pacientes incluidos en el estudio. Para el ana-
lisis de los farmacos, los cédigos nacionales y los codi-
gos de la Clasificacién Anatémico-Terapéutica-Quimica
(ATC) se anadieron manualmente a la matriz de datos.
Los medicamentos que inclufan combinaciones de 2 o
mas principios activos se contabilizaron como el nimero
de principios activos incluidos.

Para evaluar la PPl se utilizaron: a) los criterios de
Beers, independientes del diagndstico (ID) y consideran-
do el diagnostico (CD) (version 2012)® y b) los criterios
STOPP (versién 2008)'8, adaptados y traducidos al caste-
llano por Delgado Silveira et al.?°. Las valoraciones apli-
cadas para algunos de estos criterios se recogen en las
tabla 1. En cada uno de los casos analizados se estudié
la presencia de alguno de los criterios de Beers y de los
criterios STOPP. Se calcularon frecuencias y porcentajes
de cada uno de los criterios analizados. Las comparacio-
nes se llevaron a cabo mediante el calculo de la Chi-cua-
drado, utilizando el programa /BM SPSS Statistics 22.

Resultados

Los tratamientos de un total de 223 pacientes, 128
(57%) de ellos mujeres, con una mediana [rango] de
edad de 78 [65-96] afios, fueron analizados. La mediana
[rango] de medicamentos/dia que tomaban los pacien-
tes del estudio era 12 [10-19] medicamentos.

Criterios de Beers

Un total de 141 (63,2%) pacientes, tenian al menos
una PPl seguin el total de criterios de Beers (Tabla 2). La

mediana [rango] de criterios de Beers por paciente ob-
servada fue de 1 [0-6]. Los criterios de Beers ID y CD
identificados se recogen en las tablas 3 y 4. La mayor
prevalencia de criterios de Beers se encontré en los far-
macos que actlan a nivel del sistema nervioso central,
seguidos de los utilizados en el manejo del dolor y de los
farmacos del sistema cardiovascular. Asi, en el apartado
del sistema nervioso central, 110 (ID) y 48 (CD) pacientes
tenian al menos un criterio de Beers; 35 pacientes pre-
sentaban algun criterio ID relativo al manejo del dolor y
en el sistema cardiovascular, 30 (ID) y 10 (CD) pacientes
tenian al menos un criterio de Beers.

Los 3 criterios de Beers ID mas frecuentes (Tabla 3)
fueron: 1) el uso de benzodiazepinas (ID 5.5), 2) el uso
de antiinflamatorios no esteroideos no selectivos de ci-
clooxigenasa-2 (AINE no-COX selectivos) (ID 8.2) y 3) el
uso de blogueadores alfa-1 adrenérgicos en el sistema
cardiovascular (ID 4.1). Por lo que se refiere a los criterios
de Beers CD (Tabla 4), los tres criterios observados con
mas frecuencia fueron: 1) el uso de anticolinérgicos in-
halados o de farmacos fuertemente anticolinérgicos, ex-
cepto antimuscarinicos urinarios, con sintomas del trac-
to urinario inferior o con hiperplasia benigna de préstata
(CD 4.3), 2) el uso de benzodiazepinas, antipsicoticos,
zolpidem o antihistaminicos H,, en pacientes con de-
mencia o deterioro cognitivo (CD 2.3) y 3) los farmacos
inhibidores selectivos de la recaptacién de serotonina,
benzodiazepinas, zolpidem o antipsicoticos en pacientes
con historial de caidas y fracturas (CD 2.4).

Criterios STOPP

Del total de pacientes analizados, 165 (73,9%), te-
nian al menos una PPl de acuerdo con los criterios STO-
PP (Tabla 2). La mediana [rango] de los criterios STOPP
observada fue 1 [0-6]. Los farmacos implicados afecta-
ban con maés frecuencia a los sistemas: cardiovascular,
sistema nervioso central y musculo-esquelético (Tabla 5).
La duplicidad terapéutica, el uso prolongado de benzo-
diazepinas de vida media larga y el uso de acido aceti-
Isalicilico en pacientes sin antecedentes de enfermedad
cardiovascular fueron los tres criterios STOPP observa-
dos con mas frecuencia. Aunque con menos frecuencia,

Tabla 2. Distribucion de los criterios observados en la muestra analizada

. Beers STOPP Beers vs STOPP
n % n % P (x?)

