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Resumen

En la enfermedad inflamatoria intestinal, como en otras enfermedades cronicas, hay una
elevada prevalencia de trastornos emocionales. La calidad de vida y bienestar de los
pacientes estda muy relacionada con la sintomatologia ansiosa y depresiva que presentan.
De ahi la importancia de que el médico que los trate pueda hacer un abordaje integral.
Dentro de los recursos farmacoldgicos disponibles, |os ansioliticos y antidepresivos inhi-
bidores selectivos de |a recaptacion de serotonina (ISRS se consideran farmacos efica-
ces, de facil posologia, y elevada seguridad y tolerabilidad. En este capitulo se descri-
ben, de manera practica, las caracteristicas de estos compuestos para saber cuando
realizar un abordaje farmacologico, de qué manera y hasta cuando.

Generalizando, las benzodiacepinas son de eleccion en tratamientos a corto plazo. Los
ISRS son de eleccion para tratamientos a largo plazo, para patologia de base ansiosa o
depresiva, con la recomendacién de mantener el tratamiento al menos durante 1 afo.
© 2009 Hsevier Espana, S L. Todos los derechos reservados.

Drug treatment of psychological alterations in inflammatory bowel disease:
application by the gastroenterologist

Abstract

Asin other chronic diseases, ininflammatory bowel disease (IBD) there isa high prevalence
of emotional disorders. Patients’ quality of life and wellbeing are closely related to
symptomsof anxiety and depression —hence the importance of a comprehensive approach
to this disease. Among the available pharmacological options, anxiolytics and selective
serotonin reuptake inhibitors (SSRl) are considered to be effective drugs that are easily
administered and show excellent safety and tolerability. The present article provides a
practical description of the characteristics of these compounds to indicate when, how
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and for how long a pharmacological approach should be used. In general, benzodiazepines
are the drugs of choice in short-term treatments. SRl are preferred in long-term
treatments, whether for anxiety of depression, with the recommendation that treatment
be maintained for at least 1 year.

© 2009 Hsevier Espana, SL. All rights reserved.

Introduccion

La importancia de manejar estrategias terapéuticas para
los trastornos emocionales en la enfermedad inflamatoria
intestinal (Ell) viene derivada por la siguiente circunstan-
cia: la sensacion subjetiva de bienestar y calidad de vida
no esta tan relacionada con la gravedad de los sintomas
fisicos como con la sintomatologia ansiosa y depresiva del
paciente'.

Actualmente, la hipétesis acerca de la génesis de los
trastornos mentalestiene una orientacién biopsicosocial. Es
decir, depende de factores de vulnerabilidad personal (ge-
néticos o temperamentales), de caracteristicas psicoldgicas
y de factores sociales de cada persona.

Presentar una enfermedad cronica con las caracteristicas
particulares de la Ell supone una circunstancia estresante
que pondra a prueba los mecanismos de defensa psicolégi-
cos, alterara la dinamica sociofamiliar y producira altera-
ciones en el organismo, ya sea por la propia enfermedad o
por el tratamiento farmacoldgico que se esté usando.

La prevalencia de psicopatologia en pacientes con Ell os-
cilaentre el 162y el 35%, en funcién de que la muestra de
pacientes sea de unidades de atencién primaria o especiali-
zada. En todo caso, es similar a la encontrada en pacientes
afectados de enfermedades médicas crénicas®.

Para realizar un abordaje integral del paciente, es nece-
sario disponer de estrategias terapéuticas para tratar este
tipo de sintomas.

Objetivos

Dada la elevada prevalencia de estos trastornos y la dificul-
tad, a veces, para establecer contacto con los equipos de
salud mental, el médico que trate la Ell debe disponer de un
arsenal terapéutico farmacolégico con el que iniciar el tra-
tamiento cuando sea necesario. Para esto es importante
poder evaluar y determinar cuando iniciar el tratamiento
farmacologico, con qué medicacién y hasta cudndo mante-
ner la pauta.

Cuando iniciar tratamiento farmacolégico

“No es la presencia de angustia, sino la capacidad del yo
para dominar la angustia” Ana Freud.

Ante una situacién estresante, se ponen en marcha me-
canismos de afrontamiento fisiolégicos y psicolégicos, para
adaptarse a ella y solventarla. Estos mecanismos pueden
convertirse en un problema cuando, por sus caracteristicas

o intensidad, producen una respuesta inadecuada y des-
adaptativa. Es este momento hablariamos de “trastorno”.

Al igual que en la ansiedad, también se debe distinguir
entre tristeza “normal” y patoldgica. La tristeza esun esta-
do emocional necesario para que la mente elabore situacio-
nes de pérdida (pérdida de una persona ante un duelo, de
una pareja, de la salud, de un determinado estilo de vida,
etc.). Pero si este sentimiento se hace excesivo en dura-
cion, intensidad o repercusion en la vida cotidiana, llega un
momento en que se habla de trastorno, en este caso del
animo.

