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Resumen

Objetivo: Evaluar el consumo de paracetamol, metamizol y
acido acetilsalicilico (AAS) en un estudio multicéntrico.

Pacientes y método: Se analizaron los controles de un es-
tudio de casos y controles hospitalarios (n = 1.029) sobre can-
cer vesical mediante la aplicacion de una matriz de medica-
mentos y principios activos. EI motivo de ingreso de los
controles no se asociaba con el uso cronico de analgésicos.
Se utiliz6 un modelo de regresion logistica.

Resultados: El uso cronico de AAS fue del 8%, el de para-
cetamol, del 5% y el de metamizol, del 2%. EI AAS fue mas
usado por personas con educacion secundaria o superior (odds
ratio [OR] = 2,0, intervalo de confianza [IC] del 95%, 1,52-2,93).
Las mujeres usaron mas paracetamol (OR = 1,91; IC del 95%,
1,30-2,80) y metamizol (OR = 2,80; IC del 95%, 1,49-4,47).
Los menores de 65 afios usaron mas metamizol.

Conclusion: El uso crénico de AAS y paracetamol es bajo
comparado con el de Estados Unidos o el norte de Europa,
aunque es parecido al del sur de Europa. Hay diferencias en
el uso de analgésicos en funcion de las variables sociode-
mogréficas.

Palabras clave: Analgésicos. Prevalencia. Estudio de casos
y controles. Acido acetilsalicilico. Paracetamol. Metamizol.

Abstract

Objective: To evaluate the use of acetaminophen (parace-
tamol), aspirin and dipyrone (metamizol) in a multicenter study.

Patients and method: We analyzed the controls of a hospi-
tal-based case-control study (n = 1029) of bladder cancer using
a matrix of drugs and active principles. The admission diag-
nosis of the study controls was not associated with chronic
analgesic use. A logistic regression model was used.

Results: Eight percent of the controls were regular users of
aspirin, 5% regularly used acetaminophen and 2% regularly
used dipyrone. Aspirin was more frequently used by subjects
with at least secondary education (OR = 2.0; 95% ClI, 1.52-
2.93). Women more frequently used acetaminophen (OR =
1.91; 95% ClI, 1.30-2.80) and dipyrone (OR = 2.80; 95% ClI,
1.49-4.47). Subjects under 65 years old more frequently used
dipyrone.

Conclusion: Chronic use of aspirin and acetaminophen is
lower than that reported in North America or northern Euro-
pe and is similar to that seen in southern Europe. Differen-
ces in the pattern of analgesic use were found among socio-
demographic population groups.

Key words: Analgesics. Prevalence. Case-control study. As-
pirin. Acetaminophen. Dipyrone.
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Introduccién

os analgésicos y antiinflamatorios no esteroi-
deos estan entre los farmacos de mayor consu-
mo en todo el mundo. Esto es en parte debido a
que se usan en enfermedades y sintomas muy
prevalentes en la poblacién general (dolor moderado,
viriasis, etc.) y a que su venta no suele requerir una re-
ceta médica. En el Estado espafol, el paracetamol, el
acido acetilsalicilico (AAS) y el metamizol, ya sean solos
0 en combinacion, representan la mayor parte de anal-
gésicos y antiinflamatorios usados en la poblacion ge-

Gac Sanit. 2005;19(4):316-20

316



Fortuny J, et al. Uso de analgésicos y acido acetilsalicilico en un estudio multicéntrico en Espafa

neral'. A pesar de ello, no es facil encontrar informa-
cion en la bibliografia cientifica que permita caracteri-
zar la poblacién espafola en cuanto al consumo de estos
farmacos. Esta falta de informacion dificulta la valora-
cion de la exposicidn observada en los grupos de con-
trol de los estudios farmacolégicos poscomercializacion
de promocién independiente, necesarios para una con-
tinua evaluacion de la seguridad de los medicamentos
en el mercado.

Con la intencion de contribuir a paliar este déficit,
especialmente evidente en la bibliografia de ambito es-
panol, evaluamos la prevalencia y caracteristicas prin-
cipales de la exposicion a AAS, paracetamol y meta-
mizol en los controles hospitalarios de un estudio
multicéntrico de cancer de vejiga. Para ello realizamos
una matriz de principios activos analgésicos de uso fre-
cuente en Espafa durante los ultimos 60 afos.

Pacientes y método

El estudio de casos y controles Epicuro se llevé a
cabo entre los anos 1998 y 2001 en 18 hospitales de
4 areas del Estado (Catalunya, Asturias, Alicante y Te-
nerife), con el fin de evaluar la influencia de distintas
exposiciones ambientales y caracteristicas genéticas en
el riesgo de padecer un cancer de vejiga. Se incluyé a
1.220 casos incidentes de cancer de vejigay a 1.271
controles hospitalarios emparejados individualmente por
sexo, edad y area. Los controles del estudio se selec-
cionaron de un listado predefinido de diagndsticos que
principalmente incluia traumatismos y cirugia menory
otros diagndsticos de enfermedades en principio no aso-
ciadas con el uso habitual de analgésicos.

