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RESUMO

Este artigo analisa a evolucdo temporal no consumo de benzodiazepinas pela populacéo
portuguesa, recorrendo a dados fornecidos pelo INFARMED - Autoridade Nacional do Medi-
camento e Produtos de Saude, I.P, relativos ao nimero de embalagens de benzodiazepinas
dispensadas em farmacias comunitarias de Portugal Continental a utentes do Servico Na-
cional de Saude, no periodo de 2000 a 2007. Os dados apresentados revelam que o nimero
de embalagens de benzodiazepinas dispensadas em Portugal aumentou anualmente en-
tre 2000 e 2006, tendo-se verificado em 2007 uma diminuicdo no nimero de embalagens
dispensadas. As benzodiazepinas ansioliticas apresentam o maior nimero de embalagens
dispensadas nos anos considerados, sendo que, dentro desta classe, as benzodiazepinas de
duracédo intermédia foram as mais prescritas. O alprazolam é a substancia activa com maior
numero de embalagens dispensadas em Portugal, sequido do lorazepam, bromazepam e
diazepam.
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ABSTRACT

This study analyzes the evolution of benzodiazepine use in the Portuguese population based
on information provided by INFARMED - Portuguese authority of medicinal and health prod-
ucts, I.P, concerning benzodiazepines prescribed and dispensed in the ambulatory to the
population covered by the National Health Service, from 2000 to 2007. Our results showed
an annual increase on benzodiazepine utilization from 2000 to 2006, with a slight decrease
in 2007. Anxyolitics benzodiazepines were the most commercialized ones and, within this
group, the intermediate-acting benzodiazepines. Alprazolam was the most dispensed ben-
zodiazepine in Portugal, followed by lorazepam, bromazepam and diazepam.
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1. INTRODUCAO

As benzodiazepinas sdo um grupo de farmacos utilizados no tratamento da ansiedade e
insénia. A descoberta destes farmacos na década de 60 veio substituir largamente os barbi-
turicos nas suas utilizacdes. Ao contrario destes Ultimos, as benzodiazepinas nao tém acgao
depressora do centro respiratério, sendo por isso de uso mais seguro, além de terem maior
especificidade sobre a sintomatologia ansiosa. Para além do seu uso como tranquilizantes e
hipnoticos, as benzodiazepinas tém utilidade como relaxantes musculares, antiepilépticos e
pré-anestésicos (Osswald e Guimaraes, 2001).

A ansiedade nem sempre necessita de tratamento. Citando Linford Rees, «a ansiedade é um
fendmeno humano normal que sé deve ser interpretado como patoldgico quando interfere
com o bem-estar geral e a actividade. A ansiedade nédo é um mero problema psicolégico;
pelo contrério, penetra todo o campo da pratica médica e cirdrgica» (Rees cit. in Katzung,
1998). A ansiedade pode ser difusa, mais ou menos constante, sem causa aparente, ou situa-
cional (fébica), condicionada por determinado estimulo que a desencadeia e que o paciente
geralmente identifica. Ela constitui uma componente da personalidade de muitos individu-
0s“normais”e ndo deve ser modificada por intervengdes farmacoldgicas nestes casos. Assim,
torna-se necessério distinguir situacdes de preocupacdo perante os problemas e dificulda-
des inerentes a propria vida e aquelas situagcbes em que realmente existe uma ansiedade
desproporcionada em relacéo ao objecto que a provoca (Osswald e Guimaraes, 2001).

As benzodiazepinas constituiram um ponto de viragem no tratamento da ansiedade e da
insénia e sao provavelmente os medicamentos mais prescritos no mundo. No entanto, em-
bora tidas como farmacos seguros, as benzodiazepinas séo capazes de condicionar habitu-
acao, tolerancia e dependéncia fisica, embora com relativa raridade e sé apds o uso durante
periodos prolongados. Por essa razdo, deve existir precaucdo na utilizagdo para evitar as mas
aplicacdes por parte de clinicos e dos pacientes que se automedicam (Gaudreault, 1991;
Del.ucia et al., 2007).

