Uso adecuado de
benzodiacepinas:

éicuando y como usarlas
en ansiedad?

Una guia para el Médico Internista




Benzodiacepinas

e Aumentan la accidon del GABA

* Uso mas habitual: ansiedad e
insomnio

Se u’gilizan también en . la
induccion ~ anestésica,
tratamiento de crisis comiciales,

sindrome de abstinencia
alcohdlica, tratamiento
coadyuvante del dolor muscular

6-7% de la poblacion recibe
tratamiento
90% de las personas entre 75-90
anos

* Mas utilizado por mujeres

Segura Roca A, Lissett Hubner La Torre J.,Bard Sabate S, Diaz Gallego F,
Acuna, Antia Fraga Fraga M.. Relacion entre el consumo de
benzodiacepinas y fractura de cadera y/o pelvis en ancianos. 33°
Congreso de la Semfyc. Granada. 2013.




Aspectos a tener en cuenta en

relacion a su prescripcion y control

e Determinar cuando esta realmente indicado el
tratamiento con BZD.

* Seleccionar |la BZD mas adecuada segun el
problema de salud, teniendo en cuenta el perfil
farmacologico (efecto hipndtico o ansiolitico).

* Tomar en cuenta los efectos adversos y las
interacciones farmacologicas, muy frecuentes a
largo plazo y en pacientes polimedicados.

Vedia C, Bonet S, Forcada C, Parellada N. Estudio de utilizacion de
psicofdrmacos en atencion primaria. Aten primaria 2005;36: 236-47.




Aspectos a tener en cuenta en

relacion a su prescripcion y control

* La duracién prolongada de los tratamientos
instaurados: mas del 50% de los tratamientos con
BZD superan el tiempo recomendado, tanto en el
insomnio como en la ansiedad.

* La insuficiente monitorizacion de los pacientes,
muy deficiente en primeros controles y casi
inexistente en los tratamientos de larga duracion.

* La correcta desprescripcion.

Vedia C, Bonet S, Forcada C, Parellada N. Estudio de utilizacion de
psicofdrmacos en atencion primaria. Aten primaria 2005;36: 236-47.
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Perfil Farmacologico

* No todas las BZD son iguales, ni tienen
las mismas indicaciones.

e Conocer algunos aspectos sobre su perfil N

farmacologico es esencial para realizar
una prescripcion adecuada y segura.

* Por lo general las BZD se absorben muy

bien por via oral, mientras que la via -
intramuscular presenta una absorcion gh———

lenta e irregular, por lo que no suele ser d ;
muy recomendada. \,4 - Bemodiazebin

* En situaciones de emergencia
(convulsiones) es preferible utilizar la via
endovenosa.

Lopez-Peig C, Serrano-Fuentes RM, Valverde-Trillo A, Casabella- Abril
B, Mundet-Tuduri X. ¢ Quién controla a los enfermos tratados con farmacos
psicotropos en atencion primaria? Aten Primaria 2006;37.




* El inicio de accion es distinto segun el principio
activo y constituye un criterio fundamental en la
seleccion de las BZD.

e Puede ser:

 de inicio rapido (0,5-1 h), de utilidad en el insomnio de
conciliacion y en crisis de ansiedad,;

* de inicio intermedio (1-3 h) o
e de inicio lento (> 3 h), preferibles en insomnio de

mantenimiento o despertar precoz y en la ansiedad
generalizada.

e La vida media de las BZD es otro de los criterios de
seleccion y puede ser:

e corta (< 6 h); intermedia (6-24 h) y larga (> 24 h).

Hurlé M A, Monti J, Florez J. Farmacos ansioliticos y sedantes. Farmacologia de los
trastornos del suefio. En: Florez J, Armijo JA, Mediavilla A. Farmacologia Humana. 59 Ed.
Barcelona, Elsevier 2008: 543-66




* En los problemas de insomnio para
evitar el efecto de sedacion diurna
interesa elegir BZD de vida media
mas corta y las de vida media mas
larga para los problemas de
ansiedad generalizada.

