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Resumen 

El presente trabajo corresponde a una revisión de literatura orientada a analizar la 

evidencia científica sobre el uso no prescrito de hipnóticos no benzodiacepínicos (Z-drugs), 

como zolpidem, zopiclona y zaleplón, y su relación con la aparición de reacciones adversas 

desde la perspectiva de la farmacovigilancia. La investigación parte de la creciente preocupación 

por el aumento del consumo de estos medicamentos en contextos de automedicación y uso 

prolongado, especialmente después de la pandemia por COVID-19. A través de la revisión de 

artículos científicos, estudios de farmacovigilancia y documentos normativos publicados entre 

2019 y 2025, se identificaron riesgos asociados al uso inadecuado de estos fármacos, entre ellos 

dependencia farmacológica, síndrome de abstinencia, alteraciones cognitivas, parasomnias, 

hospitalizaciones y aumento del riesgo de caídas y mortalidad, particularmente en adultos 

mayores. Asimismo, el análisis evidencia que las limitaciones en los sistemas de 

farmacovigilancia y el subregistro de reacciones adversas dificultan la detección temprana de 

estos eventos. En el contexto colombiano, persisten desafíos relacionados con la automedicación, 

el acceso irregular a medicamentos y el seguimiento farmacoterapéutico. Se concluye que el uso 

no prescrito de Z-drugs constituye un problema relevante de salud pública que requiere fortalecer 

las estrategias de farmacovigilancia, promover el uso racional de medicamentos y mejorar las 

acciones de educación sanitaria orientadas a la seguridad del paciente. 

Palabras clave: Z-drugs, farmacovigilancia, reacciones adversas, uso racional, seguridad 

del paciente. 
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Abstract 

This study corresponds to a literature review aimed at analyzing the scientific evidence 

regarding the non-prescribed use of non-benzodiazepine hypnotics (Z-drugs), such as zolpidem, 

zopiclone, and zaleplon, and their relationship with adverse reactions from a pharmacovigilance 

perspective. The research is based on the growing concern about the increased consumption of 

these medications in contexts of self-medication and prolonged use, especially after the COVID-

19 pandemic. Through the review of scientific articles, pharmacovigilance studies, and 

regulatory documents published between 2019 and 2025, several risks associated with the 

inappropriate use of these drugs were identified, including pharmacological dependence, 

withdrawal syndrome, cognitive impairment, parasomnias, hospitalizations, and an increased risk 

of falls and mortality, particularly among older adults. Furthermore, the analysis highlights that 

limitations in pharmacovigilance systems and the underreporting of adverse drug reactions 

hinder the early detection of these events. In the Colombian context, challenges related to self-

medication, irregular access to medicines, and insufficient pharmacotherapeutic follow-up 

remain evident. It is concluded that the non-prescribed use of Z-drugs represents a significant 

public health issue that requires strengthening pharmacovigilance strategies, promoting the 

rational use of medicines, and improving health education actions focused on patient safety. 

Keywords: Z-drugs, pharmacovigilance, adverse drug reactions, rational use, patient 

safety. 
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Introducción 

En las últimas décadas, los hipnóticos no benzodiacepínicos, conocidos como Z-drugs 

(zolpidem, zopiclona y zaleplón), han sido ampliamente utilizados para el tratamiento del 

insomnio debido a su aparente perfil de seguridad frente a las benzodiacepinas tradicionales. Su 

introducción clínica se fundamentó en su mayor selectividad por la subunidad α1 del receptor 

GABA(A), lo que prometía efectos hipnóticos con menor riesgo de dependencia y menos efectos 

miorrelajantes. No obstante, diversos estudios científicos han demostrado que su uso no prescrito 

y prolongado se asocia con la aparición de reacciones adversas relevantes, como somnolencia 

diurna, alteraciones cognitivas, dependencia, parasomnias y aumento del riesgo de caídas, 

especialmente en poblaciones vulnerables (Gunja, 2013; Peña et al., 2001). 

Durante la pandemia por COVID-19, el incremento del estrés psicosocial y de los 

trastornos del sueño favoreció un aumento significativo en el consumo de estos medicamentos. 

La literatura científica ha advertido sobre prácticas de automedicación y prescripción inadecuada 

durante este periodo, lo que transformó una solución terapéutica temporal en un problema de 

salud pública de carácter crónico (Zapata, 2018; Moreno-Gutiérrez et al., 2020). Estos hallazgos 

resaltan la necesidad de analizar de manera sistemática la evidencia disponible sobre los riesgos 

asociados a los Z-drugs, dado que su percepción como “fármacos seguros” ha facilitado su uso 

fuera de las guías clínicas establecidas. 

La farmacovigilancia permite identificar, evaluar y prevenir los eventos adversos 

derivados del uso de medicamentos a partir del análisis sistemático de reportes y estudios 

científicos. En este contexto, la revisión de literatura constituye una herramienta fundamental 
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para integrar el conocimiento existente, detectar señales de alerta tempranas y apoyar la toma de 

decisiones informadas en salud pública (Calderón-Ospina & Urbina-Bonilla, 2023). 

El presente trabajo corresponde a una revisión de literatura cuyo propósito es analizar la 

evidencia científica disponible sobre el uso no prescrito de hipnóticos no benzodiacepínicos (Z-

drugs) y su relación con las reacciones adversas, desde el enfoque de la farmacovigilancia. A 

través de este análisis se busca aportar una visión crítica que contribuya al fortalecimiento de los 

programas de uso racional de medicamentos y a la actualización de los protocolos de seguridad 

clínica. 
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Problema de investigación 

La literatura científica reporta un incremento sostenido en el consumo de hipnóticos no 

benzodiacepínicos como alternativa preferente para el manejo del insomnio (Huedo-Medina et 

al., 2012). Aunque inicialmente fueron considerados opciones con menor riesgo que las 

benzodiacepinas, diversos estudios han demostrado que su eficacia terapéutica es limitada frente 

a los riesgos potenciales asociados a su uso prolongado (Gunja, 2013). 

En Colombia, se ha identificado una alta prevalencia en el consumo de psicofármacos en 

zonas urbanas, con patrones que evidencian automedicación y uso por periodos superiores a los 

recomendados en los insertos de empaque (Zapata, 2018; Genfar, 2020). Esta exposición 

prolongada se asocia con reacciones adversas graves como alteraciones cognitivas, dependencia, 

intoxicaciones agudas y parasomnias complejas (Peña et al., 2001; Gutiérrez et al., 2024). 

A pesar de la existencia de normativas como el Decreto 780 de 2016 y la Resolución 

1403 de 2007, persisten brechas en el control y seguimiento del uso racional de estos 

medicamentos. Asimismo, la información científica disponible se encuentra dispersa y no ha sido 

sistematizada de manera integral desde el enfoque de la farmacovigilancia (Calderón-Ospina & 

Urbina-Bonilla, 2023). 

En este sentido, se identifica la necesidad de realizar una revisión de literatura que 

permita integrar y analizar la evidencia científica disponible sobre el uso no prescrito de Z-drugs 

y su relación con las reacciones adversas, con el fin de fortalecer la seguridad del paciente y 

orientar estrategias de prevención en salud pública. 
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Delimitación de la propuesta 

El estudio corresponde a una revisión de literatura científica y normativa publicada entre 

2012 y 2024. Se incluirán artículos científicos, documentos técnicos y normas relacionadas con 

el uso de hipnóticos no benzodiacepínicos (Z-drugs), farmacovigilancia y seguridad del paciente 

en Colombia y en contextos comparables de América Latina. 

La revisión se enfocó exclusivamente en población adulta y no incluyó estudios en 

población pediátrica ni investigaciones sobre otros hipnóticos distintos a los Z-drugs. No se 

realizó recolección de datos primarios ni trabajo de campo, dado que el estudio es de tipo 

documental. 

Pregunta de investigación 

¿Cuál es la evidencia científica reportada en la literatura sobre la relación entre el uso no 

prescrito de hipnóticos no benzodiacepínicos (Z-drugs) y la aparición de reacciones adversas 

desde la perspectiva de la farmacovigilancia? 

 

Objetivo General 

Analizar la evidencia científica disponible en la literatura sobre la relación entre el uso no 

prescrito de hipnóticos no benzodiacepínicos (Z-drugs) y la ocurrencia de reacciones adversas, 

desde el enfoque de la farmacovigilancia. 

Objetivos Específicos 

Identificar, a partir de la revisión de literatura, las principales reacciones adversas 

asociadas al uso inadecuado de Z-drugs. 

Describir las prácticas de consumo no prescrito reportadas en estudios científicos. 
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Analizar el papel de la farmacovigilancia en la detección de eventos adversos 

relacionados con Z-drugs según la evidencia disponible. 

Reconocer, desde la literatura, la importancia del Tecnólogo en Regencia de Farmacia en 

la promoción del uso racional de estos medicamentos. 

 

Justificación del tema (basada en Revisión de Literatura) 

Desde la perspectiva social y de salud pública, esta revisión permite sistematizar la 

evidencia científica disponible sobre los riesgos asociados al uso no prescrito de Z-drugs, tales 

como deterioro cognitivo, parasomnias y riesgo de caídas (Gunja, 2013; Gutiérrez et al., 2024). 

Este análisis contribuye al desafío global de la OMS “Medicación sin daño” (OMS, 

2017), generando insumos para estrategias de educación sanitaria orientadas a la prevención de 

la automedicación. 

Desde el ámbito académico, el trabajo integra y analiza críticamente la evidencia reciente 

en farmacovigilancia, permitiendo identificar patrones de riesgo y vacíos de conocimiento en el 

contexto colombiano (Calderón-Ospina & Urbina-Bonilla, 2023). La revisión consolida una base 

teórica útil para futuras investigaciones observacionales. 

Desde el ámbito profesional, la literatura resalta el rol del Tecnólogo en Regencia de 

Farmacia en la dispensación informada, la exigencia de prescripción médica y la notificación de 

reacciones adversas, conforme a la Resolución 1403 de 2007 y el Decreto 780 de 2016. Este 

trabajo fortalece la práctica profesional en farmacovigilancia y seguridad del paciente. 

Síntesis del debate generado en el foro 

El proceso de selección del tema se desarrolló mediante un análisis crítico de diversas 

propuestas relacionadas con la farmacovigilancia. Tras evaluar la pertinencia temática y la 
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disponibilidad de literatura científica, el grupo seleccionó el uso no prescrito de Z-drugs por su 

relevancia sanitaria y viabilidad metodológica como revisión de literatura. 

La construcción colaborativa permitió delimitar la pregunta de investigación, formular 

objetivos coherentes y estructurar la justificación desde el enfoque de farmacovigilancia 

preventiva, fortaleciendo la propuesta investigativa. 

 

Marco teórico sobre uso no prescrito de hipnóticos no benzodiacepínicos (Z-drugs) y su 

relación con las reacciones adversas desde la farmacovigilancia 

Párrafo de Contextualización. 

La farmacovigilancia constituye un componente esencial de los sistemas de salud, ya que 

permite identificar, evaluar y prevenir los riesgos asociados al uso de medicamentos, 

contribuyendo a mejorar la seguridad del paciente y a promover el uso racional de los 

tratamientos farmacológicos. En este contexto, el análisis de los efectos adversos y de los 

patrones de consumo de determinados medicamentos adquiere especial relevancia cuando 

existen evidencias de uso inadecuado o fuera de las recomendaciones clínicas establecidas. 

Uno de los grupos farmacológicos que ha generado creciente interés en los últimos años 

es el de los hipnóticos no benzodiacepínicos, conocidos como Z-drugs, entre los que se incluyen 

zolpidem, zopiclona y zaleplón.  

Estos medicamentos se utilizan principalmente para el tratamiento del insomnio y, 

además, fueron introducidos como alternativas terapéuticas con un perfil de seguridad 

aparentemente superior al de las benzodiacepinas. Sin embargo, investigaciones recientes han 

demostrado que su uso prolongado o sin supervisión médica puede asociarse con diversos 

efectos adversos, tales como dependencia farmacológica, alteraciones cognitivas, parasomnias y 
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aumento del riesgo de caídas, especialmente en adultos mayores (Figueiró et al., 2024; Tavares 

et al., 2021). 

En este sentido, el análisis del uso no prescrito de estos medicamentos adquiere especial 

importancia desde la perspectiva de la farmacovigilancia, ya que permite comprender cómo los 

patrones de consumo inadecuado pueden modificar el perfil de seguridad de los tratamientos 

farmacológicos y generar riesgos adicionales para la salud pública. 

En este contexto, el presente trabajo corresponde a una revisión de la literatura científica 

orientada a analizar la evidencia disponible sobre el uso no prescrito de hipnóticos no 

benzodiacepínicos y su relación con la aparición de reacciones adversas desde la perspectiva de 

la farmacovigilancia, con el fin de identificar tendencias investigativas, vacíos de conocimiento y 

desafíos para la seguridad del paciente. 

Para facilitar la comprensión de esta problemática, el presente marco teórico se estructura 

de manera sistemática en apartados interrelacionados. En primer lugar, se establecen los 

fundamentos conceptuales sobre las Z-drugs, las reacciones adversas y la farmacovigilancia, 

seguidos de una fundamentación teórica basada en el uso racional de medicamentos y la 

seguridad del paciente. Posteriormente, se analizan los antecedentes investigativos y las 

evidencias científicas previas, para luego examinar el contexto colombiano y el marco normativo 

que regula la vigilancia sanitaria bajo la supervisión del INVIMA. Finalmente, se identifican los 

vacíos de conocimiento en la literatura actual, enfatizando la escasa evidencia sobre el impacto 

del uso no prescrito en el sistema de vigilancia nacional. 

El planteamiento de estos objetivos se fundamenta en una revisión sistemática de la 

literatura científica disponible, con el propósito de integrar y analizar críticamente la evidencia 

relacionada con el uso no prescrito de hipnóticos no benzodiacepínicos y los riesgos asociados a 
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su consumo. Este enfoque permite comprender el problema desde la perspectiva de la 

farmacovigilancia y la seguridad del paciente, facilitando la identificación de factores de riesgo, 

patrones de uso y posibles estrategias de prevención. 

En este contexto, resulta pertinente explicar las razones que fundamentan la importancia 

académica, social y profesional del presente estudio. 

Fundamento Conceptual 

Los hipnóticos no benzodiacepínicos, conocidos como Z-drugs, constituyen un grupo de 

medicamentos utilizados principalmente para el tratamiento del insomnio. Estos fármacos actúan 

como agonistas del receptor GABA-A, especialmente sobre la subunidad α1, lo que produce 

efectos sedantes e hipnóticos que facilitan el inicio del sueño (Al et al., 2025). Dentro de este 

grupo se encuentran medicamentos como zolpidem, zopiclona y zaleplón. 