Para hacer un adecuado enfoque terapéutico primero hay
que evaluar el nimero, la duracion y la intensidad de los
sintomas.

La intensidad puede hacer que los sintomas sean manej a-
bles con otras estrategias, o que sean lo suficientemente
molestos o limitantes como para precisar tratamiento far-
macol égico

Respecto a la duracion, la ansiedad puede estar limitada
en tiempo: crisis de panico sin agorafobia, fobias simples
(p- €j., claustrofobia que impida someterse a alguna prue-
ba), insomnio sin repercusion diurna, etc. O puede persistir
durante todo el dia: trastorno de ansiedad generalizada,
crisis de panico con agorafobia, trastorno obsesivo compul-
sivo (TOC). También hay que evaluar desde cuando presenta
los sintomas el paciente y con qué frecuencia (si se presen-
tan crisis de angustia 1 vez al mes, probablemente solo ha-
bria que tomar tratamiento sintomatico, pero si comienza a
tenerlas diariamente, va siempre a urgencias y comienza a
dejar de salir por la calle, habria que plantear tratamiento
diario para tratar de prevenirlas). Cuando los sintomas tie-
nen un desencadenante preciso y persisten menos de 6 me-
ses, se habla de trastorno de adaptacién de tipo ansioso,
depresivo o mixto. En trastornos afectivos, en funcion de la
intensidad y las caracteristicas, se habla de trastorno de-
presivo mayor, trastorno bipolar (fase depresiva), distimia,
etc.

Por tanto, ante un paciente que tiene una reaccién des-
proporcionada en tiempo, intensidad o repercusion, de tipo
ansioso, depresivo 0 mixto, que no mejora con la interven-
cion exclusivamente psicoterapéutica o no hay posibilida-
des de realizarla, en este caso es conveniente manejar un
adecuado arsenal terapéutico farmacoldgico para poder
realizar un adecuado tratamiento.

Tipos de medicacién

—Ansioliticos e hipnoticos (benzodiacepinas, zolpidem, zo-
pliclona).
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—Antidepresivos (inhibidores selectivos de la recaptacion
de serotononina [ISRY]).

En este capitulo se desarrollaran fundamentalmente es-
tos grupos de farmacos, que son los de primera eleccién en
trastornos ansiosodepresivos. Son de facil posologia, eleva-
da seguridad y tolerabilidad, y con ellos mejoran gran parte
de los pacientes. La falta de respuesta o la intolerancia,
podria ser un criterio de derivacién al especialista. Otros
tipos de farmacos que también se manejan son: otros anti-
depresivos, estabilizadores del humor, antipsicéticos, esti-
mulantes, hormonas tiroideas, antihistaminicos, etc.

Benzodiacepinas

Durante miles de afios, el hombre ha utilizado farmacos
que alivian la ansiedad, desde el descubrimiento de que el
alcohol, entre sus propiedades psicotropas, tenia la capa-
cidad de producir sedacion. Las benzodiacepinas se sinteti-
zaron en 1930. S han registrado con indicaciones ansioliti-
cas e hipnéticas, asi como relajantes musculares vy
anticonvulsivos. También para el tratamiento de la repriva-
cién alcohdlica. No estan exentas de polémica® por su am-
plio uso, que a veces llega a sobreuso, y por la posibilidad
de inducir dependencia incluso en dosis terapéuticas en
personas con predisposicion (p. €j., abusadores de alcohol
o toxicomanias). Esto ha llevado a la recomendacién oficial
para un mayor cuidado en la prescripcién de estos agen-
tes.

Indicaciones. Teniendo en cuenta las recomendaciones
expuestas, sigue siendo el tratamiento farmacolégico de
eleccion para la ansiedad, al menos a corto plazo®.

Qu eficacia a largo plazo continta siendo objeto de deba-
te. Por tanto, la principal indicacién es en estados de ansie-
dad breves en el tiempo, o0 en estados de mas larga evolu-
cion asociados a los antidepresivos en las primeras semanas,
mientras éstos alcanzan su efecto 6ptimo (tanto trastorno
de ansiedad generalizada como trastorno del animo con
elevada ansiedad).

En el insomnio estan indicadas las de vida media interme-
dia-corta, o corta, en funcién de que sea insomnio de con-
ciliacién o mantenimiento, y dependiendo del grado de an-
siedad matutina.

Esimportante instaurar el tratamiento cuando es necesa-
rio, pero también establecer una pauta de retirada para
evitar tratamientos prolongados en el tiempo.