Atendendo que Portugal, segundo o relatério de 2004 da Organizacdo Internacional de
Controlo de Estupefacientes (OICE), apresenta dos maiores niveis de utilizacdo de benzo-
diazepinas ao nivel europeu, o presente trabalho pretende avaliar a evolugao temporal nos
padrées de consumo de benzodiazepinas em Portugal, recorrendo a dados fornecidos pelo
INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Sautde, |.P. INFARMED, I.P),
relativos ao nimero de embalagens de benzodiazepinas dispensadas em farmécias comu-
nitdrias de Portugal Continental a utentes do Servi¢o Nacional de Satde entre 2000 e 2007.

2. MATERIAIS E METODOS

Realizou-se um estudo transversal retrospectivo e descritivo de todas as benzodiazepinas
dispensadas em regime de ambulatério (n&o inclui a utilizagdo no internamento hospitalar)
a populagdo abrangida pelo Servico Nacional de Satde (SNS), no periodo de 2000 a 2007.

Utilizaram-se os dados fornecidos pelo INFARMED, I.P, através do Centro de Informacdo do
Medicamento e Produtos de Saude (CIMI). Os critérios de avaliacdo escolhidos recairam no
numero de embalagens de benzodiazepinas dispensadas em farmécias comunitérias de



Portugal Continental, no ambito do Sistema Nacional de Saude, por substancia activa e sub-

7
grupo terapéutico para cada ano do periodo de andlise. %

3. RESULTADOS

As benzodiazepinas dispensadas em Portugal encontram-se distribuidas em dois subgru-

pos farmacoterapéuticos, as benzodiazepinas ansioliticas, sedativas e hipndticas e as benzo-

diazepinas anticonvulsivantes e antiepilépticas. Dentro do subgrupo das benzodiazepinas

ansioliticas, sedativas e hipndticas encontram-se a grande maioria das benzodiazepinas %
existentes, enquanto dentro do grupo das benzodiazepinas anticonvulsivantes e antiepi-

lépticas apenas se encontra o clonazepam. Contudo, existem outras benzodiazepinas que

apresentam acgao anticonvulsivante e antiepiléptica, como é o caso do diazepam e loraze-

pam (Prasad, 2007).

3.7. BENZODIAZEPINAS ANSIOLITICAS, SEDATIVAS E HIPNOTICAS

As benzodiazepinas ansioliticas, sedativas e hipnoticas representaram, entre 2000 e 2007,
aproximadamente 98,9% do total de embalagens de benzodiazepinas dispensadas em
Portugal, sendo que desta percentagem 75,7% sao embalagens de benzodiazepinas an-
sioliticas. A figura 1 apresenta a evolucao do consumo de benzodiazepinicos ansioliticos e
hipnéticos no nosso pais entre 2000 e 2007.
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Figura 1. Evolucao do consumo de benzodiazepinas ansioliticas e hipndticas em Portugal entre 2000 e 2007.

Para uma melhor anélise dos resultados, as benzodiazepinas ansioliticas e as benzodiazepi-
nas hipnéticas foram agrupadas segundo a duracdo do efeito, ou seja, benzodiazepinas de
curta duracdo (menos de 10 horas), de duracdo intermédia (de 10 a 30 horas) e de longa
duracédo (mais de 30 horas).
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3.1.7. BENZODIAZEPINAS ANSIOLITICAS DE CURTA DURACAO

O tofizopam, o Unico ansiolitico de curta duracéo, teve uma utilizacdo reduzida nos anos de
2000 e 2001 e nula a partir de 2002, sendo que actualmente se apresenta com a sua autori-
zacao de comercializagdo revogada.