Aunque inicialmente fueron considerados alternativas más seguras frente a las 

benzodiacepinas, la evidencia científica reciente ha demostrado que su uso prolongado puede 

generar efectos adversos similares, entre ellos tolerancia, dependencia farmacológica y síndrome 

de abstinencia (Figueiró et al., 2024). 

En este contexto, las reacciones adversas a medicamentos (RAM) se definen como 

cualquier efecto nocivo y no intencionado que ocurre a dosis normalmente utilizadas en seres 

humanos para la prevención, diagnóstico o tratamiento de enfermedades. Estas reacciones 

constituyen un problema relevante para la seguridad del paciente y pueden afectar diferentes 

sistemas del organismo (Tavares et al., 2021). 

Las RAM asociadas a Z-drugs incluyen somnolencia diurna, alteraciones cognitivas, 

trastornos de memoria, parasomnias y aumento del riesgo de caídas, particularmente en adultos 

mayores. 
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Frente a estos riesgos, la farmacovigilancia desempeña un papel fundamental. Este 

sistema se define como el conjunto de actividades destinadas a la detección, evaluación, 

comprensión y prevención de los efectos adversos relacionados con el uso de medicamentos 

(Schifano et al., 2019). 

De esta manera, los conceptos de uso no prescrito de medicamentos, reacciones adversas 

y farmacovigilancia se articulan para comprender cómo los patrones de consumo inadecuado 

pueden incrementar los riesgos asociados al uso de hipnóticos no benzodiacepínicos y afectar la 

seguridad del paciente. 

Además, el término uso no prescrito de medicamentos se refiere al consumo de fármacos 

sin la recomendación directa de un profesional de la salud o sin un control clínico apropiado. 

Esta situación puede originarse por prácticas de automedicación, por la reutilización de 

tratamientos indicados previamente o por el acceso irregular a ciertos medicamentos. En el caso 

de los hipnóticos no benzodiacepínicos, su utilización sin prescripción representa un riesgo 

significativo, debido a que estos medicamentos actúan sobre el sistema nervioso central y pueden 

provocar efectos adversos importantes cuando se emplean en dosis inadecuadas o durante 

periodos prolongados. Desde el enfoque de la farmacovigilancia, el análisis de estas prácticas 

resulta clave para reconocer posibles patrones de riesgo y diseñar estrategias orientadas a 

fortalecer la seguridad del paciente. 

Fundamento Teórico. 

El fenómeno del uso no prescrito de Z-drugs puede comprenderse a partir de diversos 

enfoques teóricos que permiten analizar el uso de medicamentos no solo desde la perspectiva 
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farmacológica, sino también desde el funcionamiento de los sistemas de salud y la seguridad del 

paciente. 

Uno de los marcos conceptuales más relevantes es la Teoría del Uso Racional de 

Medicamentos (URM), promovida por la Organización Mundial de la Salud. Este enfoque 

establece que los pacientes deben recibir medicamentos apropiados para sus necesidades clínicas, 

en dosis adecuadas, durante el tiempo necesario y al menor costo posible para ellos y para la 

comunidad. Cuando los medicamentos se consumen sin prescripción médica o fuera de las 

recomendaciones terapéuticas, se genera una utilización irracional que puede generar riesgos 

para la salud, aumentar la probabilidad de reacciones adversas y favorecer el desarrollo de 

dependencia farmacológica. 

Otro enfoque relevante es el modelo de seguridad del paciente y gestión del riesgo, el 

cual plantea que los eventos adversos asociados a medicamentos no deben entenderse 

únicamente como errores individuales, sino como fallas dentro del sistema de atención en salud. 

Desde esta perspectiva, la farmacovigilancia constituye una herramienta fundamental para 

identificar riesgos emergentes relacionados con el uso de medicamentos y desarrollar estrategias 

preventivas orientadas a reducir el daño asociado a la atención sanitaria. 

Asimismo, el enfoque de farmacovigilancia moderna plantea que la seguridad de los 

medicamentos debe evaluarse de manera continua a lo largo de todo su ciclo de vida, incluso 

después de su comercialización. Esto implica analizar los reportes de reacciones adversas, los 

patrones de consumo y las prácticas de prescripción para detectar señales de seguridad que 

puedan requerir intervenciones regulatorias o cambios en las recomendaciones clínicas. 

En el caso específico de los hipnóticos no benzodiacepínicos, estos enfoques teóricos 

permiten comprender que el riesgo asociado a su uso no depende únicamente de sus propiedades 
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farmacológicas, sino también de la forma en que son utilizados dentro del sistema de salud. 

Cuando estos medicamentos se consumen sin supervisión médica, se rompe el proceso de 

seguimiento clínico y farmacoterapéutico, lo que limita la capacidad de los sistemas de 

farmacovigilancia para detectar oportunamente reacciones adversas y prevenir daños en la 

población. 

El Uso no Prescrito de Hipnóticos no Benzodiacepínicos Como Problema de Salud Pública 

 

El uso no prescrito de hipnóticos no benzodiacepínicos, conocidos como Z-drugs, 

constituye un problema emergente de salud pública debido al incremento de su consumo sin 

supervisión médica y a las consecuencias clínicas que pueden derivarse de su utilización 

inadecuada. Medicamentos como zolpidem, zopiclona y zaleplón fueron introducidos 

inicialmente como alternativas terapéuticas con un perfil de seguridad aparentemente superior al 

de las benzodiacepinas tradicionales. No obstante, la evidencia científica acumulada en las 

últimas décadas ha demostrado que su uso prolongado o inadecuado puede generar efectos 

adversos significativos, incluyendo dependencia farmacológica, deterioro cognitivo, alteraciones 

conductuales y aumento del riesgo de caídas, especialmente en poblaciones vulnerables 

(Schifano et al., 2019; Tavares et al., 2021). 

A nivel internacional, diversos estudios han reportado un incremento sostenido en el 

consumo de estos medicamentos, particularmente en contextos donde existe alta prevalencia de 

trastornos del sueño y una creciente medicalización del insomnio. Investigaciones realizadas en 

diferentes países han evidenciado que una proporción considerable de pacientes continúa 

utilizando hipnóticos durante periodos superiores a los recomendados por las guías clínicas, lo 
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que incrementa el riesgo de reacciones adversas y de dependencia farmacológica (Davies et al., 

2017; Torres-Bondia et al., 2022). 

En América Latina, esta problemática también ha sido documentada en diversos estudios 

que evidencian patrones de uso prolongado de benzodiacepinas y Z-drugs en sistemas de 

seguridad social y servicios de atención primaria. Estos hallazgos sugieren la existencia de 

prácticas de prescripción y consumo que no siempre se ajustan a las recomendaciones clínicas, lo 

que puede favorecer el uso irracional de medicamentos y aumentar la carga de eventos adversos 

asociados a psicofármacos (Marin et al., 2021). 

En este contexto regional, el análisis del uso no prescrito de hipnóticos no 

benzodiacepínicos adquiere especial relevancia desde la perspectiva de la farmacovigilancia, ya 

que permite identificar patrones de consumo potencialmente riesgosos y fortalecer las estrategias 

de monitoreo y prevención de reacciones adversas a medicamentos. 

Situación del Uso de Hipnóticos no Benzodiacepínicos en el Contexto Colombiano 

En Colombia, el consumo de psicofármacos ha mostrado un crecimiento significativo 

durante las últimas décadas. Entre 2008 y 2013, el número de prescripciones de ansiolíticos e 

hipnóticos aumentó aproximadamente un 135,1 %, pasando de 14.377 a 33.807 prescripciones en 

ese periodo (Barbosa Eyler & Utria Castro, 2021). Este incremento refleja una mayor demanda 

de tratamientos relacionados con trastornos del sueño, ansiedad y estrés en la población. 

Diversos estudios realizados en el país también han documentado casos clínicos 

asociados al uso prolongado de hipnóticos no benzodiacepínicos, especialmente de zolpidem. 

Algunas investigaciones reportadas en la Revista Colombiana de Psiquiatría han descrito la 

aparición de síndromes de abstinencia graves e incluso convulsiones generalizadas tras la 

suspensión del medicamento luego de un uso prolongado (Barbosa Eyler & Utria Castro, 2021). 
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Esta situación puede verse agravada por factores como el acceso irregular a 

medicamentos, la automedicación y la ausencia de un seguimiento farmacoterapéutico adecuado 

en algunos servicios de atención primaria. Estas condiciones pueden favorecer el uso prolongado 

o inadecuado de psicofármacos, incrementando el riesgo de dependencia farmacológica y de 

reacciones adversas. 

En este contexto, el fortalecimiento de las estrategias de farmacovigilancia resulta 

fundamental para monitorear el consumo de estos medicamentos y detectar oportunamente 

posibles riesgos asociados a su uso. Asimismo, el análisis del consumo de hipnóticos no 

benzodiacepínicos en el país permite comprender mejor los desafíos existentes en materia de uso 

racional de medicamentos y seguridad del paciente dentro del sistema de salud colombiano. 

 

Antecedentes Investigativos 

Diversos estudios han analizado el uso de hipnóticos no benzodiacepínicos y los riesgos 

asociados a su consumo prolongado o inadecuado. En general, la literatura científica coincide en 

que, aunque estos medicamentos fueron introducidos como alternativas más seguras frente a las 

benzodiacepinas, presentan riesgos similares en términos de dependencia, deterioro cognitivo y 

aparición de reacciones adversas. 

Tavares et al. (2021) realizaron una revisión sistemática orientada a evaluar los efectos 

cognitivos y del equilibrio asociados al uso de zolpidem en adultos mayores. Este tipo de 

metodología permite integrar resultados provenientes de múltiples estudios clínicos. 

Por otra parte, Torres-Bondia et al. (2022) emplearon un diseño longitudinal 

observacional para analizar la relación entre el uso prolongado de benzodiacepinas y Z-drugs y el 

riesgo de desarrollar demencia. 
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Desde la perspectiva de la farmacovigilancia, Schifano et al. (2019) analizaron los 

reportes de sospechas de reacciones adversas registrados en la base de datos de la Agencia 

Europea de Medicamentos. 

En América Latina, Marin et al. (2021) analizaron los patrones de consumo de 

benzodiacepinas y fármacos Z en Argentina mediante un estudio observacional basado en bases 

de datos de prescripción. 

Otros estudios recientes también han abordado los riesgos asociados al uso de hipnóticos 

no benzodiacepínicos desde diferentes perspectivas clínicas y epidemiológicas. Por ejemplo, 

Figueiró et al. (2024) analizaron los principales riesgos relacionados con el abuso y la 

dependencia de zolpidem en pacientes con insomnio, evidenciando que el uso prolongado de este 

medicamento puede generar tolerancia farmacológica y síntomas de abstinencia tras la 

suspensión del tratamiento. Estos hallazgos refuerzan la necesidad de utilizar estos fármacos 

únicamente durante periodos cortos y bajo supervisión médica. 

De manera similar, Héry et al. (2023) realizaron un seguimiento nacional sobre las 

señales de adicto vigilancia relacionadas con zopiclona, identificando un incremento progresivo 

en los reportes de abuso y dependencia asociados a este medicamento. Los autores concluyen 

que, aunque los hipnóticos no benzodiacepínicos fueron inicialmente considerados más seguros 

que las benzodiacepinas tradicionales, en la práctica clínica pueden presentar riesgos 

comparables cuando se utilizan de manera inadecuada. 

Adicionalmente, estudios basados en bases de datos de farmacovigilancia, como el 

análisis realizado por Xu et al. (2026), han identificado reportes de eventos adversos graves 

relacionados con zopiclona y eszopiclona, incluyendo alteraciones conductuales, trastornos del 

estado de ánimo y eventos asociados al riesgo suicida. Este tipo de investigaciones demuestra la 
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utilidad de los sistemas de farmacovigilancia para detectar señales de seguridad que no siempre 

son identificadas durante los ensayos clínicos previos a la comercialización de los 

medicamentos. 

En conjunto, la evidencia disponible sugiere que el uso de hipnóticos no 

benzodiacepínicos debe ser cuidadosamente monitorizado, ya que su utilización prolongada o sin 

supervisión médica puede generar efectos adversos significativos y contribuir al desarrollo de 

problemas de dependencia farmacológica, mientras las revisiones sistemáticas y estudios clínicos 

destacan principalmente los efectos cognitivos y funcionales, los análisis epidemiológicos y de 

farmacovigilancia evidencian problemas relacionados con dependencia, abuso y eventos 

adversos en condiciones de uso real. Esta convergencia de resultados refuerza la necesidad de un 

uso racional y estrictamente supervisado de los hipnóticos no benzodiacepínicos, especialmente 

en poblaciones vulnerables como los adultos mayores. 

Marco Normativo y Políticas Públicas Relacionadas Con la Farmacovigilancia 

El uso seguro de medicamentos y el desarrollo de actividades de farmacovigilancia se 

encuentran respaldados por un conjunto de lineamientos internacionales y normas nacionales 

orientadas a garantizar la seguridad del paciente y promover el uso racional de los 

medicamentos. 

A nivel internacional, la Organización Mundial de la Salud ha impulsado diferentes 

iniciativas dirigidas a reducir los daños asociados al uso de medicamentos. Entre ellas destaca el 

desafío global “Medication Without Harm”, cuyo objetivo es disminuir en un 50 % los daños 

graves y evitables relacionados con medicamentos mediante el fortalecimiento de los sistemas de 

farmacovigilancia, la educación de los profesionales de la salud y la mejora de las prácticas de 

prescripción y dispensación (OMS, 2017). De manera complementaria, diversas guías clínicas 
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internacionales recomiendan que los hipnóticos utilizados para el tratamiento del insomnio sean 

prescritos únicamente por periodos cortos y bajo supervisión médica, con el fin de reducir el 

riesgo de dependencia y eventos adversos (Sateia et al., 2017). 

En el contexto colombiano, la regulación relacionada con la seguridad en el uso de 

medicamentos se encuentra integrada dentro del marco normativo del sistema de salud. Una de 

las principales disposiciones es el Decreto 780 de 2016, conocido como el Decreto Único 

Reglamentario del Sector Salud y Protección Social, el cual establece lineamientos para la 

prestación de servicios de salud y la gestión de medicamentos dentro del sistema sanitario. Este 

decreto busca garantizar el control sanitario de los medicamentos y promover prácticas 

orientadas al uso racional y seguro de los tratamientos farmacológicos. 

Asimismo, la Resolución 1403 de 2007 establece el modelo de gestión del servicio 

farmacéutico en Colombia y define las actividades que deben desarrollarse en los servicios 

farmacéuticos, incluyendo la dispensación adecuada de medicamentos, la educación al paciente, 

el seguimiento farmacoterapéutico y la identificación de problemas relacionados con 

medicamentos. Estas actividades son fundamentales para prevenir el uso inadecuado de fármacos 

y detectar oportunamente reacciones adversas. 