Posologia. Las benzodiacepinas tiene efecto tanto de
manera puntual como continuada, aisladas o asociadas a un
IRSS

B uso puede ser ocasional, sintomatico, en casos de cri-
sis de angustia, insomnio puntual o, por ejemplo, en situa-
ciones que generan elevada ansiedad como miedo a volar,
determinadas pruebas médicas, etc. Se puede establecer
un uso continuado en trastorno de ansiedad generalizada,
donde el estado de desazon, inquietud, disgusto, dura todo
el dia durante un tiempo, y se puede establecer una pauta
diaria cada 6, 8, 12 0 24 h en funcion de la clinica, durante
unas 2 semanas o 1 mes, aproximadamente.

Pueden asociarse a ISRS cuando se prevén estados de
ansiedad de larga duracion o cuando hay afectacion del ani-
mo; en estos casos esta indicado comenzar al mismo tiempo
con un ISRS como se detallara posteriormente. En lineas
generales, durante aproximadamente las primeras 2 sema-
nas de tratamiento antidepresivo es conveniente, en oca-
siones, asociar una benzodiacepina de forma continuada, y
proceder a retirarla después progresivamente.

B grado de eficacia terapéutica es dependiente de la do-
sis. Es importante encontrar la dosis minima eficaz en el
paciente, para optimizar el tratamiento.

Vias de administracion. Administradas por via oral, la
mayoria de las benzodiacepinas se absorben velozmente y
ejercen un rapido efecto ansiolitico, por ejemplo en los es-
tados de panico. B diacepam y el loracepam son claros ex-
ponentes de ello.

Intramuscular, tanto el clordiazep6xido como el diaze-
pam tienen una absorcion erratica. (No asi el lorazepam,
que en este momento no esta disponible en esta presenta-
cion en Espania.) B efecto placebo es diferente por esta via
de administracién’.

Efectos secundarios. Sus inconvenientes, sobre todo en
tratamientos a largo plazo, incluyen deterioro cognitivo y
psicomotor, reacciones paraddjicas, toleranciay dependen-
cia. Ademas, este grupo de farmacos es uno de los que mas
puede inducir abuso.

Stuaciones especiales. La sobredosis por benzodiacepi-
nas es frecuente; las muertes, no. Las benzodiacepinas son
de por si peligrosas solo en los nifios y en los individuos mas
fragiles desde el punto de vista fisico, especialmente los
que presentan trastornos respiratorios. No obstante, pue-
den potenciar de manera notable otros depresores del sis-
tema nervioso central, como el alcohol. (Es conveniente
explorar el consumo de alcohol en todo paciente, pero mas
si presenta un trastorno ansioso o depresivo, por la posibili-
dad de que se esté ingiriendo alcohol como ansiolitico.)

En ancianos o polimedicados son mas frecuenteslos efec-
tos perjudiciales, por lo que es conveniente usar las que no
liberan metabolitos activos: loracepam, oxacepam, lorme-
tacepam.

Es posible revertir el efecto de las benzodiacepinas con
flumacenilo.

Cual elegir. No hay diferencias significativas en el grado
de eficacia terapéutica entre las distintas benzodiacepinas,
a dosis equivalentes. En la tabla 1 se observan las equiva-
lencias en miligramos entre algunas de las mas frecuente-
mente usadas®.

Las diferencias en vida media, metabolitos activos, pre-
sentaciones, sabor, etc. se reflejan en la tabla 2°.

Es conveniente familiarizarse con alguna, para tener un
manejo flexible y eficaz, recordando que el grado de efica-
cia terapéutica es dosis dependiente.

Eemplo practico en Ell. Una benzodiacepina apropiada
en este tipo de pacientes seria el loracepam 1 mg. Tiene
rapida absorcion por via oral y buen sabor, por lo que se
podria dar de forma puntual en caso de crisis de angustia de
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Tabla 1

Dosis equivalentes®

Loracepam 1 mg

Clonacepam 1 mg

Cloracepato 15 mg

Alprazolam 0,5 mg Bromacepam 12 mg

Tabla2 Benzodiacepinas®

Farmaco Nombre comercial  Forma farmacéutica Presentacion (mg) Ctras caracteristicas
Alprazolam Trankimazin Comprimidos 0,25-0,5-1-2 Precaucion en toxicomanias,
sabor metélico
Retard 0,5-1-2-3
Cotas 0,75 mg/ ml
Bromacepam Lexatin Cépsulas 1,5-3-6
Clorazepato Tranxilium Sobres 2,5 (pediatrico)
Capsulas 5-10
Comprimidos 15 -50
vial 20-50-100
Diacepam Valium Comprimidos 5-10 Anticonvulsivo, relajante
muscular
Ampollas 10g/2 ml
Qupositorios 5-10
Lorazepam Orfidal Comprimidos 1 Sn metabolitos, tratamiento
epilepsia
Idalprem 1-5
Clonazepam Rivotril Comprimidos 0,5y2 Antiepiléptico
Gotas 2,5 ml
Ampollas 1
Lormetazepam Loramet Comprimidos 1-2 Hipnética de vida media/
intermédia
Noctamid Gotas 2,5 mg/ ml
Midazolam Dérmicum Comprimidos 1-2 Hipnética de vida media/
corta
Ampollas 15 mg/ 3 ml
5mg/5 ml