3.1.2. BENZODIAZEPINAS ANSIOLITICAS DE DURACAO INTERMEDIA

As benzodiazepinas ansioliticas de duracdo intermédia dispensadas em Portugal represen-
taram, entre 2000 e 2007, uma média de 65,3% do total das embalagens de benzodiazepinas
ansioliticas. A figura 2 apresenta a evolucao da dispensa de embalagens de benzodiazepinas
ansioliticas de duracéo intermédia em Portugal, entre 2000 e 2007. Em termos absolutos,
o numero de embalagens de ansioliticos de duracdo intermédia dispensadas entre o ano
de 2000 e 2006 aumentou em 899.061 embalagens (16,7%), sendo que no ano de 2007 foi
observada uma diminui¢do em 683.119 embalagens (10,9%).
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Figura 2. Evolugdo do consumo de benzodiazepinas ansioliticas de duragéo intermédia em Portugal entre 2000 e 2007.

O alprazolam é a substancia activa com maior nimero de embalagens dispensadas entre 2000
e 2007, representando uma média de 39,1% relativamente ao total de embalagens de benzo-
diazepinas ansioliticas de duragdo intermédia dispensadas em Portugal. Contudo, nos anos
de 2000 e 2001, o lorazepam apresentava-se como a substancia activa com maior nimero
de embalagens dispensadas dentro do grupo, sendo que em 2002, o alprazolam tornou-se
a substancia activa com maior nimero de embalagens dispensadas em Portugal. Entre 2000
e 2005 observou-se um aumento de 74,7% do nimero de embalagens dispensadas em que
a substancia activa é o alprazolam, sequido de um decréscimo de 21,2% entre 2005 e 2007.

O lorazepam é a segunda substancia activa com maior nimero de embalagens dispensadas
entre 2000 e 2007, representando uma média de 30,1% relativamente ao total de embalagens
de benzodiazepinas ansioliticas de duracdo intermédia dispensadas em Portugal no periodo
estudado. Entre 2000 e 2002 observou-se um aumento de 5,4% do nimero de embalagens



dispensadas em que a substancia activa é o lorazepam, sendo que entre 2002 e 2004 verificou-
se uma diminuicdo de 13,5%. Entre 2004 e 2007 observou-se um novo aumento de 15,1% do
numero de embalagens dispensadas em que a substancia activa é o lorazepam.

O bromazepam € a terceira substancia com maior nimero de embalagens dispensadas en-
tre 2000 e 2007, representando uma média de 25,0% relativamente ao total de embalagens
de benzodiazepinas ansioliticas de duracdo intermédia dispensadas em Portugal entre 2000
e 2007. Entre 2000 e 2002 observou-se um aumento de 2,3% do nimero de embalagens
dispensadas em que a substancia activa é o bromazepam, sendo que entre 2002 e 2007
verificou-se uma diminuicdo de 24,8%.

O oxazepam representa uma média de 5,7% relativamente ao total de embalagens de
benzodiazepinas ansioliticas de duragao intermédia dispensadas em Portugal entre 2000 e
2007. Entre 2000 e 2005 observou-se uma diminuicao de 29,4% do nimero de embalagens
dispensadas em que a substancia activa é o oxazepam, sendo que em 2006 se observou um
aumento de 4,4%.

O medazepam foi introduzido em Portugal em 1970, com a marca comercial Ansius®, sendo
que actualmente se apresenta com a sua autorizacdo de comercializacdo caducada.

3.1.3. BENZODIAZEPINAS ANSIOLITICAS DE LONGA DURAGAO

As benzodiazepinas ansioliticas de longa duracao dispensadas em Portugal representaram,
no periodo em analise, uma média de 34,7% do total das embalagens de benzodiazepinas
ansioliticas. Analisando a figura 3, observa-se que os ansioliticos de longa duracao apresen-
tam uma evolugéo crescente entre os anos de 2000 e 2004 (31,4%), sequida de um periodo
de estabilizacdo nos niveis de utilizacdo até 2006, e, em 2007, de um decréscimo de 14,8%.