*la vida media de las BZD
experimenta variaciones con la edad
y la funcion hepatica. Asi, por
ejemplo diazepam pasa de tener una
vida media aproximada de 20 horas
en individuos de 20 anos, a una vida
media de mas de 80 horas en
individuos de 80 anos con funcion
hepatica normal para su edad.

Roth T, Roehrs T. Efficacy and Safety of Sleep-Promoting Agents. Sleep
Med Clin 3 (2008) 175-87.




* Las BZD se metabolizan a nivel hepatico
vy la mayoria utilizan el sistema del
citocromo P450 por la via de oxidacion,
la cual se vuelve menos eficiente con la
edad y tiende a dejar metabolitos
activos. En los pacientes ancianos es

preferible  evitar esta via de
metabolizacion y elegir BZD que se
metabolizan

por conjugacion

Lorazepam,
Loprazolam y Oxazepam), que no sufre

alteraciones significativas con la edad.

(Lormetazepam,
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Ranstam J, Merlo J, Blennow G. Impaired cognitive function in elderly
men benzodiacepine or other anxiolitics. J Public Health.1997;7:149.




*la potencia es una cualidad
diferenciadora de las BZD.

e Existe acuerdo en que las de alta

potencia deberian restringirse en
pacientes con antecedentes de abuso
a otras sustancias.

* En la practica clinica se tiene en
cuenta las dosis de equivalencia,
sobre todo tomando como referencia
el Diazepam, a efectos de suspension
gradual de tratamientos, como se vera
mas adelante.

Barbone FE McMahon AD, Davey PG, Morris AD, Reid IC,
McDevitt DG, MacDonald TM. Association of road-traffic
accidents with benzodiazepine use. Lancet 1998,352:1331-6.

\\\\\\-
TAYY YW
h‘h \\\ \‘\‘\ .- %
S N

.
N
.
"

LS N
K

-

:‘:\ AT
h

lllll
Py
lllllll
,,,,,,,
lllllllllllllll
AAAAA
000000
llllll

e
R e S
R R
MR NN,
N0 BN
. \

-

»
lllllllll



PRINCIPIO INICIO DE DOSIS
ACTIVO ACCION* POTENCIA

METABOLISMO  INDICACION EQUIVALENTE (mg)

(via oral) i a 5 mg de DIAZEPAM

Vida media corta o ultracorta (menos de 6 horas)

Vida media intermedia (de 6 a 24 horas)

2-4h Triazolam
1-3h Midazolam
4-8h Brotizolam
2545h | Bentazepam
5,8-6,3 h | Clotiazepam
11-13h | Alprazolam
12 h Lorazepam
10h Lormetazepam
4-15h Loprazolam
7-10 h Oxazepam
8-32h Bromazepam
Vida media larga (mas de 24 horas)
51-100 h | Flurazepam
30-60 h | Clorazepato
25-41 h | Quazepam
15-60 h | Diazepam
36-79h | Clobazam
52 h Ketazolam

rapido
rapido
rapido
rapido

rapido
rapido
intermedio-
lento
rapido

rapido
lento
lento

rapido
rapido

rapido
rapido
rapido
rapido

oxidacion
oxidacion
oxidacion
oxidacion

oxidacion
oxidacion
conjugacion

conjugacion

conjugacion
conjugacion
oxidacion

oxidacion
oxidacion

oxidacion
oxidacion
oxidacion
oxidacion

hipnético
hipnético
hipnético
ansiolitico

hipnético y ansiolitico
ansiolitico
hipnético y ansiolitico

hipnético

hipnotico
ansiolitico
ansiolitico

hipnético
hipnético y ansiolitico

hipnético
ansiolitico
ansiolitico
ansiolitico

0,12-0,25
15
0,25
25

0,250,5
0,5-1

0,5-1

0,5-1
15
3-6

15
7D

10
5
10

75

* Inicio de accion: rapido (0,5-1 hora); intermedio (1-3 horas); lento: (> 3 horas).

** Potencia. A: alta; |: intermedia; B: baja.




* Los efectos adversos son la principal
limitacion en el uso de las BZD,
entre los que hay que destacar la
dependencia fisica y psiquica.