Ninguno 82 36,8 58 26,1 <0,05

Alguno 141 63,2 165 73,9

1 71 31,8 77 34,5 0,61

2 37 16,6 33 14,8 0,70

3 19 8,5 34 15,2 <0,05

4-6 14 6,3 21 9,4 0,29

Pacientes, total 223 100 223 100
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Tabla 3. Criterios de Beers Independientes del Diagndstico (ID) identificados

Criterios de Beers (ID)

Pacientes [n=223]

n %
ID 5 SISTEMA NERVIOSO CENTRAL 110 49,3
ID 5.5 Benzodiazepinas
Lorazepam (41), Alprazolam (19), Clorazepato (10), Diazepam (9), 84
Alprazolam + Clorazepato (2), Alprazolam + Flurazepam (2), Clorazepato + Lorazepam (1)
ID 5.2 Antipsicoticos de primera y segunda generacion
Quetiapina (5), Haloperidol (2), Risperidona (2), Aripiprazol (1), Olanzapina (1) 11
ID 5.8 Hipnéticos no-benzodiazepinicos
Zolpidem (9) 9
ID 5.1 Antidepresivos triciclicos
Amitriptilina (4), Cloimipramina (1), Doxepina (1) 6
ID 8 MANEJO DEL DOLOR 35 15,7
ID 8.2 AINE no-COX selectivos
lbgprofeno (14), Diclofenaco ( 73), Meloxicam (3), Naproxeno (1), 34
Diclofenaco +Ibuprofeno (1), Diclofenaco +Naproxeno (1), Ibuprofeno +Naproxeno (1)
ID 8.3 Indometacina 1
ID 4 SISTEMA CARDIOVACULAR 30 13,4
ID 4.1 Blogueantes alfa-1
Doxazosina (15), Doxazosina + Terazosina (1) 16
ID 4.3 Antiarritmicos clase la, Ic, Ill
Amiodarona (8), Dronedarona (5) 13
ID 4.6 Espironolactona>25 mg/dia 1
ID 6 SISTEMA ENDOCRINO 3 1.3
ID 6.5 Insulina (demanda escalonada) 3
ID 1 ANTICOLINERGICOS 2 0,9
ID 1.1. Antihistaminicos de primera generacion
Hidroxizina (2) 2

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; COX: ciclooxigenasa.

también se observé el uso prolongado de antiinflama-
torios no esteroideos para el dolor articular leve en la
artrosis y el uso de acido acetilsalicilico a dosis superiores
a 150 mg/dia. Las duplicidades mas frecuentes se asocia-
ban a la utilizacién de antiagregantes, antiinflamatorios
no esteroideos, benzodiazepinas y antidepresivos.

Discusion

La prevalencia de PPl observada en nuestro estudio, al
aplicar tanto los criterios STOPP como los de Beers, fue
alta, comparada con algunas publicaciones previas?'?3-28,
Sin embargo, el nimero de medicamentos recibidos pa-
rece estar en relacion directa con la frecuencia de PPI°.
Probablemente por ello, los porcentajes de PPl suelen ser
superiores en pacientes hospitalizados?'2°33 que en los
atendidos en atencion primaria?!24+3*. Nuestro estudio se
centra en el analisis de PPl en pacientes con un alto nivel
de polimedicacién, 12 [10-19] medicamentos/dia, lo que
puede explicar la alta prevalencia observada.

Ademas, detectamos PPl con més frecuencia al aplicar
los criterios STOPP que los de Beers, lo que concuerda
con gran parte de las observaciones previas?>3>3¢, Asi, un
estudio europeo publicado en 2011%, que analiz6 PP
en hospitales de Suiza, Espafia, Bélgica, Italia, Republica
Checa e Irlanda, encontré en todos los paises una mayor
PPI con los criterios STOPP, que con los Beers. Posterior-
mente, Blanco-Reina et al.>* han analizado PPl en pacien-
tes ambulatorios utilizando los criterios de Beers (version
2003), criterios STOPP y criterios de Beers (version 2012)
observando porcentajes de PPl de 24.3%, 35.4% y 44 %,
respectivamente. Sin embargo, nuestro estudio, en el que
se utilizé la version 2012 de los criterios de Beers detecta
mayores porcentajes de PPl con los criterios STOPP. En
nuestra opinion, estas diferencias podrian estar basadas
en diferencias en la muestra de pacientes analizados. En
concreto, en nuestro estudio, los pacientes tomaban un
minimo de 10 medicamentos/dia, mientras que en el es-
tudio de Blanco-Reina et al.**, la media de medicamentos
era de 4,5+2,9. Esto concuerda también con el hecho
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Tabla 4. Criterios de Beers Considerando el Diagnéstico (CD) identificados