O diazepam é a substancia activa com maior nimero médio de embalagens dispensadas
entre 2000 e 2007, representando uma média de 40,0%, relativamente ao total de embala-
gens de benzodiazepinas ansioliticas de longa duragao dispensadas em Portugal. O cloxazo-
lam é a segunda substancia com maior nimero de embalagens dispensadas, representando
uma média de 14,8%, seguido pelo mexazolam com uma média de 13,5%, relativamente
ao total de embalagens de benzodiazepinas ansioliticas de longa duracdo dispensadas em
Portugal nos anos analisados.
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Figura 3. Evolucao do consumo de benzodiazepinas ansioliticas de longa duragédo em Portugal entre 2000 e 2007.

3.1.4. BENZODIAZEPINAS HIPNOTICAS DE CURTA CURACAO

A figura 4 apresenta a evolucdo da dispensa de embalagens das vérias benzodiazepinas
hipnéticas de curta duracdo em Portugal, no periodo de 2000 a 2007.
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Figura 4. Evolucao do consumo de benzodiazepinas hipnéticas de curta duragcdo em Portugal entre 2000 e 2007



As benzodiazepinas hipndticas de curta duragao dispensadas em Portugal representaram,
entre 2000 e 2007, uma média de 59,0% do total das benzodiazepinas hipndticas. Entre
0s anos de 2000 e 2006 observou-se um aumento gradual do nimero de embalagens de
hipnoticos de curta duragdo (65,0% em 2006), sendo que apenas em 2007 apresentaram
uma evolugao negativa (5,3%). O zolpidem é a substancia activa com maior nimero médio
de embalagens dispensadas entre 2000 e 2007, representando uma média de 46,1% relati-
vamente ao total de embalagens de benzodiazepinas hipndticas de curta duragcao dispen-
sadas em Portugal.

O brotizolam € a segunda substancia activa com maior nimero de embalagens dispen-
sadas, representando uma média de 27,2% do total de embalagens de benzodiazepinas
hipnoticas de curta duracéo dispensadas nos anos considerados, em Portugal. Contudo,
nos anos de 2000 e 2001, o brotizolam apresentava-se como a substancia activa com maior
numero de embalagens dispensadas dentro do grupo, sendo que em 2002, o zolpidem
tornou-se a substancia activa com maior nimero de embalagens dispensadas em Portugal.

3.1.5. BENZODIAZEPINAS HIPNOTICAS DE DURAGCAO INTERMEDIA

As benzodiazepinas hipnoticas de duracao intermédia dispensadas em Portugal representa-
ram, no perfodo em analise, uma média de 28,8% do total das benzodiazepinas hipndticas. A
utilizacdo de hipnoticos de duracao intermédia em Portugal apresentou entre 2000 e 2007
um decréscimo de aproximadamente 12,0%. No entanto, esta tendéncia nao foi constante
ao longo do periodo em anélise, como se observa na figura 5. Em 2002, observou-se um de-
créscimo bastante acentuado (de aproximadamente 44,1%) da utilizacdo destes farmacos. A
partir de 2002 iniciou-se uma tendéncia crescente, sendo que em 2006 o nimero de hipno-
ticos dispensados era apenas 4,2% inferior ao observado em 2000. Em 2007, verificou-se um
novo decréscimo (8,1%) embora menos acentuado que o anterior.

O estazolam é a substancia activa com maior nimero médio de embalagens dispensadas
entre 2000 e 2007, representando uma média de 59,6% relativamente ao total de emba-
lagens de hipndticos de duragéo intermédia dispensadas em Portugal. O loprazolam € a
segunda substancia activa com maior nimero de embalagens dispensadas, representando
uma média de 27,1% das embalagens de benzodiazepinas hipnoticas de duracdo intermédia
dispensadas nos anos em estudo. De salientar que a evolucao temporal no consumo destas
duas substancias é semelhante ao descrito anteriormente tendo em consideragdo o total de
embalagens dispensadas de benzodiazepinas hipnéticas de duragéo intermédia (figura 5).
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Figura 5. Evolucéo do consumo de benzodiazepinas hipnoéticas de duragdo intermédia em Portugal entre 2000 e 2007.