*El riesgo de dependencia se . ~
incrementa sobre todo con la dosis X‘g -
utilizada, la duracion del &
tratamiento (mayor a partir de las 2

semanas), y cuanto menor sea la
vida media de la BZD.

* También cuando existen
antecedentes de consumo de
sustancias y/o tratamientos con otra
medicacion psicotropica.

Passaro A, Volpato S, Romagnoni E Manzoli N, Zuliani G, Fellin
R. Benzodiazepines with different half-life and falling in a
hospitalized population the GIFA study Journal of Clinical
Epidemiology 53 (2000) 1222—-1229.



e Se consideran también efectos adversos
frecuentes: la tolerancia, la excesiva
sedacion, la falta de concentracion,
resaca diurna residual, los trastornos
cognitivos, la alteracion en |la
coordinacion motora, ataxia, lentitud
de reflejos, insomnio de rebote,
amnesia retrégrada y el sindrome de
abstinencia tras accidentes de trafico,
laborales o domeésticos.

Hojas informativas y recomendaciones para pacientes. Insomnio.
Servicio Canario de la Salud.
http://www?2.qgobiernodecanarias.org/sanidad/scs/content/7391d
dc8-a7c5-11e0-a6f1-d5¢39b10ecae/83 Insomnio. pdf.



http://www2.gobiernodecanarias.org/sanidad/

* En pacientes > 65 anos se duplica el
riesgo de caidas y de sufrir fracturas de
cadera. Es importante informar al
paciente sobre estos aspectos de
seguridad para que tome conciencia vy
se impligue en un uso responsable de |la
medicacion y su retirada.

Hojas informativas y recomendaciones para pacientes. Insomnio.
Servicio Canario de la Salud.
http://www?2.qgobiernodecanarias.org/sanidad/scs/content/7391d
dc8-a7c5-11e0-a6f1-d5¢39b10ecae/83 Insomnio. pdf.



http://www2.gobiernodecanarias.org/sanidad/

* Las interacciones de las BZD con otros
medicamentos son frecuentes porque los
farmacos implicados son de uso cotidiano.
Asi nos podemos encontrar con
Interacciones que:

* Aumentan la concentracion en plasma de las

BZD: Omeprazol, Inhibidores Selectivos de la
Recaptacion de Serotonina (ISRS), Digoxina,

Eritromicina, Isoniazida, Ketoconazol,
Betabloqueantes y Anticonceptivos (por
interaccion farmacocinética).

Vallieres A, Morin CM, Guay B. Sequential combinations of drug and cognitive
behavioral therapy for chronic insomnia: an exploratory study. Behav Res Ther.
2005;43(12):1611.



* Disminuyen la concentraciéon de BZD vy
por tanto su efecto: Antiacidos,
Levodopa, Carbamazepina, Cafeina vy
Tabaco (por interaccion
farmacocinética).

« Aumentan los efectos depresores de las
BZD: el alcohol, analgésicos opioides,
antidepresivos, neurolépticos,
anticonvulsivantes y antihistaminicos
(por interaccion farmacodinamica).

Vallieres A, Morin CM, Guay B. Sequential combinations of drug and cognitive
behavioral therapy for chronic insomnia: an exploratory study. Behav Res Ther.
2005;43(12):1611.
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BDZ en la DB gaieSB

ansiedad




* Los trastornos de ansiedad son un grupo de
enfermedades que comparten caracteristicas
comunes. Se destacan:

* Trastorno de ansiedad generalizada (TAG).

* Trastorno de angustia o de panico con o sin
agorafobia (TA), cuya caracteristica esencial es la
presencia de crisis recurrentes de ansiedad grave
(crisis de angustia o crisis de panico).

* Los trastornos de ansiedad, solos o asociados a

otras patologias, son una de las causas mas
frecuentes de consulta.

* La prevalencia-aho de los trastornos de
ansiedad es de un 10,6% y de un 20% entre los
pacientes atendidos en las consultas de
Atencion Primaria.

