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Tema de reflexion

Manejo de la intoxicacién y abstinencia de benzodiacepinas

Maria Soledad Rodriguez Verduzco!

!nstituto Mexicano de Psiquiatria

Las benzodiacepinas son uno de los psicotrépicos mds
prescritos, con uno de los mds amplios rangos de indicacio-
nes debido a la gran comorbilidad que existe en los diferen-
tes ejes del Manual de los Trastornos Psiquidtricos en su
versién III revisada (DSM-III-R) segun un estudio realizado
por Martinez-Cano y col. Todos los pacientes tienen mas de
un diagnéstico en el eje I, el 59% en el eje Il y 32.7% en el
eje II1. Los diagndsticos con mayor prevalencia son el in-
somnio, los trastornos por ansiedad y afectivos en el eje 1,
los trastornos de personalidad obsesivo compulsivos, his-
triénicos y dependientes de la personalidad, en el eje 11 y las
enfermedades reumatolégicas, neurolégicas y cardiovascula-
res en el eje III. Aunque estdn clasificadas entre los medica-
mentos mds seguros utilizados en la clinica pueden tener
efectos secundarios, como la dependencia y en los casos de
sobredosis: la intoxicacion.

Factores que contribuyen a la dependencia:

1. Caracteristicas farmacoldgicas: afinidad alta por el re-
ceptor GABAérgico, vida media de eliminacién corta,
uso de dosis a largo plazo, el uso simultdneo de otras sus-
tancias como el alcohol.

2. Factores relacionados con el paciente: edad, presencia de
una enfermedad crénica y trastorno de la personalidad.

Sindromes desencadenados por la suspension de benzo-
diacepinas: rebote, abstinencia y recaida/recurrencia

Es importante hacer notar que estas categorias pueden
traslaparse clinicamente. Por ejemplo los sintomas de la abs-
tinencia pueden aparecer al mismo tiempo que el inicio de la
recaida en la ansiedad previa.

El rebote se caracteriza por el regreso de la ansiedad al
discontinuar el ansiolitico al nivel pretratamiento. Este rebo-
te no es limitado a las benzodiacepinas o a los psicotrdpicos;
por ejemplo el paciente cardiaco puede experimentar incre-
mento en la angina de pecho o la hipertensién cuando se le
discontinda el alfa o beta bloqueador. Con las benzodiacepi-
nas se observa el rebote con los hipndticos, en una propor-
cién del 15-30%.
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El rebote se debe habitualmente a una manifestacion tem-
prana de los cambios en los receptores que son el funda-
mento de la dependencia y los fenémenos de abstinencia con
benzodiacepinas. De lo cual se deriva que la severidad de
los sintomas de rebote serd mayor en los pacientes que han
desarrollado tolerancia a los efectos de sedacién (asumiendo
que esta tolerancia refleja los cambios en los receptores se-
cundarios a la administracién de la BZD). El inicio del rebo-
te es paralelo a la vida media de la benzodiacepina que se ha
discontinuado y tiene una correlacién con el declive de sus
niveles plasmaticos. Para las BZD de vida media corta el re-
bote puede aparecer dentro de las primeras 24 horas después
de la dltima dosis. En general los sintomas del rebote regre-
saran a los niveles pretratamiento dentro de las primeras
tres semanas de suspendidas.

Abstinencia. La amplia constelacién de sintomas clinicos
conocidos como el sindrome de abstinencia suelen presentar-
se en pacientes que han sido tratados con BZD por més de seis
meses 0 mds, aunque puede aparecer mds tempranamente.
Esto ha sido reportado en pacientes que tomaban altas dosis.

El cuadro 1 muestra los sintomas que constituyen el sin-
drome de abstinencia. Los pacientes reportan con mucha fre-
cuencia, multiples sintomas aunque no es raro encontrar que
un sindrome de abstinencia poco claro, se manifiesta sola-
mente por un solo sintoma aislado. Como puede verse en el
cuadro ! los sintomas son muy parecidos a los reportados en
la ansiedad. De hecho no existen sintomas “patognoméni-
cos” que distingan la abstinencia de la ansiedad no iatrogéni-
ca aunque a veces los sintomas nuevos no fueron parte del
cuadro original de ansiedad.

Es importante evaluar el tiempo de permanencia de estos
nuevos sintomas aunque todavia no es posible establecer en
forma clara cuando representan un verdadero fenémeno de
“abstinencia” secundario al cambio permanente en el estado
de los receptores o simplemente una “neurosis”.

Predictores clinicos de la abstinencia a benzodiacepinas
Las variables asociadas con mayor severidad de la absti-

nencia pueden ser divididas, para su discusién, en variables
dependientes de la droga y variables clinicas.



Cuadro 1. Sintomas de ia abstinencia de benzodiacepinas.