3.1.6. BENZODIAZEPINAS HIPNOTICAS DE LONGA DURAGAO

As benzodiazepinas hipndticas de longa duracdo dispensadas em Portugal representam,
entre 2000 e 2007, uma média de 12,2% do total das benzodiazepinas hipnoticas. A figura 6
apresenta a evolucdo da dispensa de embalagens de benzodiazepinas hipnoéticas de longa
duragdo em Portugal, entre 2000 e 2007.

Entre os anos de 2000 a 2003 observou-se um aumento do numero de embalagens de ben-
zodiazepinas hipndticas de longa duracédo de aproximadamente 118,6%, seguido de uma
diminuicdo do nimero de embalagens de cerca de 47,0% entre 2003 e 2007. O flurazepam
¢ a substancia activa com maior nimero médio de embalagens dispensadas entre 2000 e
2007, representando uma média de 95,3% relativamente ao total de embalagens de hipno-
ticos de longa duracao dispensadas em Portugal. O quazepam é a segunda substancia com
maior nimero de embalagens dispensadas, representando uma média de 4,7% das em-
balagens de benzodiazepinas hipnéticas de longa duracéo dispensadas entre 2000 e 2007
em Portugal. A Unica marca comercial que possuia 0 quazepam como principio activo foi o
Prosedar®, sendo que a autorizagcao de comercializacdo deste medicamento foi revogada a
30 de Agosto de 2006.
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Figura 6. Evolucao do consumo de benzodiazepinas hipndticas de longa duracdo em Portugal entre 2000 e 2007

3.2. BENZODIAZEPINAS ANTICONVULSIVANTES E ANTIEPILEPTICAS

O clonazepam encontra-se indicado na epilepsia, no estado de mal epiléptico e mioclonos.
Em 2000, a dispensa de embalagens de formas farmacéuticas contendo como substancia
activa o clonazepam representava 6,24% do numero total de embalagens do subgrupo far-
macoterapéutico contendo substancias anticonvulsivantes e antiepilépticas dispensadas em
Portugal. Entre 2000 e 2007 houve um aumento gradual a um ritmo médio anual de 10,02%,
representando em 2007, 8,55% do total de embalagens do subgrupo farmacoterapéutico
contendo substancias anticonvulsivantes e antiepilépticas dispensadas em Portugal. A figura
7 apresenta a evolugdo do consumo de clonazepam em Portugal nos anos em andlise.
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4. DISCUSSAO E CONCLUSOES

As benzodiazepinas séo um grupo de farmacos ansioliticos utilizados principalmente no
tratamento da ansiedade e insénia. Sendo usadas para o tratamento de variadas formas
de ansiedade, a melhor indicagao para a sua prescricdo sao 0s casos em que a ansiedade
ndo faz parte da personalidade do paciente ou em que a ansiedade nédo seja secundaria a
outro disturbio psiquico. As benzodiazepinas podem ser administradas como coadjuvantes
no tratamento psiquidtrico no caso da causa da ansiedade ainda néo ter sido solucionada.
Séo ainda usadas como relaxantes musculares, antiepilépticos e pré-anestésicos. Apesar de
serem farmacos com uma relagdo beneficio-risco positiva e com baixa prevaléncia de reac-
¢bes adversas graves, causam dependéncia fisica e psiquica e ndo sdo isentos de reac¢des
adversas existindo a possibilidade de serem utilizados abusivamente ou associados ao con-
sumo de drogas ilicitas (Tonks, 2003).