Criterios de Beers (CD)

Pacientes [n=223]

n %
CD 2 SISTEMA NERVIOSO CENTRAL 48 21,5
CD 2.3 Demencia y deterioro cognitivo
Benzodiazepinas (13), Benzodiazepinas +Antipsicoticos (3), Antipsicdticos (2), Zolpidem (2), 21

Antihistaminicos H2 + Benzodiazepinas (1)
CD 2.4 Historia de caidas y fracturas

Benzodiazepinas (10), ISRS (3), Antipsicdticos (1), Benzodiazepinas +ISRS (1),
Benzodiazepinas + Antipsicoticos (1), Benzodiazepinas + Zolpidem (1), 19
ISRS + Antipsicéticos (1), Benzodiazepinas +ISRS + Antipsicoticos (1)

CD 2.5 Insomnio

Teofilina (5) 5
CD 2.2 Delirio
Benzodiazepinas (3) 3
CD 4 SISTEMA RENAL Y TRACTO URINARIO 27 12,1
CD 4.3 Sintomas del tracto urinario inferior, hiperplasia benigna de préstata
Apticg/inérg/cos {nha/ados (10), Ar.vtipsigét/:cos (5), Paroxetina (4), Amitripti/ina (1), 23
Biperideno (1), Tizanidina (1), Anticolinérgicos inhalados + Paroxetina (1)
CD 4.4 Incontinencia urinaria por estrés o mixta
Doxazosina (4) 4
CD 1 SISTEMA CARDIOVASCULAR 10 4,4
CD1.1 Insuficiencia cardiaca
AINE (6), AINE +Dronedarona (1) 7
CD 1.2 Sincope
Doxazosina (1), Doxazosina + Galantamina (1), Doxazosina + Terazosina (1)
CD 3 SISTEMA GASTROINTESTINAL 6 2,7
CD 3.1 Estrefiimiento crénico
Solifenacina (1), Diltiazem (1), Tizanidina (1), Risperidona (1), Solifenacina + Trospio (1), 6

Quetiapina + Solifenacina (1)

ISRS: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina. AINE: antiinflamatorios no esteroideos.

de que el criterio STOPP observado con més frecuencia
en nuestro estudio fue la duplicidad de medicamentos,
que sin embargo en el estudio de Blanco-Reina et al.**
aparecia como el quinto criterio STOPP mas frecuente.
Los tres grupos farmacolégicos mayoritariamente re-
lacionados con PPl en nuestro estudio, fueron las benzo-
diazepinas, los antiagregantes y los antiinflamatorios no
esteroideos. Al aplicar los criterios STOPP encontramos,
igual que algunos estudios previos?#?” una elevada PPl de
farmacos que afectan al sistema cardiovascular, seguida
de los que afectan al sistema nervioso central, mientras
que al aplicar los criterios de Beers observamos en primer
lugar una PPI de farmacos que afectan al sistema nervioso
central, quizas debido a que estos criterios incluyen, ade-
mas de la prescripcion de benzodiazepinas de accion lar-
ga, la de benzodiazepinas de acciéon intermedia o corta,
que pueden provocar reacciones adversas como caidas,
fracturas y deterioro cognitivo en los pacientes mayores®,
La segunda causa de PPI, de acuerdo con los criterios de
Beers ID, fue el uso de antiinflamatorios no esteroideos no

selectivos de ciclooxigenasa-2, lo que coincide con otros
estudios?®3'. El uso prolongado de antiinflamatorios no
esteroideos para el dolor crénico leve en la artrosis se pre-
senté también en los criterios STOPP en una elevada pro-
porcién, coincidiendo con estudios previos?*3°. Ademas,
el acido acetilsalicilico aparecié implicado como el tercer
criterio STOPP maés frecuente por sobreutilizacion, confir-
mando la variabilidad en los tratamientos antiagregantes
en prevencion cardiovascular primaria y secundaria.
Recoger los datos de facturacion de recetas contras-
tados con los datos de la historia clinica informatizada
OMI-AP, nos ha permitido realizar un anélisis en profun-
didad de la frecuencia de PPl y ofrecer una informacién
fiable del tratamiento ambulatorio crénico del paciente.
Sin embargo, nuestro estudio cuenta con la limitaciéon de
la insuficiente cumplimentacién de algunas historias cli-
nicas, que dificulté la identificacion de algunos criterios.
Otra limitacién fue la falta de valoracion real de la clinica
del paciente para objetivar, por ejemplo, la presencia de
edemas o la intensidad del dolor articular en la artrosis.
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Tabla 5. Criterios STOPP identificados, con una frecuencia <6

