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RESUMEN

La presente investigacion tiene como objetivo determinar las reacciones adversas, el
mecanismo de accion y la farmacocinética de alprazolam, mediante revision de articulos
cientificos, para un adecuado uso del medicamento en pacientes con diagnostico de ansiedad,
depresion y angustia. La metodologia que se aplico es de enfoque cualitativo, de tipo
descriptivo, basado en la investigacion de articulos de alto impacto. El alprazolam es un
medicamento que pertenece al grupo farmacolégico de los ansioliticos derivados de los
benzodiacepinas y es empleado para tratar diversos trastornos depresivos. Actia como
depresor a nivel del sistema nervioso central activando al receptor acido gamma
aminobutirico, obteniendo propiedades hipnoticas, miorrelajantes, ansioliticas 'y
anticonvulsionantes. Las principales reacciones adversas que se manifiestan tras su
administracion son somnolencia, mareo, caidas repentinas, agresividad, entre otras. La
farmacocinética empieza desde que el medicamento se libera e ingresa al cuerpo humano, se
absorbe de manera rdpida en el tracto gastrointestinal, pasa por el torrente sanguineo y se
desplaza como farmaco libre a la proteina albumina, es metabolizado en el higado y
finalmente se excreta en la orina. Para evidenciar el tratamiento farmacologico se realizé una

ficha de informacion que contribuye con el estado de animo del paciente.

PALABRAS CLAVE: ALPRAZOLAM, BENZODIACEPINAS, HIPNOTICAS,
ANSIOLITICAS.



ABSTRACT

The present research aims to determine the adverse reactions, the mechanism of action and
the pharmacokinetics of alprazolam, through a review of scientific articles, for an adequate
use of the drug in patients diagnosed with anxiety, depression, and distress. The methodology
that was applied is of a qualitative approach, of a descriptive type, based on the investigation
of high impact articles. Alprazolam is a drug that belongs to the pharmacological group of
anxiolytics derived from benzodiazepines and is used to treat various depressive disorders. It
acts as a depressant at the central nervous system level by activating the gamma aminobutyric
acid receptor, obtaining hypnotic, muscle relaxant, anxiolytic, and anticonvulsant properties.
The main adverse reactions that manifest after its administration are drowsiness, dizziness,
sudden falls, aggressiveness, among others. Pharmacokinetics start from when the drug is
released and enters the human body, it is rapidly absorbed in the gastrointestinal tract, passes
through the bloodstream, and moves as a free drug to the protein albumin, is metabolized in
the liver and finally excreted in the urine. To demonstrate the pharmacological treatment, an

information sheet was made that contributes to the patient's state of mind.

KEY WORDS: ALPRAZOLAM, BENZODIACEPINES, HYPNOTIC, ANSIOLYTIC
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INTRODUCCION

La ansiedad es reconocida por ser un trastorno psiquidtrico con gran frecuencia a nivel
mundial, se estima que el nimero de personas con este tipo de trastorno es de 264
millones, a medida que pasan los afos se ve reflejado que los casos aumentan. En la
vida diaria, todo ser humano presenta ansiedad debido a situaciones que generan
preocupacion e incertidumbre. Alrededor del 25% de las personas padece algin
trastorno de ansiedad, siendo el género femenino el mas afectado con respecto al

masculino. '

El grupo de medicamentos ansioliticos durante afios han sido los que se han prescrito
con gran frecuencia en paises desarrollados, por lo cual su consumo se ha ido
aumentando. Sus indicaciones terapéuticas son muy variadas, pero su principal uso a
corto plazo se prescribe para el insomnio y trastornos de ansiedad, considerando que el

tratamiento a largo plazo evidencia riesgo para la salud de las personas.

Segiin la OMS, las RAM hacen referencia a reacciones perjudiciales y no deseadas que
se presentan cuando ingresa la dosis de farmaco al organismo para tratar alguna
patologia. La farmacocinética hace referencia a la concentracion del farmaco cuando
este es absorbido, distribuido, metabolizado y finalmente excretado. De igual forma, el
mecanismo de accion de un firmaco se encarga del analisis de las moléculas o de los

metabolitos que interaccionan con otras obteniendo una accion farmacoldgica.

Por lo expuesto con anterioridad, el presente trabajo de caracter investigativo pretende
determinar las reacciones adversas medicamentosas frecuentes en este tipo de pacientes
con diagnostico de ansiedad, asi mismo se identificara las reacciones adversas y la
farmacocinética del ansiolitico derivado de los benzodiacepinas (alprazolam) para
posteriormente enunciar tratamientos no farmacoloégicos que favorezcan el estado de

animo del paciente.