Apesar das recomendacdes no sentido de uma utilizacdo de apenas duas a quatro semanas
no tratamento da ansiedade e insénias, a utilizagédo por longos periodos de tempo é mais
comum do que o desejavel, especialmente nos mais idosos. A utilizacdo de benzodiazepinas
tem sido associada nédo sé as faixas etdrias mais elevadas, mas também ao sexo feminino,
aos niveis elevados de desemprego e aos individuos em situagdo de reforma (cit. in Furtado
e Teixeira, 2006).

Segundo o relatério da Organizacéo Internacional de Controlo de Estupefacientes (OICE)
de 2004, Portugal apresenta-se, a seguir a Irlanda, como o pais da Europa onde o consu-
mo licito de benzodiazepinas é mais elevado (OICE, 2008). Este mesmo relatério alertava
ainda para a existéncia de eventuais desvios de benzodiazepinas do mercado licito para o
mercado ilicito, requerendo ao governo portugués a avaliagdo do sistema de controlo da
distribuicdo de produtos farmacéuticos e a pratica vigente relativa a prescricdo e utilizagdo
destes farmacos. Dos compostos referidos pelo relatério da OICE de 2004, o diazepam, o
alprazolam e o oxazepam eram as benzodiazepinas mais consumidas em Portugal. Segun-
do um estudo realizado por Furtado e Teixeira (2006) em Portugal Continental referente ao
periodo de 1999 a 2003, foi observado que em 1999 o lorazepam era a benzodiazepina mais
consumida em Portugal, seguida do alprazolam, diazepam e bromazepam, sendo que em
2003, o alprazolam apresentava-se como a benzodiazepina mais consumida em Portugal,
seguida do lorazepam, diazepam e bromazepam. Em consonancia os dados apresentados
neste estudo, entre 2000 e 2004, as benzodiazepinas que apresentavam maior nimero de
embalagens dispensadas foram o alprazolam, o lorazepam, o bromazepam e o diazepam. E
de salientar que trés das quatro benzodiazepinas mais dispensadas pertencem a classe dos
ansioliticos de duracéo intermédia.

De uma forma geral, o nimero de embalagens de benzodiazepinas dispensadas em Portu-
gal aumentou anualmente entre 2000 a 2006, sendo que em 2007 foi 0 Unico ano em que se
observou uma diminui¢do no nimero de embalagens dispensadas. As benzodiazepinas an-
sioliticas apresentam o maior nimero de embalagens dispensadas nos anos considerados,
sendo que dentro desta classe, as benzodiazepinas de duracao intermédia foram as mais
prescritas. O clonazepam é o Unico derivado benzodiazepinico comercializado em Portugal
inserido no subgrupo dos antiepilépticos e anticonvulsivantes, na sua classificagao farmaco-
terapéutica, sendo que o numero de embalagens dispensadas deste composto, ao contra-
rio das benzodiazepinas ansioliticas e hipndticas, aumentou anualmente inclusive em 2007.



O alprazolam é a benzodiazepina com maior nimero de embalagens dispensadas em
Portugal, sequido do lorazepam, bromazepam e diazepam, sendo que todas estas benzo-
diazepinas pertencem ao grupo das benzodiazepinas ansioliticas. Relativamente as benzo-
diazepinas hipnéticas, o zolpidem foi a substancia activa com maior nimero de embalagens
dispensadas desde 2002, seguido do estazolam e do brotizolam.

O decréscimo observado em 2007 no nimero de embalagens de benzodiazepinas dispensa-
das em Portugal podera ser explicado pelo aumento do conhecimento por parte da popula-
cao em geral do risco de dependéncia ou pelas medidas implementadas na pratica actual no
que concerne a prescricao e utilizacdo de benzodiazepinas, conducentes a uma diminuicdo
da utilizacdo prolongada destes farmacos. E, contudo, ainda precoce falar num decréscimo
no consumo de benzodiazepinas no nosso pafs, pelo que se torna imperativo avaliar a evolu-
¢do no consumo destes farmacos pela populagdo portuguesa nos proximos anos.
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