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MANEJO DE LA ANSIEDAD, EL INSOMNIO Y LA DEPRESION.

En la practica clinica habitual la ansiedad, el insomnio y la depresion, son
sintomas frecuentes. Esto ha determinado que el campo de las aplicaciones
clinicas de los psicofarmacos haya aumentado notablemente en los ultimos
anos.

Los psicofarmacos no deben considerarse como el instrumento Unico o aislado
de la terapia, tanto en casos agudos como cronicos. Mas bien deben incluirse
en una estrategia de intervencion integral con el fin de garantizar, no solo los
efectos farmacologicos sino también la eficacia terapéutica y un balance
favorable beneficio-riesgo (B-R). Cuando los sintomas pueden ser el objetivo
de mas de un tratamiento farmacoldgico, se impone la elecciéon de aquel que
cuenta con un perfil B-R mas favorable. El facultativo del nivel primario de
atencion puede prescribir la mayoria de estos medicamentos, pero es preferible
que disponga de pautas establecidas de manera precisa (mejor pocas, pero
claras, que muchas y pobremente definidas).

Tratamiento de la ansiedad y el insomnio.

La ansiedad y el insomnio son manifestaciones sintomaticas de estados
generales que pueden 0 no acompanar cuadros psiquiatricos.

La ansiedad es un sentimiento que en grado moderado puede servir como
mecanismo adaptativo y ayuda al individuo a enfrentarse a determinadas
situaciones. Cuando es desproporcionada en comparacion con el estimulo
desencadenante o cuando aparece en ausencia de un motivo aparente, puede
alterar las funciones y actividades normales de los que la padecen, es en este
momento que debe plantearse una pauta terapéutica farmacolégica. Puede ser
situacional (estrés psicosocial, enfermedades organicas, por abuso de
sustancias estimulantes, por administracién de farmacos) o primaria (ansiedad
de 6 0 mas meses de evolucion, ataques de panico, enfermedades obsesivo
compulsivas).

El insomnio es un trastorno del suefio que afecta la actividad diurna normal y
constituye un motivo de consulta frecuente. Su diagndstico clinico se justifica
cuando ocurre varias veces a la semana durante un mes, considerandose
cronico si dura mas de 3 meses. El paciente puede referir que tarda mucho en
dormirse (conciliacion dificil) o que se despierta muy temprano sin lograr
dormirse después (despertar precoz).

Entre las recomendaciones generales que se deben realizar a los pacientes
que acuden a consulta con estos sintomas esta el evitar o disminuir la ingestion
de bebidas que contengan cafeina u otros estimulantes del sistema nervioso en
horas de la tarde, ademas de no realizar ejercicios extenuantes en las horas de
la noche, proximas al horario de descanso nocturno.



Para el tratamiento de estos sintomas, eran ampliamente utilizados los
barbituricos y otros sedantes como el Meprobamato, sin embargo en la
actualidad no se considera que existan razones suficientes para continuar su
uso, ya que tienen un perfil R-B menos favorables que las benzodiacepinas
(BZD). Estas pueden ocupar un lugar a veces importante en el tratamiento pero
siempre parcial y limitado en el tiempo.

No se ha podido demostrar ninguna diferencia entre las BZD en relacion con su
actividad hipnoética y ansiolitica. Todas actuan a través de los mismos
mecanismos y casi todas a través de los mismos metabolitos activos. Las
diferencias entre ellas residen en las dosis recomendadas y en sus
caracteristicas farmacocinéticas (la velocidad de absorcion y eliminacién que
condicionan el inicio y la duracién de sus efectos).

La unica caracteristica clinica relevante para guiar la eleccién de una u otra
BZD es su tiempo de vida media (cuadro 1). Actualmente en nuestro mercado
farmacéutico se dispone de clorodiacepéxido, diacepam y nitracepam que se
caracterizan por tener una vida media mayor o igual a 24 horas (vida media de
intermedia a larga). Segun la dosis que se administre, el efecto de las BZD sera
ansiolitico o hipnético. (Cadro2)

Cuadro1. Clasificacion de las benzodiacepinas segun su tiempo de vida media.

Vida media intermedia | Vida media breve a Vida muy
a larga (mayor o igual | intermedia (menor de breve(de 2 a 5
24 hrs) 24 hrs) hrs)
Clorodiacepoxido Bromacepam Alprazolam
Diacepam Loracepam Triazolam
Medacepam Temacepam Estazolam
Nitracepam Oxacepam

Cuadro2. Dosificacién diaria ansiolitica 0 hipnética.