En materia específica de farmacovigilancia, la Resolución 2004009455 de 2004 creó el 

Programa Nacional de Farmacovigilancia, cuyo propósito es detectar, evaluar y prevenir los 

efectos adversos asociados al uso de medicamentos mediante la notificación y el análisis de 

reacciones adversas reportadas por profesionales de la salud e instituciones sanitarias. 

La coordinación de estas actividades se encuentra a cargo del Instituto Nacional de 

Vigilancia de Medicamentos y Alimentos (INVIMA), entidad responsable de supervisar la 

calidad, seguridad y eficacia de los medicamentos comercializados en el país. A través del 
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sistema nacional de farmacovigilancia, el INVIMA analiza las señales de seguridad relacionadas 

con medicamentos y promueve acciones regulatorias cuando se identifican riesgos que pueden 

afectar la salud pública. 

Además de estas disposiciones, en el país se han fortalecido las estrategias de vigilancia 

sanitaria mediante la implementación de programas institucionales de farmacovigilancia en 

hospitales, clínicas y servicios farmacéuticos. Estos programas permiten recolectar, analizar y 

reportar información relacionada con posibles reacciones adversas a medicamentos. 

La información obtenida contribuye a la generación de evidencia que respalda la toma de 

decisiones regulatorias y clínicas. En este sentido, la participación de los profesionales de la 

salud en la notificación de eventos adversos resulta fundamental para mejorar la calidad de los 

sistemas de farmacovigilancia. 

De igual manera, las políticas públicas en salud promueven la articulación de la 

farmacovigilancia con otras estrategias orientadas a fortalecer la seguridad del paciente. Estas 

acciones buscan reducir los riesgos asociados al uso de medicamentos y mejorar la calidad de la 

atención dentro del sistema de salud. 

Relación del Marco Normativo Con la Investigación 

El marco normativo colombiano establece la obligación de los profesionales de salud de 

promover el uso racional de medicamentos y de reportar reacciones adversas. 

En este sentido, la presente investigación contribuye al fortalecimiento de estas políticas 

al analizar la evidencia científica sobre los riesgos asociados al uso no prescrito de Z-drugs, 

proporcionando información útil para la toma de decisiones en salud pública. 

La revisión de los aspectos conceptuales, investigativos, teóricos y normativos permite 

integrar una visión amplia del problema asociado al uso no prescrito de hipnóticos no 
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benzodiacepínicos. A partir de esta integración, es posible realizar un análisis general de la 

literatura científica y sus implicaciones para la farmacovigilancia. 

 

Vacíos de Conocimiento en La Literatura 

 

A pesar de la literatura existente, persiste un vacío importante en el conocimiento 

científico relacionado con el uso de hipnóticos no benzodiacepínicos en contextos 

latinoamericanos y particularmente en Colombia. La mayoría de los estudios disponibles se han 

centrado en poblaciones de países europeos o norteamericanos, lo que limita la comprensión de 

este fenómeno en sistemas de salud con características diferentes en términos de acceso a 

medicamentos, regulación sanitaria y funcionamiento de los programas de farmacovigilancia. 

En el caso colombiano, aunque existen investigaciones relacionadas con el consumo de 

psicofármacos y algunos reportes clínicos asociados al uso de zolpidem, aún es limitada la 

información científica que analice específicamente el impacto del uso no prescrito de Z-drugs y 

su relación con las reacciones adversas reportadas en el sistema nacional de farmacovigilancia. 

Por lo tanto, el vacío de conocimiento que busca abordar la presente investigación se 

relaciona con la escasa evidencia sobre cómo el uso no prescrito de estos medicamentos puede 

afectar la detección, el registro y la prevención de reacciones adversas dentro del sistema de 

farmacovigilancia colombiano. Analizar este aspecto resulta fundamental para comprender las 

limitaciones actuales del sistema de vigilancia y para proponer estrategias que contribuyan a 

mejorar la seguridad del paciente. 
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Cierre Analítico 

La revisión de la literatura científica evidencia que los hipnóticos no benzodiacepínicos, 

aunque fueron desarrollados como alternativas terapéuticas con un perfil de seguridad 

aparentemente favorable frente a las benzodiacepinas, pueden generar efectos adversos 

relevantes cuando se utilizan de manera prolongada o sin supervisión médica. Diversos estudios 

han demostrado su asociación con deterioro cognitivo, dependencia farmacológica, alteraciones 

conductuales y aumento del riesgo de caídas, especialmente en poblaciones vulnerables como los 

adultos mayores. 

Asimismo, el análisis de los antecedentes investigativos y del marco teórico demuestra 

que el problema del uso inadecuado de medicamentos no puede comprenderse únicamente desde 

la perspectiva farmacológica. Este fenómeno también está relacionado con factores propios del 

sistema de salud, como las prácticas de prescripción, el acceso a medicamentos y la capacidad de 

los sistemas de farmacovigilancia para detectar y prevenir oportunamente los eventos adversos 

asociados a su uso. 

En el caso colombiano, aunque el marco normativo establece lineamientos orientados a 

promover el uso racional de medicamentos y fortalecer los sistemas de farmacovigilancia, aún 

persisten desafíos importantes relacionados con el acceso irregular a medicamentos, la 

automedicación y el subregistro de reacciones adversas. Estas limitaciones pueden dificultar la 

identificación temprana de riesgos asociados al uso prolongado o no supervisado de hipnóticos 

no benzodiacepínicos. 

En este contexto, el análisis del uso no prescrito de Z-drugs desde la perspectiva de la 

farmacovigilancia permite integrar los aspectos conceptuales, investigativos, teóricos y 

normativos que explican esta problemática. De esta manera, la revisión realizada conduce al 
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planteamiento del problema de investigación del presente estudio, orientado a analizar la relación 

entre el uso no prescrito de hipnóticos no benzodiacepínicos y la aparición de reacciones 

adversas, con el propósito de aportar evidencia que contribuya al fortalecimiento de las 

estrategias de vigilancia sanitaria y a la promoción del uso seguro de medicamentos en el sistema 

de salud. 

De esta manera, el análisis de la literatura científica evidencia la necesidad de examinar 

con mayor detalle la relación existente entre el consumo no prescrito de hipnóticos no 

benzodiacepínicos (Z-drugs) y la ocurrencia de reacciones adversas, particularmente desde la 

perspectiva de la farmacovigilancia. Comprender este vínculo permite reforzar las estrategias 

orientadas al monitoreo, la prevención de riesgos y el uso adecuado de los medicamentos en los 

sistemas sanitarios. 

Marco Metodológico 

 

Tipo de estudio y alcance  

El presente estudio se enmarca en una investigación de tipo documental, sustentada en la 

revisión de literatura científica, con un enfoque cualitativo y un alcance descriptivo. Este tipo de 

diseño permite analizar, interpretar y sintetizar la evidencia disponible sobre el uso de hipnóticos 

tipo Z y su relación con la farmacovigilancia y la seguridad del paciente. A través de este 

enfoque se busca comprender los riesgos asociados a estos medicamentos, identificando patrones 

en la literatura científica sin intervención directa sobre la población, lo que garantiza un abordaje 

riguroso basado en fuentes académicas confiables. 
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Diseño del estudio 

El diseño metodológico corresponde a una revisión documental de literatura científica 

con enfoque sistemático, orientada a la identificación, selección y análisis de estudios relevantes 

relacionados con el uso de hipnóticos tipo Z, sus efectos adversos y su implicación en la 

farmacovigilancia. Este proceso se desarrolló de manera estructurada, mediante la consulta en 

bases de datos académicas, la aplicación de criterios de selección y la organización de la 

información en una matriz de análisis. Es importante precisar que, aunque el estudio sigue una 

lógica sistemática, no corresponde a una revisión sistemática formal, ya que no incluye todos los 

componentes metodológicos exigidos para este tipo de diseño. 

Fase de exploración y selección documental 

La fase de exploración se centró en la identificación sistemática de literatura científica 

relevante sobre fármacos Z y farmacovigilancia, considerando estudios publicados entre 2019 y 

2025. 

Se realizó una búsqueda estructurada en bases de datos científicas reconocidas, 

priorizando artículos indexados con DOI y publicaciones en revistas de alto impacto. La 

estrategia de búsqueda incluyó términos relacionados con “Z-drugs”, “zolpidem”, 

“benzodiazepine receptor agonists”, “pharmacovigilance”, “adverse effects” y “drug safety”. 

Durante la fase de exploración documental, la búsqueda inicial permitió identificar un 

amplio volumen de literatura científica, del cual se realizó una selección progresiva basada en 

criterios metodológicos y de pertinencia temática como: 

Estudios de cohorte (Lee et al., 2025; Liu et al., 2023) 

Estudios de farmacovigilancia (Schifano et al., 2019; Dunn et al., 2024) 

Revisiones sistemáticas (Marsden et al., 2019) 
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Ensayos clínicos y estudios prospectivos (Inoue et al., 2021) 

Reportes y series de casos (Leal et al., 2024; Xie et al., 2024) 

Esto permitió una visión integral del fenómeno desde múltiples enfoques. 

Este proceso garantiza la validez, pertinencia y calidad de la evidencia seleccionada. 

Ecuación de búsqueda. 

Se diseñó una ecuación de búsqueda estructurada en inglés, empleando operadores 

booleanos (AND/OR) y términos clave coherentes con el tema de investigación: 

("Z-drugs" OR zolpidem OR zopiclone OR eszopiclone) AND (pharmacovigilance OR 

"adverse effects") AND (misuse OR dependence) AND ("2019/01/01"[Date - Publication] : 

"2026/12/31"[Date - Publication]) 

Esta ecuación se organiza en cuatro componentes: tipo de fármaco, seguridad 

farmacológica, patrones de uso y población, lo que permite una búsqueda precisa, reproducible y 

alineada con los objetivos del estudio.  

La ecuación de búsqueda completa utilizada en PubMed se presenta en el Apéndice A. 

Bases de datos utilizadas 

La base de datos empleada para la búsqueda de información fue PubMed, seleccionada 

por su especialización en literatura biomédica y su reconocimiento a nivel internacional como 

una de las principales fuentes de evidencia científica en el área de la salud. Esta plataforma 

permite el acceso a artículos indexados en revistas de alto impacto, así como el uso de términos 

controlados (MeSH), lo cual facilita la realización de búsquedas más precisas y estructuradas. 

La elección de PubMed garantiza la obtención de información confiable, actualizada y 

relevante, especialmente en temas relacionados con farmacovigilancia, seguridad del 
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medicamento y uso de hipnóticos tipo Z. Asimismo, la mayoría de los artículos incluidos en la 

matriz de análisis cuentan con identificador DOI, lo que asegura su trazabilidad y verificación. 

El uso exclusivo de esta base de datos permitió mantener coherencia en el proceso de 

búsqueda, selección y análisis de la información, fortaleciendo la calidad metodológica del 

estudio. 

Criterios de inclusión 

Los criterios de inclusión y exclusión se establecieron con el fin de garantizar la calidad, 

pertinencia y coherencia de la evidencia seleccionada. 

Se incluyeron artículos publicados entre 2019 y 2025, con el objetivo de asegurar 

información actualizada frente a los cambios en farmacovigilancia y uso de medicamentos. Se 

priorizaron estudios como artículos originales, revisiones sistemáticas y metaanálisis publicados 

en revistas indexadas, dado su mayor rigor metodológico. Asimismo, se seleccionaron 

investigaciones en población humana, especialmente en adultos y adultos mayores, ya que 

representan los principales grupos de uso de hipnóticos tipo Z. 

Criterios de exclusión 

Se excluyeron documentos sin respaldo científico (blogs, literatura gris o contenido sin 

revisión por pares), con el fin de evitar sesgos y baja calidad de evidencia. También se 

descartaron estudios en modelos animales o in vitro, por su limitada aplicabilidad clínica. 

Finalmente, se eliminaron artículos duplicados y aquellos que no abordaban farmacovigilancia, 

seguridad del medicamento o reacciones adversas, garantizando coherencia con el objetivo del 

estudio. 
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 Proceso de selección de artículos: 

La ecuación de búsqueda aplicada en la base de datos PubMed arrojó un total de 95 

artículos relacionados con el tema de estudio. Posteriormente, se realizó un proceso de 

depuración mediante la aplicación de los criterios de inclusión y exclusión previamente 

establecidos, eliminando artículos duplicados, estudios no pertinentes y aquellos que no 

abordaban la farmacovigilancia de los hipnóticos tipo Z. Finalmente, se seleccionaron 40 

artículos científicos considerados de mayor relevancia y calidad metodológica, los cuales fueron 

incluidos en la matriz de análisis. 

Justificación de términos 

La estrategia de búsqueda se elaboró a partir de palabras clave identificadas durante el 

desarrollo del marco teórico del estudio, con el propósito de localizar literatura científica 

relevante sobre el uso de fármacos hipnóticos tipo Z y su relación con la farmacovigilancia y la 

seguridad del paciente. 

En este sentido, se incluyeron los términos Z-drugs, zolpidem, zopiclone y eszopiclone, 

debido a que corresponden a los principales hipnóticos no benzodiacepínicos utilizados para el 

tratamiento del insomnio. Estos medicamentos han sido ampliamente estudiados en la literatura 

científica debido a su eficacia terapéutica, así como a los riesgos potenciales asociados con su 

uso prolongado o inadecuado. 

De igual manera, se incorporaron los términos pharmacovigilance, drug safety y adverse 

drug reactions, con el objetivo de identificar investigaciones relacionadas con la vigilancia de la 

seguridad de los medicamentos y la identificación de posibles efectos adversos asociados a su 

consumo. Finalmente, se añadieron los términos drug utilization y prescription patterns, con el 

fin de recuperar estudios que analicen los patrones de prescripción y utilización de estos 
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medicamentos en diferentes contextos clínicos. La combinación de estos términos permitió 

obtener evidencia científica que aborda de manera integral la relación entre el uso de hipnóticos 

tipo Z, la seguridad del paciente y los procesos de farmacovigilancia. 

Adicionalmente, se incorporó el término drug dependence, con el propósito de identificar 

investigaciones relacionadas con el potencial de dependencia asociado al uso prolongado de 

hipnóticos tipo Z, aspecto que constituye un elemento relevante dentro de los sistemas de 

farmacovigilancia y seguridad del paciente. Asimismo, el término hypnotics and sedatives 

permitió ampliar la búsqueda hacia estudios que analizan estos medicamentos dentro de su 

clasificación farmacológica general, facilitando la identificación de evidencia científica más 

amplia y pertinente. 