1.1 OBJETIVO GENERAL

Analizar las reacciones adversas, mecanismo de accidon y farmacocinética de
alprazolam, mediante revision de articulos cientificos, para un adecuado uso del
medicamento en pacientes con diagndstico de ansiedad, sintomas de depresion y

angustia.

1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Identificar las reacciones adversas que presenta el alprazolam en pacientes con
diagnostico de ansiedad, sintomas de depresion y angustia

e Describir el mecanismo de accion y la farmacocinética de los ansioliticos
derivados de los benzodiacepinas (alprazolam).

e Elaborar una ficha de informacion de tratamientos no farmacoldgicos que

contribuyan con el estado de animo del paciente.



2. DESARROLLO
2.1 Ansiedad
2.1.1 Definicion

Se refiere al estado emocional de una persona, puede darse junto a otras alteraciones de
caracter fisioldgico y distintos sucesos que son causados por el miedo. * Se la reconoce

como un estado de agitacion que se presenta ante una situacion de riesgo. *
2.1.2 Sintomatologia

Seguin lo expuesto por el autor * los sintomas de la ansiedad son: dificultad respiratoria,
palpitaciones, vértigo, sudoracion, debilidad. Del mismo modo, el autor °, describe que
la ansiedad evidencia sensacion de panico, palpitaciones del corazon, temor, insomnio,

nauseas, tension muscular, mareos y boca seca.
2.1.3 Tratamiento farmacolégico

Los medicamentos empleados son los que pertenecen al grupo de inhibidores selectivos
de serotonina y norepinefrina, de benzodiacepinas, de serotonina, antidepresivos

ciclicos y agonista parcial del receptor 5-HT1A y receptores a dopamina D2 y D3. °

2.1.4 Prevencion

Para la prevencion de ansiedad se detallan algunas técnicas psicologicas, tal es el caso
de las técnicas cognitivo — conductuales, psicodindmicas y otras como la técnica de

Counselling y terapia familiar. ’
2.2 Depresion

2.2.1 Definicion

Es aquella patologia reiterativa, de caracter cronica, requiere tratamiento adecuado a
largo plazo. ® Este trastorno inicia en edad temprana y se ubica en primer lugar del

listado de patologias discapacitantes. °

2.2.2 Sintomatologia

Refleja sintomas de angustia, lo cual afecta las actividades diarias, puede ocasionar

malas relaciones familiares, laborales y personales. '° Los sintomas que se presentan son



ansiedad, lo cual altera funciones como el suefo, energia, apetito e impulso sexual,

motivacion; el anhelo del suicidio es frecuente.

2.2.3 Tratamiento farmacoldgico

Los medicamentos empleados para la depresion son los inhibidores selectivos de
reabsorcion de la serotonina. Asi mismo, la fluoxetina, sertralina y paroxetina se utilizan

como antidepresivos debido a que los efectos son menos graves. 2

2.2.4 Prevencion

Para prevenir este trastorno hay que tomar en consideracion diversos factores
ambientales, fisicos, biologicos, en cuanto al estilo de vida hay que tener en

consideracion la alimentacion, actividad fisica, conductas temerosas. >

2.3 Angustia
2.3.1 Definicion

El término angustia no hace referencia a algo, debido a que no tratamos algo que es,
sino que hablamos de algo que estd solo como alguna posibilidad. '* Suele presentarse

como un ataque de panico acompafiado de temor y malestar que resultan ser temporales.

2.3.2 Sintomatologia

Los sintomas son palpitaciones, nduseas, vomito, escalofrio, sudoracion, sensacion de

ahogo, opresion toracica, parestesias y temor al perder el control y llegar a morir. '

2.3.3 Tratamiento farmacoldgico

Suele iniciarse el tratamiento con lamotrigina y clonazepam, pero si los sintomas
persisten y se requiere de hospitalizacion se aumentan las dosis de lamotrigina,

adicionando finalmente divalproato de sodio. °

2.3.4 Prevencion

Ejecutan técnicas de relajacion, disminuyendo asi la tension muscular, el latido
cardiaco. Otra técnica que se pone en practica es la de ejercicios respiratorios ya que se

presentan factores que alteran la respiracion. '°



2.4 Ansioliticos derivados de los benzodiacepinas

Las benzodiacepinas son conocidas como un gran grupo de firmacos en los cuales
reparte sus efectos farmacolégicos de caracter hipnoéticos, anticonvulsionantes,
ansioliticos y miorelajantes. '” Los ansioliticos son empleados por médicos para el

tratamiento de la ansiedad y su sintomatologia. '®

2.4.1 Alprazolam
2.4.1.1 Concepto

Medicamento que actia como depresor a nivel del sistema nervioso central con efecto

ansiolitico e hipndtico, trata trastornos de panico, miedo. "

2.4.1.2 Composicion quimica

Si se trata de un medicamento para ser administrado por via oral, cada comprimido

contiene 0,5 mg de alprazolam.