Benzodiacepinas ' Dosis Dosis  hipnotica
ansiolilitica (mg)  (mg)

Clorodiacepodxido | 15-30 10

Diacepam 5-10 20

Nitracepam - 10

Alprazolam* 0,50 -

Triazolam - 0.50

*se ha sefalado su eficacia especifica en los
trastornos de panico.



Si se tiene como objetivo el efecto ansiolitico, se puede recomendar una BZD
de vida media de intermedia a larga, en dosis unica. Cuando se busca el efecto
hipnético se puede emplear una de absorcion rapida y eliminacién lenta, como
el diacepam, una o dos horas antes de dormir. Las BZD con vida media breve
se pueden emplear cuando se busca un efecto hipnético solamente.

La administracion de estos farmacos se prefiere por via oral, ya que la
absorcion por via intramuscular es mas rapida, pero mas irregular. La via EV
(siempre de administracion muy lenta, para minimizar el riesgo de hipotensién y
paro respiratorio), esta practicamente reservada a situaciones de emergencia
(infrecuentes) y para tratar las crisis convulsivas.

Los efectos secundarios que pueden aparecer son somnolencia, mareo,
sedacién, disminucion de las habilidades psicomotoras, confusién y astenia
muscular. Pueden producir reacciones de hipersensibilidad y depresion
respiratoria. En los ancianos y en pacientes con problemas hepaticos severos,
los efectos secundarios pueden ser mas frecuentes y graves. En los ancianos
puede observarse un incremento del riesgo de caidas y fracturas de cuello de
fémur, reacciones paraddjicas tales como excitacion o, a veces, alucinaciones.

Todas las BZD pueden provocar DEPENDENCIA. Las de eliminacién rapida
(alprazolam, triazolam), tienen mas tendencia a producir dependencia o
fendmenos de rebote (ansiedad, insomnio) al suspender el tratamiento,
mientras que las de eliminacion lenta (diacepam, clorodiacepdxido, nitrazepam)
producen mas sedacion diurna. Sintomas importantes de abstinencia
(ansiedad, nauseas, vomito, palpitaciones) han sido descritos después de la
suspension brusca. Se dispone de algunos datos que permiten establecer la
duracion del tratamiento con un menor riesgo de producir dependencia (cuadro
3).

Cuadro3. Riesgo de dependencia de benzodiacepinas en relacién con la
duracion del tto.

Duracion del tratamiento | Riesgo

Menos de 4 meses ninguno

5a 12 meses 5al 10%

2 a4 afios 25 al 45%

6 a 8 afios alrededor del 75%

Con el fin de evitar o reducir la dependencia se debe indicar la dosis minima
eficaz, en cursos cortos e intermitentes de tratamiento. Se debe proporcionar
informacion clara al paciente sobre el perfii B-R de un tratamiento y
comunicarles que con un curso de 2 a 3 semanas de tratamiento se debe
conseguir la eliminacién casi total de los sintomas (estos farmacos tienden a
perder sus efectos hipno-sedantes al cabo de 2 a 3 semanas de tratamiento).
No se consiguen beneficios adicionales prolongando la duracién del



tratamiento, ya que los efectos hipnéticos y sedantes comienzan a perderse
después de ese periodo de tiempo.

Es siempre importante recordar el efecto aditivo producido por el uso
concomitante del alcohol con farmacos que producen sedacion, conlleva a una
disminucién de la coordinacion motora y de los reflejos, hipotension, ataxia,
confusion.

Tratamiento de la depresion.

La depresion resulta frecuente entre los pacientes que asisten a consulta. Se
estima que aproximadamente el 20% de la poblacién presenta al menos un
episodio de depresion en algun momento de su vida. Es un problema de salud
con un costo social elevado y es la causa atribuible en una parte importante de
los intentos suicidas y los suicidios.

El tratamiento de la depresién puede ser orientado por el médico de A.P.S,
pero los casos de trastornos depresivos profundos o de evolucion desfavorable
deben ser interconsultados con el psiquiatra.

Los pacientes con sintomas depresivos pueden responder a las modificaciones
del entorno, a la psicoterapia y al tratamiento farmacologico. Solo se debe
considerar el tratamiento farmacolégico si la depresidén no guarda relaciéon con
la situacion que tiene el paciente o si persiste mas alla de la resolucion del
problema que la ocasioné. Su uso en las depresiones neuréticas no esta
respaldado por evidencias cientificas.

Los antidepresivos son farmacos de eleccidén en el tratamiento de algunas
formas de depresién, especialmente en los episodios depresivos recurrentes de
las psicosis afectivas unipolares y bipolares (depresiones mayores). Su uso
debe ser orientado con cautela, reservandolos para cuadros clinicos en los
cuales la depresion sea severa y se acompafie de uno o mas de los siguientes
factores, sintomas o signos: Antecedentes de depresion en el paciente y/o en
sus familiares, sintomatologia depresiva acompafiada de fendmenos de
enlentecimiento psiquico o motor, presencia de evidentes sentimientos de
culpa, autoacusacion con sentimiento de minusvalia, Insomnio marcado y
persistente, anorexia y perdida de peso, duracién prolongada del episodio
actual.