Estrategia de búsqueda:  

La estrategia de búsqueda se desarrolló de manera sistemática y estructurada con el fin de 

identificar literatura científica relevante sobre el uso de hipnóticos tipo Z y su relación con la 

farmacovigilancia y la seguridad del paciente. Para ello, se utilizó una ecuación de búsqueda en 

idioma inglés, construida a partir de términos clave y operadores booleanos (AND/OR), lo que 

permitió combinar los conceptos principales del estudio y optimizar la recuperación de 

información pertinente. 

La búsqueda se realizó exclusivamente en la base de datos PubMed, donde se aplicaron 

filtros específicos como el rango de años de publicación (2019–2025), tipo de documento 

(artículos originales, revisiones sistemáticas, estudios de cohorte, ensayos clínicos y reportes de 

caso) y estudios realizados en población humana. Asimismo, se priorizaron artículos con 

disponibilidad de texto completo y con identificador DOI. 
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Inicialmente, se efectuó una revisión de títulos y resúmenes para evaluar la pertinencia de 

los estudios en relación con el objetivo de investigación. Posteriormente, se realizó una lectura 

completa de los artículos seleccionados, con el fin de verificar su calidad metodológica y su 

relación con las categorías de análisis definidas. 

Durante el proceso, se llevó a cabo una selección progresiva de la literatura, eliminando 

artículos duplicados y descartando aquellos que no cumplían con los criterios de inclusión 

establecidos. Este procedimiento permitió depurar la información y garantizar la selección de 

evidencia científica relevante, confiable y actualizada. 

Finalmente, los artículos seleccionados fueron organizados en una matriz de análisis, 

facilitando la sistematización de la información y su posterior interpretación dentro del enfoque 

cualitativo del estudio. 

Calidad de las fuentes:  

Las fuentes seleccionadas corresponden a artículos científicos publicados en revistas 

indexadas y revisadas por pares, lo que garantiza su validez académica y rigor metodológico. 

Cada referencia cuenta con identificadores como DOI, lo que permite su verificación y 

trazabilidad. 

Asimismo, los artículos provienen de bases de datos reconocidas en el ámbito científico, 

lo que asegura la confiabilidad de la información. La selección de las fuentes se realizó en 

coherencia con el tema del estudio, priorizando investigaciones relacionadas con 

farmacovigilancia, seguridad del medicamento y uso de hipnóticos tipo Z. 

Fase de análisis del contenido 

El análisis del contenido se realizó mediante un enfoque cualitativo basado en la 

categorización temática de la información extraída de los artículos seleccionados. Se definieron 
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categorías como uso inadecuado de medicamentos, reacciones adversas, dependencia 

farmacológica y farmacovigilancia, las cuales permitieron organizar la información y establecer 

comparaciones entre los estudios. Este proceso facilitará la identificación de tendencias, 

relaciones entre variables y vacíos en la literatura, contribuyendo a una interpretación crítica del 

fenómeno estudiado y al fortalecimiento del análisis en relación con el problema de 

investigación. 

Categorías temáticas:   

El análisis del contenido se orientó mediante la definición de categorías temáticas que 

permitieron organizar, interpretar y comparar la información extraída de los artículos científicos 

seleccionados. En este sentido, se establecen categorías como el uso inadecuado de hipnóticos 

tipo Z, las reacciones adversas asociadas a estos medicamentos, la dependencia farmacológica, 

los patrones de prescripción y el papel de la farmacovigilancia en la detección y prevención de 

riesgos. Estas categorías facilitaron la identificación de tendencias, relaciones entre variables y 

vacíos en la literatura científica permitiendo un abordaje analítico más profundo del fenómeno 

estudiado. Es importante señalar que este proceso se desarrolló como parte de la fase de análisis 

del estudio, manteniendo coherencia con el diseño metodológico planteado. 

• Técnicas e instrumentos de recolección de información 

• La recolección de la información se realizó mediante: 

• Búsqueda bibliográfica en bases de datos científicas 

• Revisión y lectura analítica de artículos científicos 

• Elaboración de una matriz de análisis bibliográfico 

La matriz de análisis permitió organizar de manera sistemática la información de los 40 

artículos seleccionados, incluyendo variables como autor, año, país, base de datos, revista, 
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resumen y enlace Doi, constituyéndose como el principal instrumento de recolección de 

información. 

 

Tablas 

Tabla 1 

Matriz de análisis de artículos científicos 

Nombre 

del 

Artículo 

Autor Año País Base de 

datos  

Revista Resumen  DOI 

Seguimi

ento 

nacional 

francés 

de la 

farmaco

vigilanci

a de la 

adicción 

al 

zolpide

m entre 

2014 y 

2020: 

evolució

n del 

abuso, 

el mal 

uso y la 

depende

ncia de 

la droga 

antes y 

después 

del 

cambio 

normati

vo. 

Aquizera

te et al. 

2023 Francia PubMed Revista 

Europea 

de Salud 

Pública 

Estudio 

de 

farmaco

vigilanci

a en 

població

n 

nacional. 

Evidenci

a 

reducció

n del uso 

inapropi

ado de 

zolpide

m tras 

regulaci

ón, 

aunque 

persisten 

casos de 

abuso y 

depende

ncia. 

https://

doi.org/

10.1093

/eurpub

/ckad00

3 

 

 

Depend

encia y 

abstinen

Barbosa 

Eyler et 

al. 

2023 Colombi

a 

PubMed  Revista 

Colombi

ana de 

Reporte 

de caso 

en 

https://

doi.org/

10.1016

https://doi.org/10.1093/eurpub/ckad003
https://doi.org/10.1093/eurpub/ckad003
https://doi.org/10.1093/eurpub/ckad003
https://doi.org/10.1093/eurpub/ckad003
https://doi.org/10.1093/eurpub/ckad003
https://doi.org/10.1093/eurpub/ckad003
https://doi.org/10.1016/j.rcpeng.2021.06.013
https://doi.org/10.1016/j.rcpeng.2021.06.013
https://doi.org/10.1016/j.rcpeng.2021.06.013
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cia de 

zolpide

m. 

Reporte 

de un 

caso de 

convulsi

ones 

generali

zadas 

Psiquiatr

ía 

paciente 

con 

abstinen

cia. 

Evidenci

a 

convulsi

ones tras 

suspensi

ón de 

zolpide

m, 

destacan

do riesgo 

neurológ

ico y 

necesida

d de 

retiro 

gradual. 

/j.rcpen

g.2021.

06.013 

 

Aplicaci

ón de la 

herrami

enta de 

evaluaci

ón de la 

compleji

dad de 

la 

interven

ción a 

interven

ciones 

breves 

dirigida

s al uso 

prolong

ado de 

agonista

s de los 

receptor

es de 

benzodi

azepinas 

en 

atención 

Barry et 

al. 

2022 Irlanda PubMed Atención 

Primaria 

BMC 

Estudio 

de 

interven

ción en 

atención 

primaria. 

Evidenci

a que 

interven

ciones 

breves 

reducen 

el uso 

prolonga

do de 

hipnótic

os. 

https://

doi.org/

10.1186

/s12875

-022-

01775-y 

 

https://doi.org/10.1016/j.rcpeng.2021.06.013
https://doi.org/10.1016/j.rcpeng.2021.06.013
https://doi.org/10.1016/j.rcpeng.2021.06.013
https://doi.org/10.1186/s12875-022-01775-y
https://doi.org/10.1186/s12875-022-01775-y
https://doi.org/10.1186/s12875-022-01775-y
https://doi.org/10.1186/s12875-022-01775-y
https://doi.org/10.1186/s12875-022-01775-y
https://doi.org/10.1186/s12875-022-01775-y
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primari

a: 

leccione

s 

aprendi

das 

 

Tendenc

ias en la 

prescrip

ción de 

medica

mentos 

para el 

insomni

o: un 

estudio 

de 

cohorte 

abierta 

en la 

práctica 

general 

australi

ana, 

2011-

2018. 

 

Begum 

et al. 

2021 Australia PubMed Revista 

Británica 

de 

Medicin

a 

General 

Estudio 

de 

cohorte 

en 

població

n 

general. 

Evidenci

a 

aumento 

en la 

prescripc

ión de 

fármacos 

Z 

asociado 

a uso 

crónico. 

https://

doi.org/

10.3399

/BJGP.2

021.005

4 

 

Consecu

encias 

de 

morbim

ortalida

d del 

uso y 

abuso 

de 

medica

mentos 

psicoact

ivos en 

Portuga

l 

Carmona 

et al. 

2025 Portugal PubMed Revista 

Británica 

de 

Farmaco

logía 

Clínica 

Estudio 

poblacio

nal. 

Evidenci

a 

increme

nto de 

eventos 

adversos 

graves y 

mortalid

ad por 

sedantes

-

hipnótic

os. 

https://

doi.org/

10.1002

/bcp.70

171 

Depend

encia de 

Curado 

et al. 

2022 Brasil PubMed Revista 

Brasileñ

Estudio 

compara
https://

doi.org/

https://doi.org/10.3399/BJGP.2021.0054
https://doi.org/10.3399/BJGP.2021.0054
https://doi.org/10.3399/BJGP.2021.0054
https://doi.org/10.3399/BJGP.2021.0054
https://doi.org/10.3399/BJGP.2021.0054
https://doi.org/10.3399/BJGP.2021.0054
https://doi.org/10.1002/bcp.70171
https://doi.org/10.1002/bcp.70171
https://doi.org/10.1002/bcp.70171
https://doi.org/10.1002/bcp.70171
https://doi.org/10.1002/bcp.70171
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
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hipnótic

os: un 

estudio 

compar

ativo 

entre 

usuarios 

crónicos 

de 

benzodi

acepinas 

y 

fármaco

s Z 

a de 

Psiquiatr

ía 

tivo en 

usuarios 

crónicos. 

Evidenci

a perfiles 

similares 

de 

depende

ncia 

entre 

benzodia

cepinas 

y 

fármacos 

Z. 

10.1590

/1516-

4446-

2020-

1651 

 

Explora

ción del 

mal uso 

y abuso 

de 

medica

mentos 

veterina

rios por 

parte de 

los 

humano

s: un 

análisis 

descript

ivo de 

farmaco

vigilanci

a 

utilizan

do el 

Sistema 

de 

Notifica

ción de 

Eventos 

Adverso

s de la 

Adminis

tración 

de 

Dunn et 

al. 

2024 Estados 

Unidos 

PubMed Tóxicos Estudio 

de 

farmaco

vigilanci

a basado 

en 

reportes. 

Evidenci

a 

patrones 

emergen

tes de 

abuso de 

medicam

entos 

sedantes. 

https://

doi.org/

10.3390

/toxics1

211077

7 

 

https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
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Aliment

os y 

Medica

mentos 

(FAERS

). 

 

Zolpide

m: 

Eficacia 

y efectos 

secunda

rios 

para el 

insomni

o  

 

Edinoff 

et al. 

2021 Estados 

Unidos 

PubMed Investiga

ción en 

Psicolog

ía de la 

Salud 

Revisión 

en 

paciente

s con 

insomni

o. 

Evidenci

a 

eficacia 

del 

zolpide

m con 

riesgos 

de 

depende

ncia y 

efectos 

neuropsi

quiátrico

s. 

https://

doi.org/

10.5296

5/001c.

24927 

Un 

estudio 

cualitati

vo sobre 

los 

patrone

s de 

consum

o 

simultá

neo de 

benzodi

azepinas

/fármac

os Z y 

opioides 

y el 

riesgo 

de 

Family 

et al. 

2025 Reino 

Unido 

PubMed Revista 

de 

Reducci

ón de 

Daños 

Estudio 

cualitati

vo en 

usuarios. 

Evidenci

a uso 

concomi

tante de 

Z-drugs 

y 

opioides 

asociado 

a 

sobredos

is. 

https://

doi.org/

10.1186

/s12954

-025-

01153-8 

https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
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sobredo

sis. 

 

Riesgo 

de 

muerte 

relacion

ada con 

fármaco

s 

asociado 

a la 

prescrip

ción 

conjunt

a de 

gabapen

tinoides 

y 

fármaco

s Z en 

persona

s que 

reciben 

tratamie

nto con 

agonista

s 

opioides

: un 

estudio 

de 

cohorte 

retrospe

ctivo 

nacional

. 

 

Glancy 

et al. 

2024 Reino 

Unido 

PubMed Investiga

ción en 

Psiquiatr

ía 

Estudio 

de 

cohorte. 

Evidenci

a 

aumento 

del 

riesgo de 

mortalid

ad por 

uso 

combina

do de Z-

drugs y 

opioides. 

https://

doi.org/

10.1016

/j.psych

res.2024

.116028 

 

Convuls

ión por 

abstinen

cia de 

zolpide

m en 

una 

joven 

Hadinez

had et al. 

2021 Irán PubMed  Revista 

del Mar 

Caspio 

de 

Medicin

a Interna 

Reporte 

de caso 

en 

paciente 

joven. 

Evidenci

a 

convulsi

https://

pmc.nc

bi.nlm.n

ih.gov/a

rticles/P

MC8559

642/pdf

https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
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iraní: 

una 

presenta

ción de 

caso 

ones por 

abstinen

cia de 

zolpide

m. 

/cjim-

12-

376.pdf 

 

Uso de 

benzodi

azepinas 

y 

fármaco

s 

relacion

ados con 

las 

benzodi

azepinas 

en los 

países 

nórdicos 

entre 

2000 y 

2020. 

Højlund 

et al. 

2023 Países 

nórdicos 

PubMed Farmaco

logía 

Clínica y 

Toxicolo

gía 

Estudio 

poblacio

nal. 

Evidenci

a 

persisten

cia del 

uso de 

hipnótic

os pese a 

políticas 

de 

control. 

https://

doi.org/

10.1111

/bcpt.13

811 

Prevale

ncia y 

factores 

asociado

s a los 

síntoma

s de 

abstinen

cia 

agudos 

tras 24 

semanas 

de 

tratamie

nto con 

eszopicl

ona en 

paciente

s con 

insomni

o 

crónico: 

un 

estudio 

Inoue et 

al. 

2021 Japón PubMed Psiquiatr

ía BMC 

Estudio 

prospecti

vo en 

paciente

s con 

insomni

o. 

Evidenci

a 

síntomas 

de 

abstinen

cia tras 

uso 

prolonga

do de 

eszopicl

ona. 

https://

doi.org/

10.1186

/s12888

-021-

03196-0 

 

https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
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prospect

ivo de 

interven

ción. 

 

¿Cambi

ó el 

patrón 

de uso 

de 

zolpide

m desde 

la 

entrada 

en vigor 

de una 

nueva 

norma 

de 

prescrip

ción? 

Un 

análisis 

de clases 

latentes 

utilizan

do la 

base de 

datos 

del 

seguro 

médico 

francés. 

Istvan et 

al. 

2022 Francia PubMed Opinión 

Experta 

en 

Segurida

d de 

Medica

mentos 

Estudio 

observac

ional. 