El estudio pretendia evaluar, entre otras exposicio-
nes, la posible influencia de la exposicion a farmacos
analgésicos y antiinflamatorios sobre el riesgo de can-
cer de vejiga. La recogida de la informacion se reali-
z0, por personal entrenado, mediante entrevista personal
informatizada, altamente estructurada y sin conocer la
condicion de caso o control del sujeto entrevistado. Entre
otros muchos aspectos la encuesta incluia el consumo
de medicamentos para el tratamiento del dolor y de la
inflamacién. Como recordatorio se utilizé una tarjeta con
los nombres comerciales de los medicamentos que con-
tenian, o habian contenido en el pasado, AAS, para-
cetamol, metamizol y fenacetina.

Se definié como uso esporadico de un medicamento
el haber tomado el farmaco a lo largo de la vida al menos
20 veces. Al no haber una definicién de consenso de
la expresidn «uso cronico de un medicamento», en el
presente articulo hemos utilizado este apelativo para
el uso > 2 veces por semana durante 1 mes 0 mas.

De los 1.271 controles del estudio original, 239
(18,8%) fueron excluidos, ya que contestaron solamente

a una versioén reducida del cuestionario que no conte-
nia preguntas sobre farmacos, y 3 mas se excluyeron
por presentar un diagndstico de ingreso distinto a los
preespecificados.

El célculo de las dosis acumuladas se realizd me-
diante la aplicacion de una matriz disefiada ad hoc que
contenia los principios activos y las dosis a lo largo de
los anos de los medicamentos usados. La informacion
acerca de la composicion histérica de los medicamentos
se consiguiod a partir de las publicaciones oficiales del
Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéu-
ticos (Catalogo de Especialidades Farmacéuticas). Se
utilizaron también fuentes comerciales como Vademé-
cum®, prospectos publicitarios y comunicaciones per-
sonales de las empresas farmacéuticas productoras de
los medicamentos. La matriz contiene la composicion
en principios activos de 47 marcas comerciales de anal-
gésicos y antiinflamatorios distintos. En ella se recogen
los cambios en la composicién, asi como las variacio-
nes en la dosificacion con el tiempo. Se dispone de in-
formacioén casi completa desde la década de los afos
sesenta.

Se realiz6 un analisis descriptivo mediante el cal-
culo de las proporciones de uso, dosis acumulada y du-
racion de uso de los 3 farmacos de interés en funcién
de distintas variables de estratificacion. También se llevo
a cabo un modelo de regresion logistica no condicio-
nal para evaluar qué variables se asociaban de forma
independiente con el consumo regular de los medica-
mentos estudiados y se calcularon las odds ratios (OR)
e intervalos de confianza del 95% (IC del 95%).

Resultados

En la tabla 1 se describen la caracteristicas socio-
demograficas, consumo de tabaco y diagndstico en el
momento del ingreso de los 1.029 controles hospitala-
rios incluidos en el presente andlisis. De forma similar
a los casos de cancer de vejiga del estudio, los con-
troles eran la mayoria varones de edad avanzada. En
la tabla 2 se reflejan, globalmente y en funcién del sexo,
edad, tabaquismo, zona de residencia rural o urbana
y nivel de educacion, las prevalencias, dosis acumula-
das y afos de exposicion a AAS, paracetamol y meta-
mizol. Globalmente, cerca de la mitad (50%) de con-
troles hospitalarios declararon haber consumido AAS,
mas de una cuarta parte (29%) paracetamol, un 9% me-
tamizol y un 7% fenacetina.

Los modelos de regresion logistica mostraron que
las mujeres presentaban un mayor consumo crénico de
medicacion en comparacion con los varones (tabla 2).
Las diferencias entre sexos fueron estadisticamente sig-
nificativas para paracetamol (OReres = 1,91; IC del 95%,
1,30-2,80) y metamizol (ORmyeres = 2,58; IC del 95%,
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de los controles
del estudio multicéntrico

Controles hospitalarios (n=1.029)
Edad, afios, media (DE) 64,2 (10)
Sexo, n (%)

Varones 881 (85,6%)

Nivel de educacion, n (%)
< Secundaria 872 (85%)
> Secundaria 153 (15%)
Zona de residencia principal, n (%)
Rural 499 (49%)
Urbano 526 (51%)
Lugar de origen, n (%)

Catalunya (Barcelona, Bages y Valles) 304 (30%)

Alicante 73 (7%)

Asturias 467 (45%)

Tenerife 185 (18%)

Tabaquismo, n (%)