Hurlé M A, Monti J, Florez J. Farmacos ansioliticos y sedantes.
Farmacologia de los trastornos del suefio. En: Florez J, Armijo JA,
Mediavilla A. Farmacologia Humana. 52 Ed. Barcelona, Elsevier 2008:
543-66



e Ante un paciente con signos o sintomas
sugestivos de ansiedad se ha de determinar si la
ansiedad es normal o patoldgica, en esta ultima
la intensidad del cuadro hace que se vea
superada la capacidad adaptativa del individuo,
provocando un gran malestar con sintomas
fisicos (vegetativos, neuromusculares,
cardiovasculares, respiratorios, etc.),
psicologicos (preocupacion, agobio, miedo a
perder el control, irritabilidad, inquietud,
dificultad de concentracion, etc.) y conductuales.

MP Vicente Sdnchez, DM Saint-Gerons, C de la Fuente Honrubia, D Gonzdlez
Bermejo, D Montero Corominas, F Catald-Lopez. Evolucion del uso de
medicamentos ansioliticos e hipnoticos en Espaia durante el periodo 2000 —
2011. Rev Esp Salud Publica 2013; 87:247-255.




* Indagar sobre las causas subyacentes,
consumo de farmacos o sustancias,
comorbilidades (fisicas o psiquicas) vy
averiguar si se trata de la reaccion a algun
acontecimiento estresante para establecer
un correcto diagnostico clinico y realizar
un enfoque terapéutico en concordancia.

MP Vicente Sdnchez, DM Saint-Gerons, C de la Fuente Honrubia, D Gonzdlez
Bermejo, D Montero Corominas, F Catald-Lopez. Evolucion del uso de
medicamentos ansioliticos e hipnoticos en Espaia durante el periodo 2000 —
2011. Rev Esp Salud Publica 2013; 87:247-255.




*El enfoque terapéutico en los
trastornos de ansiedad debe ser
también integral, contando desde el
principio con las medidas no
farmacologicas o técnicas que doten
al paciente de recursos frente a los
sintomas de ansiedad, sin tener que
recurrir automaticamente a los
farmacos.

MP Vicente Sanchez, DM Saint-Gerons, C de la Fuente Honrubia, D
Gonzdlez Bermejo, D Montero Corominas, F Catald-Lopez. Evolucion del
uso de medicamentos ansioliticos e hipnoticos en Espafia durante el
periodo 2000 — 2011. Rev Esp Salud Publica 2013; 87:247-255.




*Entre las medidas consideradas de
eleccion se encuentra la Terapia Cognitivo-
Conductual (TCC), tanto para el trastorno
de ansiedad generalizada, como para el
trastorno de angustia.

MP Vicente Sanchez, DM Saint-Gerons, C de la Fuente Honrubia, D
Gonzdlez Bermejo, D Montero Corominas, F Catald-Lopez. Evolucion del
uso de medicamentos ansioliticos e hipnoticos en Espafia durante el
periodo 2000 — 2011. Rev Esp Salud Publica 2013; 87:247-255.




Tratamiento farmacoloégico

* Las BZD NO constituyen el tratamiento de fondo. Si
lo son los antidepresivos (ISRS o antidepresivos
triciclicos), que han demostrado su utilidad a largo
plazo.

* Por tanto:

* No esta indicado el uso de BZD para tratar estados leves
de ansiedad.

* La duracion de tratamiento debe ser corta, no superior a
2-4 semanas, hasta que los antidepresivos alcancen su
accion terapéutica.

e las BZD utilizadas como adyuvantes en el
tratamiento de Ila ansiedad generalizada son:
alprazolam; lorazepam; clonazepam; diazepam.

Lopez-Peig C, Serrano-Fuentes RM, Valverde-Trillo A, Casabella- Abril
B, Mundet-Tuduri X. ¢ Quién controla a los enfermos tratados con farmacos
psicotropos en atencion primaria? Aten Primaria 2006;37.

-~



* En el trastorno de angustia o de panico con o sin
agorafobia hay que diferenciar entre el tratamiento
sintomatico de la crisis de angustia y el tratamiento
de fondo del trastorno como tal:

 La crisis de angustia suele ceder espontaneamente
o con medicacion (indicados alprazolam o
lorazepam) al cabo de 5 0 10 minutos.