Evidenci

a 

cambios 

en 

patrones 

de 

prescripc

ión tras 

regulaci

ón del 

zolpide

m. 

https://

doi.org/

10.1080

/147403

38.2022.

204793

0 

 

¿Saben 

las 

persona

s 

mayores 

por qué 

toman 

benzodi

acepinas

? Una 

encuesta 

transver

sal 

Laforgue 

et al. 

2020 Francia PubMed Revista 

Internaci

onal de 

Psiquiatr

ía 

Geriátric

a 

Estudio 

transvers

al en 

adultos 

mayores. 

Evidenci

a bajo 

conocim

iento del 

riesgo 

asociado 

al uso 

https://

doi.org/

10.1002

/gps.53

07 

https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1002/gps.5307
https://doi.org/10.1002/gps.5307
https://doi.org/10.1002/gps.5307
https://doi.org/10.1002/gps.5307
https://doi.org/10.1002/gps.5307
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nacional 

francesa 

a 

consumi

dores a 

largo 

plazo. 

prolonga

do. 

Informe 

de caso: 

¿Motivo

s 

adiciona

les para 

una 

regulaci

ón más 

estricta? 

Una 

serie de 

casos de 

cinco 

mujeres 

con 

depende

ncia de 

zolpide

m de un 

servicio 

ambulat

orio 

brasileñ

o para 

trastorn

os por 

consum

o de 

sustanci

as 

específic

o para 

mujeres. 

 

Leal et 

al. 

2024 Brasil  PubMed Frontera

s en 

Psiquiatr

ía 

Serie de 

casos en 

mujeres. 

Evidenci

a 

depende

ncia, 

aumento 

de dosis 

y 

dificulta

d en la 

suspensi

ón de 

zolpide

m. 

https://

doi.org/

10.3389

/fpsyt.2

024.145

6148 

Una 

década 

de uso 

de 

Lee et al. 2025 Hong 

Kong 

PubMed Salud 

Regional 

The 

Lancet 

Estudio 

longitudi

nal. 

Evidenci

https://

doi.org/

10.1016

/j.lanwp

https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
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benzodi

azepinas 

y 

fármaco

s Z en 

Hong 

Kong: 

un 

estudio 

longitud

inal. 

 

Pacífico 

Occident

al 

a 

increme

nto 

sostenid

o del uso 

de 

benzodia

cepinas 

y 

fármacos 

Z. 

c.2025.1

01591 

 

¿Dismin

uyó el 

consum

o 

problem

ático de 

zolpide

m con la 

nueva 

regulaci

ón 

francesa 

de este 

fármaco

? Un 

estudio 

de 

campo 

entre 

usuarios

. 

 

Laforgue 

et al. 

2022 Francia PubMed Revista 

Internaci

onal de 

Investiga

ción 

Ambient

al y 

Salud 

Pública 

Estudio 

observac

ional en 

població

n 

usuaria. 

Evidenci

a 

cambios 

en el uso 

de 

zolpide

m tras 

regulaci

ón, 

aunque 

persiste 

consumo 

problem

ático en 

algunos 

grupos. 

https://

doi.org/

10.3390

/ijerph1

915892

0 

 

Uso de 

benzodi

azepinas 

y 

fármaco

s Z y 

mortali

dad en 

adultos 

mayores 

después 

de un 

Liu et al. 2023 Países 

Bajos 

PubMed Revista 

Internaci

onal de 

Psiquiatr

ía 

Geriátric

a 

Estudio 

de 

cohorte. 

Evidenci

a mayor 

mortalid

ad en 

adultos 

mayores 

usuarios 

de 

https://

doi.org/

10.1002

/gps.58

61 

https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.1002/gps.5861
https://doi.org/10.1002/gps.5861
https://doi.org/10.1002/gps.5861
https://doi.org/10.1002/gps.5861
https://doi.org/10.1002/gps.5861
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infarto 

de 

miocard

io. 

hipnótic

os. 

Riesgo 

de 

hospitali

zación 

asociado 

a las 

benzodi

acepinas 

y los 

fármaco

s Z en 

Italia: 

un 

estudio 

multicé

ntrico 

nacional 

en 

servicios 

de 

urgenci

as. 

 

Lombard

i et al. 

2020 Italia PubMed Medicin

a Interna 

y de 

Urgencia

s 

Estudio 

multicén

trico. 

Evidenci

a 

aumento 

de 

hospitali

zaciones 

asociada

s a 

hipnótic

os. 

https://

doi.org/

10.1007

/s11739

-020-

02339-7 

 

Abuso 

de 

zolpide

m en 

dosis 

altas: 

¿qué 

ocurre 

con el 

hígado? 

Resulta

dos de 

una 

serie de 

107 

paciente

s. 

Lugobon

i et al. 

2019 Italia PubMed Opinión 

Experta 

en 

Segurida

d de 

Medica

mentos 

Serie de 

casos. 

Evidenci

a daño 

hepático 

por uso 

de altas 

dosis de 

zolpide

m. 

https://

doi.org/

10.1080

/147403

38.2019.

162821

6 

 

https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
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Medica

mentos 

asociado

s con 

depende

ncia o 

síndrom

e de 

abstinen

cia: una 

revisión 

de salud 

pública 

con 

métodos 

mixtos y 

un 

estudio 

de base 

de datos 

nacional 

en 

Inglater

ra. 

 

Marsden 

et al. 

2019 Reino 

Unido 

PubMed Psiquiatr

ía The 

Lancet 

Revisión 

y estudio 

poblacio

nal. 

Evidenci

a 

depende

ncia y 

síndrom

e de 

abstinen

cia en 

hipnótic

os. 

https://

doi.org/

10.1016

/S2215-

0366(19

)30331-

1 

 

Mortali

dad y 

uso 

concomi

tante de 

opioides 

e 

hipnótic

os en 

paciente

s de 

edad 

avanzad

a: un 

estudio 

de 

cohorte 

retrospe

ctivo. 

 

Ray et 

al. 

2021 Estados 

Unidos 

PubMed Medicin

a PLoS 

Estudio 

de 

cohorte. 

Evidenci

a 

aumento 

de 

mortalid

ad por 

uso 

combina

do de 

opioides 

y Z-

drugs. 

https://

doi.org/

10.1371

/journal.

pmed.1

003709 

 

https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
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Aparici

ón de 

movimie

ntos 

involunt

arios 

tras el 

uso 

prolong

ado e 

indebid

o de 

zolpide

m: 

informe 

de un 

caso. 

 

Ricciard

ulli et al. 

2023 Italia PubMed Neurofar

macolog

ía 

Clínica 

Reporte 

de caso. 

Evidenci

a 

movimie

ntos 

involunt

arios por 

uso 

prolonga

do de 

zolpide

m. 

https://

doi.org/

10.1097

/YIC.000

000000

000044

3 

 

Un 

estudio 

mecanic

ista que 

evalúa 

la 

dificulta

d para 

interru

mpir el 

uso 

crónico 

de 

hipnótic

os. 

 

Roehrs 

et al. 

2025 Estados 

Unidos 

PubMed Psicofar

macolog

ía 

Estudio 

mecanici

sta. 

Evidenci

a 

dificulta

d para 

suspende

r 

hipnótic

os por 

depende

ncia. 

https://

doi.org/

10.1007

/s00213

-025-

06799-7 

 

Efecto 

estimula

nte del 

zolpide

m: 

Informe 

de un 

caso de 

manía 

inducid

a y 

revisión 

Sabe et 

al. 

2019 Suiza PubMed  Neuropsi

cofarma

cología y 

Psiquiatr

ía 

Biológic

a 

Reporte 

y 

revisión. 

Evidenci

a manía 

inducida 

por 

zolpide

m. 

https://

doi.org/

10.1016

/j.pnpb

p.2019.

109643 

 

https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
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sistemát

ica de 

casos. 

 

Una 

perspect

iva 

sobre el 

abuso y 

la 

depende

ncia de 

los 

fármaco

s Z: un 

examen 

de los 

informe

s a la 

base de 

datos de 

la 

Agencia 

Europea 

de 

Medica

mentos 

sobre 

presunt

as 

reaccion

es 

adversa

s a 

medica

mentos.  

Schifano 

et al. 

2019 Europa PubMed  Revista 

Internaci

onal de 

Neuropsi

cofarma

cología 

Estudio 

de 

farmaco

vigilanci

a. 

Evidenci

a abuso 

y 

depende

ncia de 

fármacos 

Z. 

https://

doi.org/

10.1093

/ijnp/py

z007 

 

Resulta

dos de 

las 

caídas 

en 

adultos 

mayores 

tras la 

interrup

ción del 

Schindle

r et al. 

2024 Estados 

Unidos 

PubMed Medica

mentos y 

Envejeci

miento 

Estudio 

de 

cohorte. 

Evidenci

a 

reducció

n de 

caídas 

tras 

suspensi

https://

doi.org/

10.1007

/s40266

-024-

01144-7 

 

https://doi.org/10.1093/ijnp/pyz007
https://doi.org/10.1093/ijnp/pyz007
https://doi.org/10.1093/ijnp/pyz007
https://doi.org/10.1093/ijnp/pyz007
https://doi.org/10.1093/ijnp/pyz007
https://doi.org/10.1007/s40266-024-01144-7
https://doi.org/10.1007/s40266-024-01144-7
https://doi.org/10.1007/s40266-024-01144-7
https://doi.org/10.1007/s40266-024-01144-7
https://doi.org/10.1007/s40266-024-01144-7
https://doi.org/10.1007/s40266-024-01144-7
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tratamie

nto con 

benzodi

azepinas

/fármac

os Z: un 

estudio 

de 

cohorte 

retrospe

ctivo en 

un 

sistema 

de salud 

académi

co. 

 

ón de 

hipnótic

os. 

Incidenc

ia de 

efectos 

adverso

s y uso 

indebid

o de 

Zolpide

m 

Schuelte

r-

Trevisol 

et al. 

2025 Brasil PubMed Tecnolo

gía 

Farmacé

utica 

Estudio 

observac

ional. 

Evidenci

a efectos 

adversos 

y uso 

indebido 

de 

zolpide

m. 

https://

doi.org/

10.1177

/875512

252513

24856 

 

Caracte

rización 

del uso 

simultá

neo de 

opioides 

recetado

s y 

benzodi

azepinas

/fármac

os Z en 

Alberta, 

Canadá: 

un 

estudio 

poblacio

nal. 

Sharma 

et al. 

2019 Canadá PubMed BMJ 

Abierto 

Estudio 

poblacio

nal. 

Evidenci

a uso 

concomi

tante de 

opioides 

y 

fármacos 

Z. 

https://

doi.org/

10.1136

/bmjop

en-

2019-

030858 

 

https://doi.org/10.1177/87551225251324856
https://doi.org/10.1177/87551225251324856
https://doi.org/10.1177/87551225251324856
https://doi.org/10.1177/87551225251324856
https://doi.org/10.1177/87551225251324856
https://doi.org/10.1177/87551225251324856
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2019-030858
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2019-030858
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2019-030858
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2019-030858
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2019-030858
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2019-030858
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2019-030858
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Uso 

concomi

tante de 

opioides 

y 

benzodi

azepinas

/fármac

os Z en 

Alberta, 

Canadá, 

y el 

riesgo 

de 

hospitali

zación y 

muerte: 

un 

estudio 

de casos 

cruzado

s. 

Sharma 

et al. 

2020 Canadá PubMed BMJ 

Abierto 

Estudio 

de casos 

cruzados

. 

Evidenci

a 

aumento 

de 

hospitali

zación y 

muerte 

por uso 

combina

do. 

https://

doi.org/

10.1136

/bmjop

en-

2020-

038692 

 

Impacto 

del 

sistema 

de 

gestión 

de 

informa

ción 

sobre 

narcótic

os en las 

prescrip

ciones 

inapropi

adas de 

agonista

s de los 

receptor

es de 

benzodi

azepinas

: un 

análisis 

cuasiexp

Son et 

al. 

2024 Corea 

del Sur 

PubMed Revista 

Británica 

de 

Farmaco

logía 

Clínica 

Evalúa 

impacto 

de 

sistema 

de 

control 

en 

prescripc

ión. 

https://

doi.org/

10.1111

/bcp.16

119 

https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-038692
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-038692
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-038692
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-038692
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-038692
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-038692
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-038692
https://doi.org/10.1111/bcp.16119
https://doi.org/10.1111/bcp.16119
https://doi.org/10.1111/bcp.16119
https://doi.org/10.1111/bcp.16119
https://doi.org/10.1111/bcp.16119
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eriment

al en 

Corea 

del Sur. 

Precisió

n de la 

versión 

alemana 

del 

cuestion

ario de 

autoinfo

rme 

sobre 

benzodi

azepinas 

en la 

detecció

n 

precoz. 

 

Stratman

n et al. 

2025 Alemani

a 

PubMed Psiquiatr

ía 

Integral 

Estudio 

de 

validació

n. 

Evidenci

a 

utilidad 

de 

herramie

nta para 

detectar 

depende

ncia. 

https://

doi.org/

10.1016

/j.comp

psych.2

025.152

607 

 

Uso de 

fármaco

s Z y 

uso y 

abuso 

de 

benzodi

azepinas 

entre 

poblacio

nes 

LGB: el 

papel 

del 

malesta

r 

psicológ

ico. 

 

Tardelli 

et al. 

2024 Estados 

Unidos 

PubMed Revista 

de 

Medicin

a de las 

Adiccion

es 

Estudio 

poblacio

nal. 

Evidenci

a mayor 

uso de 

hipnótic

os en 

poblacio

nes 

vulnerab

les. 

https://

doi.org/

10.1097

/ADM.0

000000

000001

309 

 

Diferenc

ias en 

las 

señales 

de 

segurida

Toyoshi

ma et al. 

2021 Japón  PubMed Revista 

Internaci

onal de 

Ciencias 

Médicas 

Estudio 

de 

farmaco

vigilanci

a. 

Evidenci

https://

doi.org/

10.7150

/ijms.51

658 

https://doi.org/10.1016/j.comppsych.2025.152607
https://doi.org/10.1016/j.comppsych.2025.152607
https://doi.org/10.1016/j.comppsych.2025.152607
https://doi.org/10.1016/j.comppsych.2025.152607
https://doi.org/10.1016/j.comppsych.2025.152607
https://doi.org/10.1016/j.comppsych.2025.152607
https://doi.org/10.1016/j.comppsych.2025.152607
https://doi.org/10.1097/ADM.0000000000001309
https://doi.org/10.1097/ADM.0000000000001309
https://doi.org/10.1097/ADM.0000000000001309
https://doi.org/10.1097/ADM.0000000000001309
https://doi.org/10.1097/ADM.0000000000001309
https://doi.org/10.1097/ADM.0000000000001309
https://doi.org/10.1097/ADM.0000000000001309
https://doi.org/10.7150/ijms.51658
https://doi.org/10.7150/ijms.51658
https://doi.org/10.7150/ijms.51658
https://doi.org/10.7150/ijms.51658
https://doi.org/10.7150/ijms.51658
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d 

detectad

as entre 

benzodi

azepinas 

e 

hipnótic

os no 

benzodi

azepínic

os: 

estudio 

de 

farmaco

vigilanci

a 

mediant

e un 

sistema 

de 

notificac

ión 

espontá

nea. 