Fumador 623 (61%)
Ex fumador 396 (38%)
Fumador actual 226 (22%)

No fumador 401 (39%)

Diagnasticos de ingreso

Cirugfa digestiva 47%

Traumatologia 32%

Enfermedad benigna genitourinaria 12%

Enfermedad circulatoria periférica 4%

Enfermedad cuténea 2%

Enfermedad oftalmica 2%

Otras 1%

1,49-4,47). Se aprecié también una mayor proporcién
de usuarios de los 3 principios activos en los individuos
con educacion alta (secundaria o superior) en com-
paracion con sujetos con educacioén baja. Las diferen-
cias fueron estadisticamente significativa para el AAS
(ORegue 2i = 2,10; IC del 95%, 1,52-2,93). Los usua-
rios de metamizol fueron significativamente mas jéve-
nes que los no usuarios (ORxgs ar0s= 0,42; I1C del 95%,
0,28-0,62). El tabaquismo y la zona de residencia rural
0 urbana no se asociaron con diferencias significativas
en el consumo de farmacos.

Se realiz6 un analisis alternativo en el que se ex-
cluyeron de forma selectiva determinados diagndsticos
de ingreso que se considerd a priori que podian tener
mayor probabilidad de uso de analgésicos y antiinfla-
matorios que la poblacion general. Las categorias pre-
seleccionadas fueron hernias (n = 460) y venas vari-
cosas e hidrocele (n = 167). Los resultados no variaron,
aunque se constato que el sexo dejé de estar asocia-
do de forma significativa con el mayor consumo de pa-
racetamol y metamizol. Adicionalmente se realiz6 otro
analisis sin los sujetos con fracturas (n = 308), por si
entre ellos se encontraran sobrerrepresentados pa-

cientes con enfermedades reumaticas. La prevalencia
de consumo de los medicamentos analizados no se vio
modificada significativamente.

Discusion

Las prevalencias de uso de analgésicos y AAS en
nuestro estudio son parecidas a otras obtenidas en
paises del sur de Europa?? (Luisa Ibafez, comunica-
cién personal). En estos trabajos, la prevalencia de uso
cronico de AAS oscila entre el 3,1y el 11% (8,3% en
nuestro estudio), el de paracetamol entre el 3,2 y el
4,7% (5,1% en nuestro estudio) y de metamizol entre
el 1,7 y el 5,2% (2,0% en nuestro estudio), con dis-
tintas definiciones de usuario crénico en cada estu-
dio. En cambio, nuestras prevalencias son inferiores
a la mayoria de las obtenidas en paises del norte de
Europa y en Estados Unidos para AAS (entre el 15y
el 19%) y paracetamol (entre el 6 y el 12%), en este
caso también con distintas definiciones de usuario cré-
nico en cada estudio y de forma independiente al hecho
de incluir controles hospitalarios o poblacionales*’. Los
estudios norteamericanos y del norte de Europa tie-
nen pocos datos acerca del metamizol, ya que se trata
de un farmaco no disponible en estos paises. En el
ambito internacional, ni la dosis acumulada ni la du-
racion de la exposicion parecen variar de forma con-
sistente en los usuarios cronicos en funcion del area
geografica*’.

El analisis que presentamos aqui se basa en una
muestra amplia de controles hospitalarios de distintas
zonas del Estado espafol que han respondido a un ex-
tenso cuestionario sobre variables de muy diversa in-
dole. Esto ha permitido explorar el consumo de anal-
gésicos y antiinflamatorios en funcién de distintas
variables sociodemograficas. Sin embargo, nuestro es-
tudio puede haber infraestimado la prevalencia de uso
de los farmacos en controles hospitalarios al no utili-
zar un album con las fotografias de los envases y las
pastillas durante la realizacién de la entrevista. Es pro-
bable que este tipo de ayuda pueda aumentar la ca-
pacidad de recordar los farmacos usados a lo largo de
la vida, aunque hay escasos datos sobre su eficacia real.

Los diagnésticos de ingreso utilizados para la se-
leccidn de los controles excluyeron las enfermedades
crénicas, y no se asocian al consumo de los medica-
mentos evaluados. Los resultados de este trabajo pue-
den servir de referencia para futuros estudios epide-
mioldgicos que evallen el uso cronico de analgésicos
y de AAS. Sin embargo, los resultados que presenta-
mos pueden no ser directamente aplicables a la po-
blacidn general, ya que los controles hospitalarios pue-
den representar una subpoblacién mas enferma que la
poblacién general.
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Tabla 2. Prevalencia y caracteristicas del uso de analgésicos y acido acetilsalicilico en los controles hospitalarios