Los antidepresivos triciclicos (ATC) se consideran de primera eleccion, en base
a su eficacia antidepresiva, que es la mas documentada. A pesar de la
equivalencia en cuanto a la eficacia terapéutica de los ATC, no se debe olvidar
los diversos perfiles farmacologicos, como por ejemplo, la amitriptilina, al
poseer una actividad anticolinérgica mas marcada, posee un componente
sedativo mas intenso que otros ATC. Los inhibidores de la recaptcién de la
serotonina (ISRS) se consideran menos tdxicos, siendo su uso de interés para
aquellos casos que han desarrollado efectos secundarios importantes a los
ATC(Cuadro 4).



Cuadro 4. Efectos secundarios mas frecuentes de los medicamentos
antidepresivos.

Sedacion | Efectos Hipotensién ' Sintomas
anticolinérgicos | postural serotoninérgicos
(a) (b)
Triciclicos*
Amitriptilina | +++ +++ +++ +/-
Imipramina** | ++ ++ +++ +/-
Desipramina | ++ + + +/-
ISRS
Fluoxetina |0 0 0 ++
Sertralina 0 0 0 ++

(a) Efectos anticolinérgicos: boca seca, constipacion, hipotension
ortostatica, trastornos de la acomodacion, temblor fino en las manos,
retencion urinaria, extrasistoles ventriculares, convulsiones.

(b) Sintomatologia serotoninérgica: nausea, vomito, insomnio,
irritabilidad, cefalea, tremor, sedacion, sudoracion, diarrea.

0 no se produce, +/- efecto leve a variable, + leve; ++ moderado; +++
intenso

*Toxicidad cardiaca en casos de sobredosificacion.

**Farmaco mejor estudiado y de relacién B/R mas favorable

Interacciones con otros farmacos.

Es importante recordar el efecto aditivo producido por el uso concomitante de
alcohol, con estos farmacos. Los antiparkinsonianos con efecto anticolinérgico
potencian esta accion de los ATC. En cambio el efecto antihipertensivo de la
metildopa y la reserpina puede ser disminuido por los ATC.

Esquema terapéutico de los antidepresivos triciclicos.

Se debe partir del concepto fundamental de que la dosis debe ser
individualizada.

Es necesario iniciar el tratamiento con dosis bajas repartidas en dos
administraciones: imipramina 25-50 mg al dia, fraccionadas en el curso del dia,
aumentandola gradualmente a lo largo de 15-20 dias.

Se consideran utiles dosis terapéuticas diarias del orden de los 150-200 mg.



3) La respuesta terapéutica se manifiesta entre las 3 y 5 semanas del inicio de
la terapia.En tal momento es oportuno reducir la dosis maxima lograda hasta
cerca de un tercio, administrandola una sola vez por dia._No se justifica el
tratamiento prolongado (mas de 12-16 semanas sin sintomas de depresion)
con fines preventivos.

La necesidad de mantener el tratamiento durante periodos mas prolongados
dependera de la existencia de antecedentes de depresion mayor o de otras
enfermedades psiquiatricas, del riesgo potencial de un nuevo episodio
depresivo y de la disposicidn del paciente para seguir el tratamiento.

Cuando se utiliza los ISRS se aconseja iniciar el tratamiento con dosis bajas,
aumentandolas progresivamente a lo largo de 1 a 2 semanas: Fluoxetina 20-40
mg/ dia, Sertralina 50-150 mg/ dia.

Depresion durante el embarazo y la lactancia.

La depresibn endogena durante el embarazo se puede tratar con
antidepresivos ftriciclicos. Durante la lactancia los ATC no estan
contraindicados, pero de ser necesario su uso se deben prescribir con
precaucion especialmente cuando deben emplearse en dosis elevada o en
periodos de tiempo prolongados. Los recién nacidos hijos de madres tratadas
con estos farmacos pueden presentar sindrome de abstinencia si estos se
retiran de manera subita.

Depresion en la tercera edad.

Estos pacientes tienen un mayor riesgo de presentar enfermedades
cardiovasculares, por lo que se deberan prescribir los antidepresivos a dosis
moderadas, sobre todo al inicio del tratamiento. La actividad anticolinérgica
puede producir o exacerbar los episodios de confusion que son frecuentes en
esta poblacién. Los ATC con actividad anticolinérgica minima (Imipramina y
Desipramina) son los de eleccién.

Conclusiones.