 

a 

eventos 

adversos 

neurológ

icos 

asociado

s a 

fármacos 

Z. 

 

El uso o 

abuso 

de 

opioides 

en el 

último 

año se 

asocia 

con el 

uso de 

medica

mentos 

sedantes

-

hipnótic

os: un 

estudio 

de la 

Encuest

a 

Naciona

Tubbs et 

al. 

2022 Estados 

Unidos 

PubMed Revista 

de 

Medicin

a Clínica 

del 

Sueño 

Estudio 

poblacio

nal. 

Evidenci

a 

asociaci

ón entre 

uso de 

opioides 

y 

sedantes

-

hipnótic

os. 

https://

doi.org/

10.5664

/jcsm.97

24 

https://doi.org/10.5664/jcsm.9724
https://doi.org/10.5664/jcsm.9724
https://doi.org/10.5664/jcsm.9724
https://doi.org/10.5664/jcsm.9724
https://doi.org/10.5664/jcsm.9724
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l sobre 

el Uso 

de 

Drogas 

y la 

Salud 

(NSDU

H) de 

EE. UU. 

 

¿Los 

adultos 

mayores 

son 

dependi

entes de 

las 

benzodi

azepinas

? Una 

encuesta 

clínica 

nacional 

sobre 

trastorn

os por 

consum

o de 

sustanci

as. 

Victorri-

Vigneau 

et al. 

2021 Francia PubMed Farmaco

logía 

Clínica y 

Terapéut

ica 

Estudio 

nacional. 

Evidenci

a 

depende

ncia en 

adultos 

mayores 

usuarios 

de 

benzodia

cepinas. 

https://

doi.org/

10.1002

/cpt.202

5 

 

Eficacia 

y 

segurida

d 

compar

ativas 

de 

diferent

es 

interven

ciones 

farmaco

lógicas 

para el 

tratamie

nto de la 

Wang et 

al. 

2025 Japón PubMed Psicoger

iatría 

Revisión 

sistemáti

ca. 

Evidenci

a 

eficacia 

y riesgos 

de 

tratamie

ntos en 

adultos 

mayores 

con 

insomni

o. 

https://

doi.org/

10.1111

/psyg.7

0041 

 

https://doi.org/10.1002/cpt.2025
https://doi.org/10.1002/cpt.2025
https://doi.org/10.1002/cpt.2025
https://doi.org/10.1002/cpt.2025
https://doi.org/10.1002/cpt.2025
https://doi.org/10.1111/psyg.70041
https://doi.org/10.1111/psyg.70041
https://doi.org/10.1111/psyg.70041
https://doi.org/10.1111/psyg.70041
https://doi.org/10.1111/psyg.70041


55 

 

depresió

n 

asociada 

al 

insomni

o en la 

població

n 

anciana: 

una 

revisión 

sistemát

ica y un 

metaaná

lisis en 

red. 

Euforia, 

adicción 

y 

desintox

icación 

relacion

adas con 

el 

zolpide

m: un 

caso 

clínico y 

revisión 

de la 

literatur

a. 

 

Xie et al. 2024 China PubMed Medicin

a 

Reporte 

de caso 

y 

revisión. 

Evidenci

a 

adicción, 

euforia y 

síndrom

e de 

abstinen

cia por 

zolpide

m. 

https://

doi.org/

10.1097

/MD.00

000000

000402

80 

Mayor 

riesgo 

de 

pérdida 

auditiva 

súbita 

neurose

nsorial 

en 

paciente

s que 

reciben 

sedantes

Yang et 

al. 

2024 Taiwán PubMed Ciencia 

del 

Sueño 

Estudio 

de 

cohorte. 

Evidenci

a 

asociaci

ón entre 

sedantes

-

hipnótic

os y 

pérdida 

auditiva. 

https://

doi.org/

10.2147

/NSS.S4

91544 

https://doi.org/10.1097/MD.0000000000040280
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000040280
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000040280
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000040280
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000040280
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000040280
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000040280
https://doi.org/10.2147/NSS.S491544
https://doi.org/10.2147/NSS.S491544
https://doi.org/10.2147/NSS.S491544
https://doi.org/10.2147/NSS.S491544
https://doi.org/10.2147/NSS.S491544
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-

hipnótic

os: un 

estudio 

de 

cohorte 

pondera

do con 

puntuac

ión de 

propens

ión por 

propens

ión. 

La matriz completa de análisis documental se presenta en el Apéndice B. 

 

Técnicas de análisis de datos:  

El análisis de los datos se desarrolló mediante un enfoque de análisis documental 

cualitativo, apoyado en la categorización temática y la comparación de resultados entre los 

estudios seleccionados. Este procedimiento permitió identificar patrones, tendencias y relaciones 

entre los hallazgos reportados en la literatura científica, facilitando la comprensión integral del 

fenómeno estudiado. Es importante señalar que este análisis se ejecutó en una fase posterior del 

estudio, manteniendo coherencia con la secuencia metodológica del proceso investigativo. 

Coherencia metodológica: 

El proceso metodológico se desarrolló de manera estructurada, partiendo de la 

formulación de una ecuación de búsqueda coherente con el tema de investigación. A partir de 

esta estrategia, se realizó la recuperación de información en bases de datos científicas, seguida de 

la aplicación de criterios de inclusión y exclusión que permitieron depurar la evidencia. 

Este proceso condujo a la selección final de artículos relevantes, los cuales fueron 

organizados en una matriz de análisis. De esta manera, se evidencia coherencia entre la ecuación 



57 

 

de búsqueda, los criterios aplicados y la literatura seleccionada, garantizando así la validez y 

coherencia del proceso metodológico. 

Consideraciones éticas 

El estudio se desarrolla bajo principios de ética académica, garantizando el uso adecuado 

de la información, el respeto por los derechos de autor y la correcta citación de las fuentes 

mediante normas APA. Asimismo, se asegura la transparencia en el manejo de la información y 

la trazabilidad de las fuentes científicas utilizadas, evitando cualquier forma de plagio y 

promoviendo la integridad en el proceso investigativo. 

 

Análisis y síntesis documental Archivo 

La evidencia científica disponible sobre el uso no prescrito de hipnóticos no 

benzodiacepínicos (Z-drugs) y su relación con la aparición de reacciones adversas permite 

identificar un fenómeno complejo, multifactorial y progresivamente relevante en el ámbito de la 

salud pública. Lejos de tratarse únicamente de una cuestión farmacológica, la problemática 

involucra dimensiones clínicas, conductuales, regulatorias y sistémicas que, al interactuar, 

configuran un escenario de riesgo que ha sido subestimado en la práctica clínica durante las 

últimas décadas. 

En este sentido, la literatura científica analizada muestra un punto de partida común: los 

Z-drugs fueron introducidos como alternativas terapéuticas con un perfil de seguridad 

aparentemente superior al de las benzodiacepinas, debido a su selectividad por la subunidad α1 

del receptor GABA(A). Sin embargo, este supuesto beneficio inicial ha sido progresivamente 

cuestionado a medida que se ha acumulado evidencia proveniente de estudios observacionales, 

reportes clínicos y sistemas de farmacovigilancia. Esta evolución del conocimiento constituye el 
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primer eje de análisis crítico, ya que evidencia una discrepancia entre la seguridad esperada en 

condiciones experimentales y los riesgos observados en contextos reales de uso. 

A partir de esta premisa, la evidencia científica analizada permite identificar que uno de 

los factores determinantes en la aparición de reacciones adversas es el patrón de uso de estos 

medicamentos, particularmente cuando se utilizan sin prescripción médica o por periodos 

prolongados. Estudios como los de Begum et al. (2021) y Davies et al. (2017) coinciden en 

señalar que una proporción considerable de pacientes mantiene el consumo de Z-drugs más allá 

de los periodos recomendados por las guías clínicas, lo que sugiere una desviación sistemática en 

la práctica terapéutica. Esta tendencia se ve reforzada por los hallazgos de Marin et al. (2021), 

quienes documentan patrones de uso prolongado en sistemas de salud latinoamericanos, 

evidenciando que este fenómeno no es aislado, sino estructural. 

En este sentido, la literatura científica converge en reconocer que las reacciones adversas 

constituyen el núcleo del problema, aunque difiere en la forma en que estas son caracterizadas, lo 

que evidencia una tensión metodológica relevante. Por un lado, estudios clínicos controlados, 

como los de Huedo-Medina et al. (2012) y Tavares et al. (2021), describen efectos 

predominantemente moderados, tales como somnolencia residual, deterioro cognitivo leve y 

alteraciones del equilibrio, lo que ha contribuido históricamente a consolidar la percepción de 

estos fármacos como alternativas relativamente seguras frente a las benzodiacepinas. Sin 

embargo, en contraste, los estudios basados en farmacovigilancia y datos del mundo real, como 

los de Schifano et al. (2019) y Xu et al. (2026), amplían significativamente este espectro al 

documentar eventos adversos más complejos y graves, incluyendo conductas automatizadas, 

dependencia, síndrome de abstinencia y alteraciones neuropsiquiátricas con potencial riesgo 

suicida.  
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Esta divergencia no debe interpretarse como una contradicción, sino como una evidencia 

de que los ensayos clínicos, al operar bajo condiciones altamente controladas, tienden a 

subestimar la magnitud y diversidad de los riesgos, mientras que la farmacovigilancia permite 

capturar la heterogeneidad inherente al uso en condiciones reales. 

Esta ampliación del perfil de seguridad obliga a reconsiderar el papel de los factores de 

riesgo como elementos centrales en la modulación de las reacciones adversas. La literatura 

analizada muestra una notable consistencia al señalar que variables como la edad avanzada, la 

duración del tratamiento y la carga farmacológica acumulada no solo incrementan la 

probabilidad de eventos adversos, sino que también transforman su expresión clínica. Por 

ejemplo, Juárez-Sandoval et al. (2022) evidencian que los adultos mayores presentan una mayor 

vulnerabilidad a delirium, caídas y deterioro funcional, mientras que Figueiró et al. (2024) 

destacan la aparición de tolerancia y dependencia como consecuencia del uso prolongado. Sin 

embargo, al contrastar estos hallazgos con estudios longitudinales como el de Torres-Bondia et 

al. (2022), que analizan la posible asociación con demencia, se observa una heterogeneidad en 

los resultados que sugiere la presencia de variables de confusión, como comorbilidades 

preexistentes o el uso concomitante de otros psicofármacos.  

Esta variabilidad evidencia un vacío importante en la literatura, en tanto limita la 

posibilidad de establecer relaciones causales robustas y pone de manifiesto la necesidad de 

enfoques analíticos más integradores. 

La incorporación de la polifarmacia como categoría analítica permite profundizar aún 

más en esta complejidad, al evidenciar que el riesgo asociado a los Z-drugs no depende 

únicamente de su uso individual, sino de su interacción con otros medicamentos dentro de 

esquemas terapéuticos frecuentemente fragmentados. Estudios como los de Ray et al. (2021) 
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demuestran que la coadministración con opioides u otros depresores del sistema nervioso central 

incrementa significativamente el riesgo de sobredosis y mortalidad, lo que transforma el perfil de 

seguridad de estos fármacos en un fenómeno sistémico más que individual. En este contexto, los 

hallazgos de Arriagada et al. (2020) sobre polifarmacia en adultos mayores aportan un marco 

interpretativo clave, al señalar que la acumulación de medicamentos no solo incrementa la 

probabilidad de interacciones adversas, sino que también dificulta la atribución causal de los 

eventos, generando un escenario de riesgo difuso que escapa a los modelos tradicionales de 

evaluación farmacológica. 

Esta interacción entre reacciones adversas, factores de riesgo y polifarmacia encuentra su 

punto de articulación en la farmacovigilancia, la cual emerge no solo como un sistema de 

monitoreo, sino como un dispositivo epistemológico que permite reinterpretar el perfil de 

seguridad de los medicamentos en función de su uso real. En este sentido, los estudios de 

Schifano et al. (2019) y Aquizerate et al. (2023) evidencian que los sistemas de notificación 

espontánea son capaces de identificar patrones de abuso, dependencia y eventos adversos graves 

que no son detectados en fases precomercialización. No obstante, esta capacidad se encuentra 

limitada por problemas estructurales, particularmente el subregistro, que ha sido ampliamente 

documentado en contextos como el colombiano (Calderón-Ospina & Urbina-Bonilla, 2023). Esta 

limitación no es meramente técnica, sino que refleja debilidades en la cultura de reporte, en la 

integración de los sistemas de información y en la articulación entre los diferentes actores del 

sistema de salud. 

Esta evidencia permite establecer una relación progresiva y articulada que responde de 

manera directa a la pregunta de investigación: el uso no prescrito de Z-drugs incrementa la 

exposición a factores de riesgo, estos factores potencian la probabilidad y gravedad de las 
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reacciones adversas, y la polifarmacia amplifica estos efectos al introducir interacciones 

complejas, mientras que las limitaciones de la farmacovigilancia dificultan la detección y 

prevención oportuna de estos eventos. Esta cadena causal no solo explica la asociación 

observada en la literatura, sino que también permite comprender por qué los riesgos asociados a 

estos fármacos han sido históricamente subestimados. 

Un elemento adicional que refuerza esta interpretación es la persistente discrepancia entre 

la percepción de seguridad de los Z-drugs y la evidencia científica acumulada. Aunque su 

introducción se basó en la premisa de una mayor selectividad farmacológica y un menor riesgo 

de dependencia, estudios como el de Gunja (2013) han demostrado que estas diferencias son 

menos significativas en la práctica clínica, especialmente en contextos de uso prolongado. Esta 

discrepancia ha contribuido a una normalización del consumo, favoreciendo prácticas de 

prescripción y automedicación que se alejan de las recomendaciones clínicas, lo que a su vez 

incrementa la probabilidad de eventos adversos. 