Uso esporadico? Uso regular® Dosis acumulada Duracién (afios)
(g) Media/mediana Media/mediana OR (IC del 95%)°
Total (n = 1.029)
AAS 433 (42%) 86 (8%) 2.987/1.027 12,1/6
Paracetamol 242 (8%) 53 (5,1%) 1.661/946 5,8/4
Metamizol 69 (7%) 21(2,0%) 1.836/628 2/1,5
Sexo
AAS
Varones 369 (41,8%) 70(7,9%) 2.841/728 11.2/5 1,0 (referencia)
Mujeres 64 (42,7%) 16 (11%) 3.237/1.456 17,7/22 1,39 (0,98-1,97)
Paracetamol
Varones 204 (23,1%) 35 (4,0%) 1.889/1.183 5,5/4 1,0 (referencia)
Muijeres 38 (25,3%) 18 (12,0%) 1.287/823 6,2/3,5 1,91 (1,30-2,80)
Metamizol
Varones 58 (6,6%) 12 (1,4%) 2.114/628 1,71 1,0 (referencia)
Mujeres 9 (6%) 11(7,3%) 1.389/419 26/2 2,58 (1,49-4,47)
Edad, afios
AAS
<65 195 (44,6%) 36 (8,2%) 2.191/1.157 11,6/8 1,0 (referencia)
> 65 238 (40,0%) 50 (8,4%) 3.293/793 12,4/5,5 0,92 (0,73-1,15)
Paracetamol
<65 117 (26,8%) 19 (4,4%) 1.656/1.092 6/5 1,0 (referencia)
> 65 afios 125 (21,0%) 34 (5,7%) 1.664/946 5,7/3 0,90 (0,70-1,15)
Metamizol
<65 44 (10,1%) 11(2,5%) 2.279/628 1,5/1 1,0 (referencia)
> 65 25 (4,2%) 10 (1,7%) 1.318/523 2,72 0,42 (0,28-0,62)
Tabaquismo
AAS
Nunca fumadores 170 (42,2%) 28 (6,9%) 5.241/1.456 18,1/8 1,0 (referencia)
Fumadores 262 (42,0%) 58 (9,3%) 1.689/728 9/4 1,18 (0,92-1,52)
Paracetamol
Nunca fumadores 87 (21,6%) 29 (7,2%) 1.465/946 5,7/4 1,0 (referencia)
Fumadores 155 (24,8%) 24 (3,8%) 1.919/1.093 5,9/4,5 1,14 (0,85-1,51)
Metamizol
Nunca fumadores 25 (6,2%) 11(2,7%) 1.358/628 2,512 1,0 (referencia)
Fumadores 44 (7,1%) 10 (1,6%) 2.249/628 1,71 1,15(0,73-1,80)
Zona de residencia
AAS
Rural 227 (43,0%) 35 (6,6%) 3.139/910 6/6,5 1,0 (referencia)
Urbano 205 (41,0%) 50 (10,0%) 2.795/1.040 11,5/6,5 1,06 (0,84-1,33)
Paracetamol
Rural 116 (22,0%) 26 (4,9%) 1.953/910 35/2,5 1,0 (referencia)
Urbano 125 (25,0%) 27 (5,4%) 1.952/1.183 8,6/7 1,08 (0,84-1,40)
Metamizol
Rural 27 (5,1%) 12 (2,3%) 2.442/628 2,412 1,0 (referencia)
Urbano 42 (8,4%) 9(1,8%) 4.706/2.821 1,5/1 0,93 (0,63-1,38)
Educacion
AAS
< secundaria 350 (40,0%) 70 (8,0%) 2.678/1027 12,4/6,5 1,0 (referencia)
> secundaria 83 (54,2%) 16 (10,5%) 5.414/910 8,5/3 2,1 (1,52-2,93)
Paracetamol
< secundaria 199 (22,7%) 46 (5,3%) 1.882/957 5,5/4 1,0 (referencia)
> secundaria 43 (28,1%) 7(4,6%) 713/709 6,8/3 1,29 (0,91-1,83)
Metamizol
< secundaria 51 (5,8%) 21(2,4%) 1.835/628 2115 1,0 (referencia)
> secundaria 18 (11,7%) 0(0%) np np 1,48 (0,91-2,42)

2> 20 veces a lo largo de la vida, pero <®. ®> 2 veces por semana durante 1 mes o mas. °Los modelos de regresion logistica incluyeron edad, sexo, nivel educativo, ta-
baquismo, dmbito de vida y, como variable dependiente, el uso regular de cada farmaco. AAS: dcido acetilsalicilico. np: no procede.
Los totales de las variables de estratificacion pueden no sumar 1.029 debido a la ausencia de algunos valores.
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Nuestros hallazgos parecen confirmar una menor
utilizacién de analgésicos y de AAS en la poblacion es-
panola adulta en comparacién con poblaciones nordi-
cas o norteamericanas. También indican que su uso de-
pende del nivel educativo, de la edad y del sexo de los
sujetos.
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