La ansiedad y el insomnio son manifestaciones sintomaticas de estados
generales que pueden o no acompafar cuadros psiquiatricos. Para el
tratamiento de estos sintomas, las benzodiacepinas pueden ocupar un lugar a
veces importante, mas siempre parcial y limitado en el tiempo. Los pacientes
con depresion se pueden beneficiar con las modificaciones del entorno, la
psicoterapia y el tratamiento con medicamentos. Si se toma la decision clinica
de iniciar un tratamiento farmacoldgico, se debe seleccionar el farmaco de
acuerdo a la experiencia de uso, al perfil de efectos indeseables y el coste. En
general, el tratamiento inicial se ha de hacer con un antidepresivo triciclico, con
una dosificacion que minimice los efectos colaterales y facilite el cumplimiento
de la prescripcion.
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La Farmacovigilancia en Cuba

La aprobacion de un farmaco para su comercializacién no significa que su
relacion beneficio/riesgo esta establecida de manera definitiva: significa que su
eficacia ha sido demostrada y que los efectos adversos detectados hasta su
aprobacion son aceptables en relacion con el tipo de afeccion a que se destine
el farmaco. La preocupacion por las consecuencias del uso de los farmacos se
ha ido generando durante un periodo dilatado en el tiempo en el que se han
acumulado experiencias de pequefas y grandes tragedias asociadas a su uso,
siendo las muertes producidas por el jarabe de sulfanilamida que contenia
dietilenglicol y la epidemia de focomelia producida por la talidomida los hechos
que mas han contribuido a concienciar sobre la necesidad de definir,
cuantificar, estudiar y prevenir los efectos indeseables de los medicamentos.

El conjunto de actividades y meétodos, cuyo objetivo final es el estudio,
identificacion, cuantificacion y notificacion de los efectos del uso agudo y
cronico de los medicamentos en la practica médica diaria, se denomina
farmacovigilancia. Existen diferentes métodos para la deteccion de reacciones
adversas a los medicamentos, siendo la notificacion de sospecha de
reacciones adversas el mas empleado en nuestro pais y que aparece en la Ley
de Salud Publica vigente. Desde 1994 Cuba es miembro del Programa
Internacional de Farmacovigilancia de la OMS.

Se define como reaccion adversa a la respuesta nociva a un medicamento y no
intencionada, que aparece a dosis normalmente utilizadas en el hombre para la



profilaxis, diagndstico o tratamiento de una enfermedad o modificacion de una
funcién bioldgica.

En Cuba el reporte de reacciones adversas a medicamentos mostraba cifras
muy bajas, en 1996 se produce un salto, previo trabajo de un grupo de
especialistas en Ciudad de la Habana y la creacion de la Red Nacional de
Farmacoepidemiologia reportandose 1186 notificaciones, correspondiendo el
41% al area hospitalaria y el 55% a la atencion primaria de salud. Ya en el afo
1997 los reportes de sospechas de reacciones adversas a medicamentos han
alcanzado cifras similares a las que se habia notificado en la totalidad de los
afos anteriores y asi se refleja en el siguiente grafico:
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El 91.7% de las notificaciones correspondieron a la APS, el 91% fueron
realizadas por médicos, el 4.8% por enfermeras y el 4.1% por farmacéuticos.
Un total de 180 reportes se presentaron en el sexo femenino para un 67.1% y
los grupos etareos mas afectados fueron los de 15 a 39 afios (36.1%) y 40 a 59
anos (26.8%). Los sistemas u 6rganos mas afectados fueron la piel (24.4%), el
sistema nervioso (22%) y el gastrointestinal (13.6%). La reaccion mas frecuente
reportada fue el rash cutaneo (14.9%).

Tabla No 1. Principales grupos farmacoldgicos y farmacos presentes en los
reportes.

Grupo farmacoloégico No. %
Reportes

Antibioticos 116 43.2

Antihipertensivos 36 13.4

Antiinflamatorios no 29 10.8



esteroideos

Analgésicos, antipiréticos |15 5.5
Broncodilatadores 15 5.5
Farmaco No. %
Reportes

Penicilinas 57 17.3
Cotrimoxazol 26 7.9
Nifedipino 17 5.1
Indometacina 13 3.9
Dipirona 11 3.3

Fuente: pilotaje

En los paises desarrollados la enfermedad causada por medicamentos es una
de la principales causas de morbilidad y mortalidad. Pensar siempre en la
posible etiologia yatrogénica puede ayudar a identificar los efectos indeseados.
De igual forma a la hora de prescribir hay que considerar cuidadosamente las
contraindicaciones del farmaco seleccionado o ajustar las dosis o la pauta de
administracion, asi como la individualizacion del tratamiento.
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