 El tratamiento de fondo pretende la supresion de
las crisis de panico y la prevencion de recaidas y la
Unica intervencion farmacoldgica que ha
demostrado eficacia son los antidepresivos, en
primera instancia los ISRS (citalopram,
escitalopram, fluoxetina, paroxetina y sertralina).

Lopez-Peig C, Serrano-Fuentes RM, Valverde-Trillo A, Casabella- Abril
B, Mundet-Tuduri X. ¢ Quién controla a los enfermos tratados con farmacos
psicotropos en atencion primaria? Aten Primaria 2006;37.




* SOlo se utilizaran BZD cuando se requiera de
tratamiento inmediato a corto plazo (2-4
semanas), por existir una agitacion o ansiedad
aguda grave. Su utilizacion a mas largo plazo
debe ser supervisada. Utilizar la dosis mas baja
posible, hasta respuesta de la Terapia Cognitivo
Conductual o del tratamiento antidepresivo.

 Las BZD de eleccion como adyuvantes en el

trastorno de angustia son como adyuvantes:
alprazolam; clonazepam; lorazepam;
diazepam.

Lopez-Peig C, Serrano-Fuentes RM, Valverde-Trillo A, Casabella- Abril
B, Mundet-Tuduri X. ¢ Quién controla a los enfermos tratados con farmacos
psicotropos en atencion primaria? Aten Primaria 2006;37.
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Recomendaciones hould not be used alone o trea
para suspender ' i
tratamientos con _ be used for the ram  DIZEP2

Equivalencia con diazepam (si es
qgue se usaba uno de media corta)

Espaciar dosis

25 -30% por semana cada 2
semanas




Proyecto ADACIa

“Abordar la Depresion vy la Ansiedad
en Pacientes Cardiacos
lberoamericanos”

Universidad de Ottawa & InterAmerican Heart Foundation

http://adacia.com.br/es

Pfizer Independent Grant for Learning and Change, IGLC
37866815


http://adacia.com.br/es

LES 19 BENZODIAZEPINES
FRANGAISES,
DONT 3 COPIES (BOITES PERDUES)
ET
1 PORTUSUAISE

K ’l‘)"ﬁieﬂm =T EQ"‘”I FLUNITRAZEPAM
=N,

CLOTIAZEPAM

gl 9™
enE e Y

CLORAZEPATE l

jrial

.

BROMAZEPAM 2= WToR .
_ew B EPOXIDE ¢ onazEPAM |

N lllﬂl"

DIPOTASSIQUE

o By i i oER)

Tranxéne® 10mg

a5 A S

TEMAZEPAM *

P

GO : £ |
l PYRAZOLALT |

e ATANEE MD Sy unui‘

b

NITRAZE%H ’NORDAZEPAM lo;mzenm; mwm



	Diapositiva 1: Uso adecuado de  benzodiacepinas: ¿cuándo y cómo usarlas  en ansiedad?  Una guía para el Médico Internista 
	Diapositiva 2: Benzodiacepinas
	Diapositiva 3: Aspectos a  tener en cuenta en  relación a su prescripción y control
	Diapositiva 4: Aspectos a
	Diapositiva 5
	Diapositiva 6: Perfil Farmacológico
	Diapositiva 7
	Diapositiva 8
	Diapositiva 9
	Diapositiva 10
	Diapositiva 11
	Diapositiva 12
	Diapositiva 13
	Diapositiva 14
	Diapositiva 15
	Diapositiva 16
	Diapositiva 17
	Diapositiva 18
	Diapositiva 19
	Diapositiva 20
	Diapositiva 21
	Diapositiva 22
	Diapositiva 23
	Diapositiva 24: Tratamiento farmacológico
	Diapositiva 25
	Diapositiva 26
	Diapositiva 27
	Diapositiva 28
	Diapositiva 29: Proyecto ADACIa “Abordar la Depresión y la Ansiedad  en Pacientes Cardiacos  Iberoamericanos”
	Diapositiva 30