No obstante, al profundizar en el análisis comparativo, emergen diferencias relevantes 

entre contextos geográficos. En países europeos, el uso prolongado suele estar mediado 

principalmente por la prescripción médica, lo que implica que el problema radica en prácticas 

clínicas inadecuadas o en la falta de seguimiento terapéutico. En contraste, en el contexto 

colombiano y latinoamericano, el uso no prescrito adquiere un peso significativo, asociado a 

fenómenos como la automedicación, el acceso irregular a medicamentos y la reutilización de 

tratamientos previos. Esta distinción es fundamental, ya que introduce un componente estructural 

que amplifica el riesgo: no se trata únicamente de cuánto se consume, sino de cómo se accede y 

en qué condiciones se utiliza el medicamento. 
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Esta interacción entre patrones de consumo y condiciones de uso permite comprender por 

qué las reacciones adversas asociadas a los Z-drugs presentan una alta variabilidad en la 

literatura. Mientras que los ensayos clínicos y revisiones sistemáticas, como la de Tavares et al. 

(2021), enfatizan efectos como el deterioro cognitivo, la somnolencia diurna y las alteraciones 

del equilibrio particularmente en adultos mayores, los estudios basados en farmacovigilancia y 

reportes de casos evidencian manifestaciones más graves, incluyendo convulsiones por 

abstinencia, alteraciones conductuales complejas y eventos asociados al riesgo suicida. 

Esta diferencia no debe interpretarse como una contradicción, sino como una 

consecuencia de los distintos enfoques metodológicos. Los estudios controlados tienden a 

evaluar los efectos en condiciones ideales de uso, con dosis controladas y seguimiento clínico, 

mientras que los sistemas de farmacovigilancia capturan la experiencia real del paciente, donde 

intervienen múltiples variables no controladas, como la automedicación, la polifarmacia y las 

comorbilidades. En este sentido, la evidencia de Schifano et al. (2019) y Xu et al. (2026) resulta 

particularmente relevante, ya que demuestra que los eventos adversos más graves suelen emerger 

precisamente en estos contextos de uso no controlado. 

A partir de este análisis, se evidencia que la relación entre el uso no prescrito de Z-drugs 

y la aparición de reacciones adversas no es lineal, sino mediada por factores contextuales. Entre 

estos, la duración del tratamiento ocupa un lugar central. Estudios como los de Figueiró et al. 

(2024) y Héry et al. (2023) coinciden en que el uso prolongado de estos medicamentos 

incrementa significativamente el riesgo de desarrollar tolerancia, dependencia farmacológica y 

síndrome de abstinencia. Este hallazgo es consistente con investigaciones previas que han 

documentado patrones similares en benzodiacepinas, lo que refuerza la idea de que los Z-drugs 

no están exentos de los riesgos que pretendían evitar. 
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Sin embargo, el análisis comparativo permite profundizar aún más en esta relación. 

Mientras algunos autores sostienen que el riesgo de dependencia es comparable al de las 

benzodiacepinas, otros sugieren que este riesgo es menor cuando los medicamentos se utilizan 

bajo supervisión médica y por periodos cortos. Esta aparente discrepancia se resuelve al 

considerar el papel del uso no prescrito como variable moduladora: el problema no radica 

exclusivamente en el fármaco, sino en las condiciones en las que se utiliza. En otras palabras, los 

Z-drugs pueden ser relativamente seguros en un contexto de uso racional, pero su perfil de riesgo 

cambia significativamente cuando se emplean de manera inadecuada. 

Este hallazgo tiene implicaciones directas para la farmacovigilancia, ya que pone de 

manifiesto la necesidad de monitorear no solo los efectos adversos, sino también los patrones de 

uso. En este sentido, la farmacovigilancia moderna se configura como un sistema dinámico que 

permite identificar señales de seguridad emergentes a partir de la experiencia real del paciente. 

Estudios basados en bases de datos de farmacovigilancia han demostrado su utilidad para 

detectar problemas de abuso, dependencia y eventos adversos raros que no fueron identificados 

durante la fase de ensayos clínicos. 

No obstante, la literatura también evidencia limitaciones importantes en estos sistemas, 

particularmente en lo que respecta al subregistro de reacciones adversas. Este problema es 

especialmente relevante en el contexto colombiano, donde, a pesar de la existencia de un marco 

normativo robusto, persisten debilidades en la implementación de los programas de 

farmacovigilancia. La baja notificación de eventos adversos limita la capacidad del sistema para 

identificar riesgos emergentes y tomar decisiones oportunas en materia de salud pública. 

En este punto, el análisis crítico de la evidencia permite identificar una relación 

bidireccional entre el uso no prescrito y las limitaciones de la farmacovigilancia. Por un lado, el 
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uso no prescrito dificulta el seguimiento clínico y reduce la probabilidad de que las reacciones 

adversas sean detectadas y reportadas. Por otro lado, la falta de información en los sistemas de 

farmacovigilancia impide dimensionar adecuadamente el problema, lo que perpetúa la 

percepción de seguridad de estos medicamentos. Esta dinámica genera un círculo vicioso que 

contribuye a la persistencia del problema. 

Desde una perspectiva más amplia, el análisis del contexto colombiano permite 

evidenciar que esta problemática no puede abordarse únicamente desde el ámbito clínico, sino 

que requiere intervenciones a nivel del sistema de salud. A pesar de la existencia de normativas 

como el Decreto 780 de 2016 y la Resolución 1403 de 2007, que establecen lineamientos para el 

uso racional de medicamentos y la gestión del servicio farmacéutico, la evidencia sugiere que su 

implementación es insuficiente para controlar el uso no prescrito de Z-drugs. 

Esta brecha entre la normativa y la práctica puede explicarse por múltiples factores, 

incluyendo el acceso irregular a medicamentos, la falta de educación sanitaria y la ausencia de 

seguimiento farmacoterapéutico en algunos niveles de atención. En este contexto, el Tecnólogo 

en Regencia de Farmacia adquiere un papel fundamental, no solo como dispensador de 

medicamentos, sino como agente activo en la promoción del uso racional, la educación al 

paciente y la notificación de reacciones adversas. 

La integración de estos elementos permite avanzar hacia la respuesta de la pregunta de 

investigación. La evidencia científica demuestra de manera consistente que el uso no prescrito de 

hipnóticos no benzodiacepínicos está asociado con un incremento en la aparición de reacciones 

adversas, incluyendo deterioro cognitivo, dependencia, parasomnias, alteraciones conductuales y 

riesgo de caídas. Sin embargo, esta relación no es uniforme, sino que depende de factores como 

la duración del tratamiento, las características del paciente y las condiciones del sistema de salud. 
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En este sentido, la farmacovigilancia se configura como una herramienta clave para 

comprender y abordar esta problemática, pero su efectividad depende de la calidad y cantidad de 

la información disponible. La evidencia sugiere que, en contextos donde el uso no prescrito es 

frecuente y el subregistro de eventos adversos es elevado, la capacidad de la farmacovigilancia 

para prevenir riesgos se ve significativamente limitada. Así mismo la evidencia analizada se 

identifican vacíos relevantes que limitan la comprensión integral de la relación entre el uso no 

prescrito de Z-drugs y la aparición de reacciones adversas desde la farmacovigilancia, lo cual 

orienta de manera clara futuras líneas de investigación. 

En primer lugar, se evidencia una limitada integración entre enfoques metodológicos. La 

mayoría de los estudios analizados se concentran en diseños observacionales, farmacovigilancia 

basada en reportes espontáneos o reportes de caso, lo que, si bien permite identificar señales de 

riesgo, dificulta establecer relaciones causales robustas. Por ejemplo, los sistemas de 

farmacovigilancia utilizados en estudios como los de Dunn et al. (2024) o Schifano et al. (2019) 

dependen en gran medida de la notificación voluntaria, lo que introduce sesgos de subregistro y 

selección  

 En contraste, los estudios clínicos aportan profundidad, pero carecen de 

representatividad poblacional. Este vacío evidencia la necesidad de diseños híbridos o 

longitudinales que integren datos clínicos, epidemiológicos y de farmacovigilancia activa. 

En segundo lugar, se identifica una insuficiente estandarización en la medición de 

dependencia y uso indebido. Aunque múltiples estudios reconocen la existencia de dependencia 

(Curado et al., 2022; Marsden et al., 2019), los criterios utilizados varían considerablemente 

entre investigaciones, lo que dificulta la comparación de resultados. Esta heterogeneidad 

metodológica limita la construcción de conclusiones generalizables y sugiere la necesidad de 
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desarrollar instrumentos validados y criterios diagnósticos unificados en el contexto de los Z-

drugs. 

Otro vacío importante corresponde a la escasa exploración de factores biopsicosociales 

integrados. Si bien algunos estudios analizan variables clínicas (edad, comorbilidades) y otros 

abordan factores conductuales o sociales (uso concomitante, vulnerabilidad), existe una 

fragmentación en el análisis. Investigaciones como las de Tardelli et al. (2024) o Laforgue et al. 

(2020) sugieren la influencia de factores psicosociales, pero estos no se integran 

sistemáticamente con variables clínicas  

Esto evidencia la necesidad de modelos explicativos multidimensionales que permitan 

comprender el fenómeno de manera más holística. 

Asimismo, se observa una limitada evidencia comparativa entre Z-drugs y otras 

alternativas terapéuticas, tanto farmacológicas como no farmacológicas. Aunque algunos 

estudios abordan la comparación con benzodiacepinas, no existe suficiente evidencia que evalúe 

de manera directa su perfil de seguridad frente a intervenciones como la terapia cognitivo-

conductual para el insomnio. Este vacío restringe la toma de decisiones clínicas basadas en 

evidencia comparativa sólida. 

En relación con los eventos adversos, se identifica una subestimación potencial de efectos 

poco frecuentes, pero clínicamente relevantes, como alteraciones neuropsiquiátricas complejas o 

efectos sistémicos (por ejemplo, pérdida auditiva o eventos hepáticos). Estos eventos suelen 

aparecer en reportes de caso (Ricciardulli et al., 2023; Yang et al., 2024), lo que sugiere que no 

están adecuadamente capturados en estudios poblacionales  

Esto plantea la necesidad de fortalecer sistemas de farmacovigilancia que permitan 

detectar eventos raros, pero de alto impacto clínico. 
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Por otra parte, aunque varios estudios analizan el impacto de intervenciones regulatorias, 

como en Francia (Aquizerate et al., 2023; Istvan et al., 2022), existe un vacío en la evaluación de 

su efectividad a largo plazo y en diferentes contextos sanitarios  

Esto limita la extrapolación de resultados y sugiere la necesidad de estudios comparativos 

internacionales que evalúen políticas públicas en farmacovigilancia. 

Finalmente, se identifica una limitación en la incorporación de tecnologías emergentes en 

farmacovigilancia, como el uso de big data, inteligencia artificial o sistemas de monitoreo en 

tiempo real. La mayoría de los estudios se basan en métodos tradicionales, lo que puede retrasar 

la detección de señales de riesgo. Este vacío abre una línea de investigación orientada al 

desarrollo de sistemas de farmacovigilancia más predictivos, automatizados e integrados. 

Síntesis crítica 

En conjunto, los vacíos identificados evidencian que, aunque la literatura confirma la 

asociación entre el uso no prescrito de Z-drugs y la aparición de reacciones adversas, la 

comprensión del fenómeno sigue siendo parcial y fragmentada. La falta de integración 

metodológica, la heterogeneidad en definiciones, la limitada visión multidimensional del riesgo y 

las debilidades en los sistemas de farmacovigilancia constituyen áreas clave que requieren 

desarrollo. 

No obstante, se recomienda que futuras investigaciones adopten enfoques integrales que 

combinen diseños longitudinales, herramientas estandarizadas de medición, análisis 

multidimensionales del riesgo y sistemas avanzados de farmacovigilancia, con el fin de 

fortalecer la evidencia científica y optimizar la seguridad en el uso de hipnóticos tipo Z. 

Finalmente, desde una perspectiva crítica, la literatura revela una paradoja fundamental: 

los Z-drugs fueron desarrollados para mejorar la seguridad en el tratamiento del insomnio, pero 
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su uso no controlado ha llevado a la reproducción de los mismos problemas asociados a las 

benzodiacepinas. Esta situación pone de manifiesto la necesidad de replantear las estrategias de 

manejo del insomnio, priorizando intervenciones no farmacológicas y limitando el uso de 

hipnóticos a situaciones estrictamente necesarias y bajo supervisión médica. 

 

En conclusión, el análisis de la evidencia critica analizada permite afirmar que la relación 

entre el uso no prescrito de Z-drugs y la aparición de reacciones adversas es clara, consistente y 

clínicamente relevante, pero también compleja y dependiente del contexto. Abordar esta 

problemática requiere un enfoque integral que combine el fortalecimiento de la 

farmacovigilancia, la regulación del acceso a medicamentos, la educación al paciente y la 

participación activa de los profesionales de la salud en la promoción del uso racional de 

medicamentos. 
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Conclusiones 

La evidencia científica analizada demuestra que el uso no prescrito de hipnóticos no 

benzodiacepínicos (Z-drugs) se asocia con un incremento significativo de reacciones adversas, 

entre las que se destacan el deterioro cognitivo, la dependencia, las alteraciones conductuales 

durante el sueño (parasomnias) y el aumento del riesgo de caídas, especialmente en poblaciones 

vulnerables como los adultos mayores. 

De manera consistente, los estudios revisados coinciden en que el uso prolongado y sin 

supervisión médica incrementa los riesgos para la seguridad del paciente, lo que pone en 

evidencia la necesidad de fortalecer las estrategias de farmacovigilancia orientadas a la detección 

temprana, el reporte oportuno y la prevención de eventos adversos asociados a estos 

medicamentos. 

En el contexto colombiano, aunque existe un marco normativo que regula el uso y la 

dispensación de medicamentos, persisten problemáticas como la automedicación, el acceso 

inadecuado a fármacos y el subregistro de reacciones adversas, lo que limita la efectividad de los 

sistemas de vigilancia sanitaria. 

En este sentido, el Tecnólogo en Regencia de Farmacia desempeña un papel fundamental 

en la promoción del uso racional de medicamentos, la educación al paciente y la notificación de 

eventos adversos, contribuyendo de manera directa al fortalecimiento de la seguridad del 

paciente y a la reducción de riesgos en salud pública. 
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Recomendaciones 

En conclusión, el análisis realizado permitió evidenciar la complejidad del tema 

abordado, así como la necesidad de continuar profundizando en sus múltiples dimensiones. Los 

hallazgos obtenidos no solo confirman la relevancia del problema, sino que también abren 

nuevas líneas de reflexión que podrían ser exploradas en futuros estudios. 

Asimismo, se destaca la importancia de adoptar un enfoque integral que contemple tanto 

los aspectos teóricos como las condiciones prácticas del contexto. Este tipo de aproximación 

permite una mejor comprensión de los factores que inciden en la situación actual y ofrece una 

base más sólida para la toma de decisiones informadas. 