+ Hiperactividad autondmica, agitacion
» Incremento de la ansiedad
» Pérdida de! apetito
« Diaforesis

+ Hiperacusia

« Nausea

» Fatiga, letargia

* jnsomnio

+ Temblor generalizado

* Mareo, vértigo

* Tinnitus

» Despersonalizacién, desrealizacién

+ Concentracion deficiente, fallas en la memoria
+ lrritabilidad

+  Animo bajo/ disforia

* Diarrea

+ Cefalea

« Palpitaciones

» Dolores musculares

* Fotofobia

« Sensacion de sabor metalico en la boca

«  Confusion

+ Psicosis

» Crisis convulsivas

+ Parestesias

« Alteraciones del gusto

Variables intrinsecas de la droga.
1. Dosis alta
2. Larga duracién del tratamiento
3. Vida media corta
4. Disminucién mds rapida

Variables clinicas
1. Alto nivel de ansiedad y depresién
2. Trastorno de personalidad adicional
3. Diagnéstico de trastorno de panico
4. Antecedentes de abuso de drogas

La utilidad de identificar estas variables que predicen la
severidad de la abstinencia es muy importante porque orien-
tan hacia los potenciales blancos que se modificaran con el
tratamiento farmacolégico y no farmacol6gico

Blancos potenciales para el manejo farmacolégico y no
farmacolégico de la abstinencia a benzodiacepinas.

Disminucion de la supuesta reactividad de los receptores
monoaminérgicos.

* Betabloqueadores
* Antidepresivos
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* Ansioliticos serotoninérgicos
 Antagonistas CCK-B?

Aumentar la transmision GABAérgica

* Agonistas parciales
* Neuroesteroides
» Anticonvulsivantes?

Revertir directamente la “down-regulation” del receptor
benzodiacepinico

¢ Flumazenil

Tratamiento de la sintomatologia residual de la ansiedad
y depresion que pudiera quedar después de la exacerbacion
inducida por la abstinencia.

* Antidepresivos
* Ansioliticos serotoninérgicos
* Terapia cognitivo-conductual

Tratamiento de los rasgos psicologicos y esquemas que
incrementan la percepcion de la severidad de la abstinencia

» Terapia de apoyo para la dependencia
« Terapia cognitivo-conductual

Manejo de la abstinencia a benzodiacepinas: aproxima-
cion farmacologica.

& Antidepresivos

Triciclicos (imipramina)
Atipicos (trazodona)
ISRSs 6 IMAOS

M Ansioliticos serotoninérgicos

Agonistas SHT1a (por ejemplo buspirona)
Antagonistas 5-HT 2/3

i Anticonvulsivantes

Carbamacepina
Ac. valproico

Antagonistas CCK-B

Hormonas esteroides con metabolitos similares a los
barbitdricos

& Componentes activos al receptor benzodiacepinico

HE
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Agonistas parciales
Antagonistas (flumazenil)

M Medicamentos misceldneos
Betabloqueadores
Bloqueadores de los canales de calcio
M Terapia cognitivo-conductual

El tratamiento de la supresion consiste en apoyo médico
y desintoxicacién con un fdrmaco de larga accién, al cual
el paciente es tolerante (en especial una benzodiacepina de
vida media larga como el diazepam o preferentemente el
clonazepam) considerando la reduccién cuidadosa con vi-
gilancia sobre la aparicién de sintomas de abstinencia. En
pacientes confiables, la supresién media puede tratarse so-
bre bases de paciente externo, usando alguna benzodiace-
pina que se debera retirar gradualmente en un lapso de 4 a
6 meses.

El tratamiento de la intoxicacién es principalmente de
apoyo (por ejemplo proteccién de las vias respiratorias y
prevencién del paro cardiorrespiratorio). Puede utilizarse el
flumazenil para invertir los efectos de las benzodiacepinas,
pero debe usarse con precaucion, ya que los pacientes que

son dependientes de manera fisica pueden presentar convul-
siones después del uso de estos agentes,

Como dosis inicial se recc  "2nda 0.3 mg IV, en caso de
no obtenerse el estado de conciencia deseado después de 60
segundos, puede inyectarse repetidamente hasta que el pa-
ciente se despierte pero sin exceder la dosis total de 2 mg.
En caso de que reaparezca la somnolencia puede ser ttil una
infusién de 0.1 a 0.4 mg por hora; la velocidad de infusién
debera ajustarse individualmente segiin el grado de concien-
cia deseado. Deberd administrarse lentamente e individuali-
zarse la dosis para evitar sintomas de abstinencia.

En caso de presentarse sintomas de sobreestimacion se de-
berdn administrar 5 mg de diazepam I'V. Si tras las dosis repe-
tidas de flumazenil no mejora significativamente el estado de
conciencia y la funcién respiratoria, debe sospecharse la pre-
sencia de etiologfas diferentes a las benzodiacepinas.
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En el modo de preguntar, en la manera de conducir un interrogatorio se conoce al clinico. No hay cartabén;
el interrogatorio se hace a la medida de cada quien, como el vestido; en cada caso lo gufa mejor el enfermo con
sus respuestas que el médico con sus preguntas. ‘

No practicar exdmenes de comedia, exploraciones falsas o de apariencia como lo hacen los charlatanes. El
vulgo no distingue lo cientifico de lo charlatanesco; pero hay personas para el médico desconocidas, que por in-
teligentes y cultas o por intuicién e instinto califican con acierto; estas gentes salen pensando o diciendo: este

médico es un farsante.
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