2.4.1.3 Actividad terapéutica

El alprazolam es utilizado como sedante para tratar estados de ansiedad, depresion y

angustia. '°

2.4.1.4 Reacciones adversas

Al inicio del tratamiento presenta somnolencia, depresion, vOmitos, estados
confusionales, amnesia, debilidad muscular y sedacion. *° Tras el uso constante se

presenta dependencia, dafio cognitivo y demencia. *'

2.4.1.6 Interacciones medicamentosas

Las interacciones que generalmente se evidencian son con antidepresivos, antidcidos,

hipnéticos, generando efectos depresivos a nivel del sistema nervioso central. 2

2.4.1.7 Posologia

La dosis debe ser recomendada por el médico ya que es individualizada por la gravedad
de los sintomas y reaccion del paciente tratado. La dosis que se emplea usualmente ante

una emergencia es 0.25 — 0.50 mg 3 veces al dia.



2.5 Metodologia

La metodologia del presente reactivo practico es de enfoque cualitativo, de tipo
descriptiva y con modalidad bibliografica, basado en la investigacion de articulos

cientificos de alto impacto.

2.5.1 Reactivo practico

Paciente masculino de 40 afios que ingresa por emergencia al Instituto de Seguridad
Social Machala, presentando crisis de angustia recidivantes y ansiedad asociada a
sintomas de depresion, que limitan la actividad del paciente y la someten a una situacion
de estrés importante. El médico tratante prescribe alprazolam por via oral de 0,50 mg,
dos veces al dia y programa el control del paciente para una proxima consulta en un

mes.

2.5.2 Preguntas a resolver

(Cual es el mecanismo de accion y la farmacocinética de los ansioliticos derivados de
los benzodiacepinas (alprazolam) en los pacientes con diagndstico de estados de
ansiedad generalizada asociados a sintomas de depresion y trastorno de angustia?
(Cuales son las RAM mas frecuentes provocadas por los ansioliticos derivados de los

benzodiacepinas en este tipo de pacientes?

2.6 Desarrollo del reactivo practico
2.6.1 Mecanismo de accion de los ansioliticos de las benzodiazepinas (alprazolam)

El mecanismo de accidon de los benzodiacepinas ocurre en el complejo de receptor del
acido gamma aminobutirico (GABA), proporcionando logros terapéuticos como poder
ansiolitico, anticonvulsionantes, hipnotico y relajante a nivel muscular, se las distingue

por la vida media a la hora de emplearlas para algin tratamiento. *!

El acido gamma aminobutirico es el neurotransmisor que se encarga de acelerar dos
receptores, el acido gamma aminobutirico o y . Siendo los benzodiacepinas las que se
acoplan al receptor acido gamma aminobutirico o, es decir, al sitio alostérico
permitiendo el ingreso de cloruro a las neuronas para potenciar la hiperpolarizacion de

la membrana. >



Al tratar el mecanismo de accion de las Benzodiacepinas, se destaca que esta
relacionado al complejo de receptores gamma aminobutirico, las moléculas de este
grupo farmacoldgico se enlazan a receptores que se componen de canal i6nico y de
distintas subunidades, los mismos que se responsabilizan de modificar la polarizacién

de las neuronas por medio del inicio o cierre de los canales de cloruro. **

El mecanismo de accidon que presenta el Alprazolam se basa en potencializar los efectos
del GABA a nivel del sistema nervioso central, con ello obteniendo propiedades

hipnéticas, miorrelajantes, ansioliticas y anticonvulsionantes.

El alprazolam se adhiere al receptor gamma aminobutirico y evidencia como resultado
se incrementa la apertura del canal de ion cloruro, por ende la transmision inhibitoria

del receptor también aumenta. *°

Otro aporte que se atribuye al mecanismo de accidon del alprazolam es que actiia como
depresor del sistema nervioso central, activando al receptor GABA, para que ejerza su
funcion, es decir, que ocurra la apertura del canal y se evidencie el ingreso del cloro a la

célula. %’

2.6.2 Farmacocinética de los ansioliticos de las benzodiazepinas (alprazolam)
2.6.2.1 Liberacion

La liberacion del principio activo se da desde el primer momento en que el farmaco es
administrado, ingresa al cuerpo humano con liquido necesario para que su paso no se

obstaculice y sea metabolizado. **

2.6.2.2 Absorcion

El alprazolam es de absorcion rapida, se caracteriza por ser 80 a 100% biodisponible y
alcanzar maximos niveles en los tejidos y el plasma, en tiempos de una o dos horas,
después de la dosis que ha sido administrada, por ende, su buena absorcién a partir del
tracto gastrointestinal le permite llegar inmediatamente al sistema nervioso central,

evidenciando efectos rapidos.