Finalmente, es necesario subrayar que la solución de los problemas identificados no 

depende exclusivamente de un solo actor, sino que requiere la colaboración entre diversos 

sectores: instituciones públicas, organizaciones civiles, comunidad académica y ciudadanía. Solo 

a través del trabajo conjunto será posible avanzar hacia un cambio real y sostenible. 
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Apéndices 

Apéndice A 
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("Z-drugs" OR zolpidem OR zopiclone OR eszopiclone) AND (pharmacovigilance OR "adverse 

effects") AND (misuse OR dependence) AND ("2019/01/01"[Date - Publication] : 

"2026/12/31"[Date - Publication]) 
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fármaco

s Z 

Curado 

et al. 

2022 Brasil PubMed Revista 

Brasileñ

a de 

Psiquiatr

ía 

Estudio 

comparat

ivo en 

usuarios 

crónicos. 

Evidenci

a perfiles 

similares 

de 

dependen

cia entre 

benzodia

cepinas y 

fármacos 

Z. 

https://

doi.org

/10.159

0/1516

-4446-

2020-

1651 

 

Explora

ción del 

mal uso 

y abuso 

de 

medica

mentos 

veterina

rios por 

parte de 

los 

humano

s: un 

análisis 

descript

ivo de 

farmaco

vigilanci

a 

utilizan

do el 

Sistema 

de 

Notifica

ción de 

Eventos 

Adverso

s de la 

Dunn et 

al. 

2024 Estados 

Unidos 

PubMed Tóxicos Estudio 

de 

farmacov

igilancia 

basado en 

reportes. 

Evidenci

a 

patrones 

emergent

es de 

abuso de 

medicam

entos 

sedantes. 

https://

doi.org

/10.339

0/toxic

s12110

777 

 

https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.1590/1516-4446-2020-1651
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
https://doi.org/10.3390/toxics12110777
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Adminis

tración 

de 

Aliment

os y 

Medica

mentos 

(FAERS

). 

 

Zolpide

m: 

Eficacia 

y efectos 

secunda

rios 

para el 

insomni

o  

 

Edinoff 

et al. 

2021 Estados 

Unidos 

PubMed Investiga

ción en 

Psicolog

ía de la 

Salud 

Revisión 

en 

pacientes 

con 

insomnio. 

Evidenci

a eficacia 

del 

zolpidem 

con 

riesgos 

de 

dependen

cia y 

efectos 

neuropsiq

uiátricos. 

https://

doi.org

/10.529

65/001

c.24927 

Un 

estudio 

cualitati

vo sobre 

los 

patrone

s de 

consum

o 

simultá

neo de 

benzodi

azepinas

/fármac

os Z y 

opioides 

y el 

riesgo 

de 

Family 

et al. 

2025 Reino 

Unido 

PubMed Revista 

de 

Reducci

ón de 

Daños 

Estudio 

cualitativ

o en 

usuarios. 

Evidenci

a uso 

concomit

ante de 

Z-drugs y 

opioides 

asociado 

a 

sobredosi

s. 

https://

doi.org

/10.118

6/s129

54-

025-

01153-

8 

https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.52965/001c.24927
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
https://doi.org/10.1186/s12954-025-01153-8
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sobredo

sis. 

 

Riesgo 

de 

muerte 

relacion

ada con 

fármaco

s 

asociado 

a la 

prescrip

ción 

conjunt

a de 

gabapen

tinoides 

y 

fármaco

s Z en 

persona

s que 

reciben 

tratamie

nto con 

agonista

s 

opioides

: un 

estudio 

de 

cohorte 

retrospe

ctivo 

nacional

. 

 

Glancy 

et al. 

2024 Reino 

Unido 

PubMed Investiga

ción en 

Psiquiatr

ía 

Estudio 

de 

cohorte. 

Evidenci

a 

aumento 

del riesgo 

de 

mortalida

d por uso 

combinad

o de Z-

drugs y 

opioides. 

https://

doi.org

/10.101

6/j.psyc

hres.20

24.116

028 

 

Convuls

ión por 

abstinen

cia de 

zolpide

m en 

una 

joven 

Hadinez

had et al. 

2021 Irán PubMed  Revista 

del Mar 

Caspio 

de 

Medicin

a Interna 

Reporte 

de caso 

en 

paciente 

joven. 

Evidenci

a 

convulsio

https://

pmc.nc

bi.nlm.

nih.gov

/article

s/PMC

855964

https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2024.116028
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
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iraní: 

una 

presenta

ción de 

caso 

nes por 

abstinenc

ia de 

zolpidem. 

2/pdf/c

jim-12-

376.pdf 

 

Uso de 

benzodi

azepinas 

y 

fármaco

s 

relacion

ados con 

las 

benzodi

azepinas 

en los 

países 

nórdicos 

entre 

2000 y 

2020. 

Højlund 

et al. 

2023 Países 

nórdicos 

PubMed Farmaco

logía 

Clínica y 

Toxicolo

gía 

Estudio 

poblacion

al. 

Evidenci

a 

persisten

cia del 

uso de 

hipnótico

s pese a 

políticas 

de 

control. 

https://

doi.org

/10.111

1/bcpt.

13811 

Prevale

ncia y 

factores 

asociado

s a los 

síntoma

s de 

abstinen

cia 

agudos 

tras 24 

semanas 

de 

tratamie

nto con 

eszopicl

ona en 

paciente

s con 

insomni

o 

crónico: 

un 

estudio 

Inoue et 

al. 

2021 Japón PubMed Psiquiatr

ía BMC 

Estudio 

prospecti

vo en 

pacientes 

con 

insomnio. 

Evidenci

a 

síntomas 

de 

abstinenc

ia tras 

uso 

prolonga

do de 

eszopiclo

na. 

https://

doi.org

/10.118

6/s128

88-

021-

03196-

0 

 

https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8559642/pdf/cjim-12-376.pdf
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1111/bcpt.13811
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
https://doi.org/10.1186/s12888-021-03196-0
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prospect

ivo de 

interven

ción. 

 

¿Cambi

ó el 

patrón 

de uso 

de 

zolpide

m desde 

la 

entrada 

en vigor 

de una 

nueva 

norma 

de 

prescrip

ción? 

Un 

análisis 

de clases 

latentes 

utilizan

do la 

base de 

datos 

del 

seguro 

médico 

francés. 

Istvan et 

al. 

2022 Francia PubMed Opinión 

Experta 

en 

Segurida

d de 

Medica

mentos 

Estudio 

observaci

onal. 

Evidenci

a 

cambios 

en 

patrones 

de 

prescripci

ón tras 

regulació

n del 

zolpidem. 

https://

doi.org

/10.108

0/1474

0338.2

022.20

47930 

 

¿Saben 

las 

persona

s 

mayores 

por qué 

toman 

benzodi

acepinas

? Una 

encuesta 

transver

sal 

Laforgue 

et al. 

2020 Francia PubMed Revista 

Internaci

onal de 

Psiquiatr

ía 

Geriátric

a 

Estudio 

transvers

al en 

adultos 

mayores. 

Evidenci

a bajo 

conocimi

ento del 

riesgo 

asociado 

al uso 

https://

doi.org

/10.100

2/gps.5

307 

https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1080/14740338.2022.2047930
https://doi.org/10.1002/gps.5307
https://doi.org/10.1002/gps.5307
https://doi.org/10.1002/gps.5307
https://doi.org/10.1002/gps.5307
https://doi.org/10.1002/gps.5307
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nacional 

francesa 

a 

consumi

dores a 

largo 

plazo. 

prolonga

do. 

Informe 

de caso: 

¿Motivo

s 

adiciona

les para 

una 

regulaci

ón más 

estricta? 

Una 

serie de 

casos de 

cinco 

mujeres 

con 

depende

ncia de 

zolpide

m de un 

servicio 

ambulat

orio 

brasileñ

o para 

trastorn

os por 

consum

o de 

sustanci

as 

específic

o para 

mujeres. 

 

Leal et 

al. 

2024 Brasil  PubMed Frontera

s en 

Psiquiatr

ía 

Serie de 

casos en 

mujeres. 

Evidenci

a 

dependen

cia, 

aumento 

de dosis 

y 

dificultad 

en la 

suspensió

n de 

zolpidem. 

https://

doi.org

/10.338

9/fpsyt.

2024.1

456148 

Una 

década 

de uso 

de 

Lee et al. 2025 Hong 

Kong 

PubMed Salud 

Regional 

The 

Lancet 

Estudio 

longitudi

nal. 

Evidenci

https://

doi.org

/10.101

6/j.lan

https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.3389/fpsyt.2024.1456148
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
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benzodi

azepinas 

y 

fármaco

s Z en 

Hong 

Kong: 

un 

estudio 

longitud

inal. 

 

Pacífico 

Occident

al 

a 

incremen

to 

sostenido 

del uso 

de 

benzodia

cepinas y 

fármacos 

Z. 

wpc.20

25.101

591 

 

¿Dismin

uyó el 

consum

o 

problem

ático de 

zolpide

m con la 

nueva 

regulaci

ón 

francesa 

de este 

fármaco

? Un 

estudio 

de 

campo 

entre 

usuarios

. 

 

Laforgue 

et al. 

2022 Francia PubMed Revista 

Internaci

onal de 

Investiga

ción 

Ambient

al y 

Salud 

Pública 

Estudio 

observaci

onal en 

población 

usuaria. 

Evidenci

a 

cambios 

en el uso 

de 

zolpidem 

tras 

regulació

n, aunque 

persiste 

consumo 

problemá

tico en 

algunos 

grupos. 

https://

doi.org

/10.339

0/ijerp

h19158

920 

 

Uso de 

benzodi

azepinas 

y 

fármaco

s Z y 

mortali

dad en 

adultos 

mayores 

después 

de un 

Liu et al. 2023 Países 

Bajos 

PubMed Revista 

Internaci

onal de 

Psiquiatr

ía 

Geriátric

a 

Estudio 

de 

cohorte. 

Evidenci

a mayor 

mortalida

d en 

adultos 

mayores 

usuarios 

de 

https://

doi.org

/10.100

2/gps.5

861 

https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.1016/j.lanwpc.2025.101591
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.3390/ijerph19158920
https://doi.org/10.1002/gps.5861
https://doi.org/10.1002/gps.5861
https://doi.org/10.1002/gps.5861
https://doi.org/10.1002/gps.5861
https://doi.org/10.1002/gps.5861
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infarto 

de 

miocard

io. 

hipnótico

s. 

Riesgo 

de 

hospitali

zación 

asociado 

a las 

benzodi

acepinas 

y los 

fármaco

s Z en 

Italia: 

un 

estudio 

multicé

ntrico 

nacional 

en 

servicios 

de 

urgenci

as. 

 

Lombard

i et al. 

2020 Italia PubMed Medicin

a Interna 

y de 

Urgencia

s 

Estudio 

multicént

rico. 

Evidenci

a 

aumento 

de 

hospitaliz

aciones 

asociadas 

a 

hipnótico

s. 

https://

doi.org

/10.100

7/s117

39-

020-

02339-

7 

 

Abuso 

de 

zolpide

m en 

dosis 

altas: 

¿qué 

ocurre 

con el 

hígado? 

Resulta

dos de 

una 

serie de 

107 

paciente

s. 

Lugobon

i et al. 

2019 Italia PubMed Opinión 

Experta 

en 

Segurida

d de 

Medica

mentos 

Serie de 

casos. 

Evidenci

a daño 

hepático 

por uso 

de altas 

dosis de 

zolpidem. 

https://

doi.org

/10.108

0/1474

0338.2

019.16

28216 

 

https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1007/s11739-020-02339-7
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
https://doi.org/10.1080/14740338.2019.1628216
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Medica

mentos 

asociado

s con 

depende

ncia o 

síndrom

e de 

abstinen

cia: una 

revisión 

de salud 

pública 

con 

métodos 

mixtos y 

un 

estudio 

de base 

de datos 

nacional 

en 

Inglater

ra. 

 

Marsden 

et al. 

2019 Reino 

Unido 

PubMed Psiquiatr

ía The 

Lancet 

Revisión 

y estudio 

poblacion

al. 

Evidenci

a 

dependen

cia y 

síndrome 

de 

abstinenc

ia en 

hipnótico

s. 

https://

doi.org

/10.101

6/S221

5-

0366(1

9)3033

1-1 

 

Mortali

dad y 

uso 

concomi

tante de 

opioides 

e 

hipnótic

os en 

paciente

s de 

edad 

avanzad

a: un 

estudio 

de 

cohorte 

retrospe

ctivo. 

 

Ray et 

al. 

2021 Estados 

Unidos 

PubMed Medicin

a PLoS 

Estudio 

de 

cohorte. 

Evidenci

a 

aumento 

de 

mortalida

d por uso 

combinad

o de 

opioides 

y Z-

drugs. 

https://

doi.org

/10.137

1/journ

al.pme

d.1003

709 

 

https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1016/S2215-0366(19)30331-1
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003709
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Aparici

ón de 

movimie

ntos 

involunt

arios 

tras el 

uso 

prolong

ado e 

indebid

o de 

zolpide

m: 

informe 

de un 

caso. 

 

Ricciard

ulli et al. 

2023 Italia PubMed Neurofar

macolog

ía 

Clínica 

Reporte 

de caso. 

Evidenci

a 

movimie

ntos 

involunta

rios por 

uso 

prolonga

do de 

zolpidem. 

https://

doi.org

/10.109

7/YIC.0

000000

000000

443 

 

Un 

estudio 

mecanic

ista que 

evalúa 

la 

dificulta

d para 

interru

mpir el 

uso 

crónico 

de 

hipnótic

os. 

 

Roehrs 

et al. 

2025 Estados 

Unidos 

PubMed Psicofar

macolog

ía 

Estudio 

mecanici

sta. 

Evidenci

a 

dificultad 

para 

suspende

r 

hipnótico

s por 

dependen

cia. 

https://

doi.org

/10.100

7/s002

13-

025-

06799-

7 

 

Efecto 

estimula

nte del 

zolpide

m: 

Informe 

de un 

caso de 

manía 

inducid

a y 

revisión 

Sabe et 

al. 

2019 Suiza PubMed  Neuropsi

cofarma

cología y 

Psiquiatr

ía 

Biológic

a 

Reporte y 

revisión. 

Evidenci

a manía 

inducida 

por 

zolpidem. 

https://

doi.org

/10.101

6/j.pnp

bp.201

9.1096

43 

 

https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1097/YIC.0000000000000443
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1007/s00213-025-06799-7
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2019.109643
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sistemát

ica de 

casos. 

 

Una 

perspect

iva 

sobre el 

abuso y 

la 

depende

ncia de 

los 

fármaco

s Z: un 

examen 

de los 

informe

s a la 

base de 

datos de 

la 

Agencia 

Europea 

de 

Medica

mentos 

sobre 

presunt

as 

reaccion

es 

adversa

s a 
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