Criterios STOPP

Pacientes [n=223]

duplicadas de farmacos que pueden precisarse a demanda; agonistas beta, inhalados
(de larga y corta duracién) para el EPOC o el asma, u opiaceos para el manejo del dolor

n %
A Cardiovascular
13 AAS sin antecedentes de cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascular,
. o . ; S 30 13,5
enfermedad arterial periférica o un antecedente oclusivo arterial (no indicado)
12 AAS a dosis > 150 mg/dia (aumento del riesgo de sangrado, sin evidencia de una 22 99
mayor eficacia) !
2 Diuréticos del asa para los edemas maleolares aislados, sin signos clinicos de
insuficiencia cardiaca (no hay evidencia de su eficacia; las medias compresivas son 10 4,5
normalmente mas apropiadas)
17 AAS, clopidogrel, dipiridamol, warfarina o acenocumarol con una enfermedad 6 27
hemorragica concurrente (alto riesgo de sangrado) '
5 Blogueadores beta no cardioselectivos en la EPOC 6 27
(riesgo de broncoespasmo) !
B Sistema Nervioso Central y psicofarmacos
7 Uso prolongado (mas de 1 mes) de benzodiazepinas de vida media larga
(clordiazeposido, flurazepam, nitrazepam, clorazepato) o benzodiazepinas con
) R . - ) 54 24,2
metabolitos de larga accion (diazepam) (riesgo de sedacion prolongada, confusion,
trastornos del equilibrio, caidas)
E Sistema Musculoesquelético
4 Uso prolongado de AINE (méas de 3 meses) para el alivio del dolor articular leve en la 73 103
artrosis !
6 AINE con insuficiencia renal crénica (riesgo de deterioro de la funcion renal) 10 4.4
3 AINE con insuficiencia cardiaca (riesgo de empeoramiento de la insuficiencia cardiaca) 7 3,1
H Farmacos que afectan negativamente a los propensos a caerse (1 o mas caidas en los
Ultimos 3 meses)
1 Benzodiazepinas (sedantes, pueden reducir el sensorio, deterioran el equilibrio) 14 6,3
5 Opidceos a largo plazo en aquellos con caidas recurrentes (riesgo de somnolencia, 12 54
hipotensién postural, vértigo) !
| Analgésicos
3 Opiaceos a largo plazo en la demencia, salvo cuando estan indicados en cuidados
paliativos o para el manejo de un sindrome doloroso moderado/grave (riesgo de 7 3,1
empeoramiento del deterioro cognitivo)
J Clase de medicamento duplicada
Cualquier prescripcion regular de dos farmacos de la misma clase; dos opiaceos, AINE,
ISRS, diuréticos de asa, IECA (debe optimizarse la monoterapia dentro de una sola clase
antes de considerar el cambio a otra clase de farmaco). Se excluyen las prescripciones 58 26

irruptivo.

AAS: 4cido acetilsalicilico; AINE: antiinflamatorio no esteroideo; ISRS: inhibidor selectivo de la recaptacién de serotonina; IECA: inhibidor del
enzima convertidor de angiotensina; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica.

En 2015, durante la realizacion de este estudio, se pu-
blicaron nuevas actualizaciones de los criterios de Beers'
y STOPP/START™. Si hubiésemos aplicado las nuevas ver-
siones, nuestros resultados podrian ser diferentes, qui-
zas con un porcentaje de PPl aln mayor, detectada con
ambos criterios.

En conclusion, hemos observado una prevalencia alta
de PPl en pacientes mayores altamente polimedicados,
detectada tanto con los criterios Beers como con los cri-
terios STOPP. Las duplicidades terapéuticas, asi como las

condiciones de uso de benzodiazepinas, antiagregantes
y antiinflamatorios no esteroideos fueron las causas mas
frecuentes de PPI. En nuestra opinion, la aplicacion si-
multédnea de los criterios Beers y STOPP constituye una
herramienta de cribado Util de PPl en pacientes mayores
polimedicados residentes en la comunidad.

Conflicto de interés

Ninguno
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