2.6.2.3 Distribucion

El alprazolam es poco lipofilico, por tal motivo, tienen un volumen de distribucion
pequefio, pasa por el torrente sanguineo y se desplaza como farmaco libre o unido a

proteinas plasmaticas en especial la albamina. **

2.6.2.4 Metabolismo

Gran cantidad de dosis administrada de alprazolam se metaboliza en el higado,
prioritariamente en el citocromo P450, generando la formacién de metabolitos alfa
hidroxi alprazolam y benzofenona, los cuales presentan nivel farmacoldgico no tan

considerable, pero la vida media de estos metabolitos es similar a la de alprazolam. **

2.6.2.5 Excrecion

El alprazolam con sus metabolitos pasa a través de los rifiones para luego ser excretados
en la orina y algunas ocasiones por las heces. La vida media plasmatica de eliminacioén
es corta, es decir de 12 a 15 horas. *° Segun el estudio de Sheng y otros colaboradores,
se verifica que los medicamentos que pertenecen al grupo farmacoloégico de las
Benzodiacepinas y sus metabolitos son excretados por la orina como conjugados de

glucoroénido. !

2.6.3 RAM mas frecuentes provocadas por los ansioliticos derivadas de

benzodiazepinas
Tabla 1. Reacciones adversas del alprazolam
TIPO DE | EFECTOS EDAD SEXO AUTOR
RAM AFECTADO
Tipo A Somnolencia, 18 — 25 afios Femenino Benitez y
mareo otros autores
32




Tipo A Agresividad 40 — 50 Afios Masculino Benitez y
otros autores
32
Tipo C Disartria 70 — 80 afios Masculino Mondéjar 'y
Zevallos *
Tipo A Caidas repentinas | 73 — 75 afios Masculino Diaz **
Tipo E Deterioro >60 afos Masculino Bochino vy
cognitivo otros autores
35
Tipo A Reacciones 10 — 12 afios Femenino Rojas **
paradojales
Tipo A Taquicardia 60 — 80 afios Femenino Rojas **
Tipo E Sindrome 60 — 80 afos Femenino Bochino vy
confusional Masculino otros autores
35
Tipo B Psicosis 70 — 75 afos Masculino Benitez y
otros autores
32
Tipo E Sindrome de | 60 — 80 afios Femenino Bochino vy
abstinencia Masculino otros autores

35




2.6.4 Tratamientos no farmacologicos que contribuyan con el estado de animo del

paciente.

Se recomienda tratamiento cognitivo conductual, actividad fisica y técnicas de control
fisico. Actividades compartidas con la familia, alimentacion sana, evitar el consumo de

tabaco y bebidas alcoholicas. (Anexo 1).

2.7 CONCLUSIONES

Una vez resueltas las preguntas del reactivo practico, se puede concluir lo siguiente:

e Se logro identificar las reacciones adversas que se presentan los pacientes tras
ingerir el medicamento, siendo predominantes en adultos las caidas repentinas,
somnolencia, mareo, disartrias, deterioro cognitivo, sindrome confusional y de

abstinencia.

e Describimos el mecanismo de accion de los ansioliticos derivados de los
benzodiacepinas, considerando que estos potencializan los efectos de receptores
GABA a nivel del sistema nervioso central, para obtener las propiedades
hipnoéticas, miorrelajantes, ansioliticas y anticonvulsionantes del alprazolam. De
igual forma, se realizo la descripcion de la farmacocinética que se le atribuye a
este medicamento, el cual actia a nivel hepatico con una vida media

considerable y es excretado en la orina.

e Se cumpli6 con la elaboracion de una ficha informativa acerca del tratamiento
no farmacologico que debe seguir el paciente para que evidencie mejoria en su
tratamiento, el mismo que promueve a ejecutar las técnicas de relajacion, los

ejercicios y evitar el consumo de sustancias que alteren el bienestar del paciente.
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ANEXO 1.

Ilustracion 1. Tratamiento no farmacolégico para pacientes con ansiedad,

depresion y angustia

CREE EN Ti ¥ TODO SERA
POSIBLE

TRATAMIENTOS NO
FARMACOLOGICOS PARA
PACIENTES CON ANSIEDAD,
DEPRESION Y ANGUSTIA

Y
.Ju‘
Planifica actividades compartidas con tu familia éon al
fin de obtener apoyo y diversién

Aliméntate correctamente, evita procesades
que afecten tu salud

EVITA EL CONSUMD DE TABACO ¥ DEBIDAS
ALCOHOLICAS

b | -
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