manera sublingual (0,5 o 1 mg de inicio). Dosis maxima
10 mg/ dia. Es de vida media corta, carece de metabolitos
activos, por lo que se considera apropiada en casos de poli-
medicados y ancianos (a dosis bajas). Y es util en el tra-
tamiento del insomnio. También esta indicada de manera
continuada en trastornos de ansiedad generalizada (de
0,5a2 mg cada 8 o 12 h, aproximadamente). Se considera
conveniente comenzar con dosis bajas y subir hasta dosis
optima. Realizar la retirada de forma progresiva en espacio
breve de tiempo.

Hipnéticos

La distincion entre ansiolitico e hipnéticos es mas comercial
que farmacoldgica. Para los problemas de suefo es conve-
niente usar benzodiacepinas de vida media corta para que
no se presente somnolencia diurna. Son Utiles el loracepam,
el lormetacepam y el midazolam.

Hay algunos hipnéticos no benzodiacepinicos, como son
zolpidem (Silnox® 10 mg) y zopiclona (limovan® 7,5).

Antidepresivos (inhibidores selectivos
de la recaptacion de serotonina)

Clasificar este tipo de sustancias con el nombre de “antide-
presivos’ conlleva a veces a errores de interpretacion tanto
del paciente como del facultativo. Tienen una indicacién
mucho mas amplia que la propia depresién. Son muy Utiles
en tratamientos de cuadros de evolucién prolongada en el
tiempo, ya sean ansiosos o depresivos. A diferencia de las
benzodiacepinas, es conveniente mantenerlos en el tiem-
po, al menos 1 afo. Tienen elevada eficacia, facil posolo-
gia, escasa incidencia de efectos secundarios y buena tole-
rancia.

Indicacion. Trastornos de ansiedad, trastorno de panico
con o sin agorafobia (cuando hay crisis de angustia muy fre-
cuentes e invalidantes), trastorno de estrés postrauméatico,
TOC, trastornos depresivos, trastornos de la conducta ali-
mentaria.

B efecto ansiolitico de los antidepresivos es indepen-
diente de cualquier efecto antidepresivo'.
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Tipos.

—ISRS: citalopram, escitalopram, fluoxetina, fluvoxamina,
paroxetina, sertralina.
—CQCtros que pueden ser Utiles: mirtazapina, venlafaxina.

Consideraciones generales. En principio, todos los ISRS
son igual de eficaces. Difieren sensiblemente en perfil de
efectos secundarios.

En general, los efectos secundarios iniciales aparecen en
los primeros dias y ceden en las primeras semanas. Para pa-
liarlos, la practica clinica habitual esinstaurar el tratamien-
to ala mitad (e incluso un cuarto si hay mucha ansiedad), de
la dosis terapéutica. Se incrementa la dosis progresivamente
durante las siguientes semanas en funcion de la tolerancia.
En principio, se pautan por la mafnana, aunque si produjeran
somnolencia o mareo, pueden tomarse por la noche. Hay que
tomarlos diariamente durante todo el tratamiento.

B efecto terapéutico suele aparecer durante las primeras
semanas, por lo que esrecomendable mantener el tratamiento
1 0 2 meses a dosis éptima antes de descartar su efectividad.
S recomienda mantenerlos al menos 1 afio, aunque el cuadro
haya remitido y el paciente se encuentre asintomatico.

Conviene explicarlos detenidamente, ya que no es infre-
cuente el abandono en los primeros dias, por desconoci-
miento de las caracteristicas anteriormente descritas. Otra
razén es que hay muchas creencias erréneas respecto a este
tipo de medicaciéon que dificultan a veces el adecuando
cumplimiento terapéutico, e incluso su instauracién.

Se recomienda establecer la retirada de forma progresi-
va.

Diferencias entre los ISRS

—Fluoxetina (Prozac®). Posologia, 20 mg/dia. Dosis mas
alta en TOCy bulimia, hasta dosis maxima de 80 mg/ dia.
Efectos secundarios iniciales de perfil mas activador:
anorexia, inquietud, nerviosismo, temblor, sequedad de
boca, vomitos, diarrea, etc.

S comercializan en comprimidos dispersables, capsulas,
solucién y semanal.

Indicada en poblacion infantil con trastornos afectivos,
con el consentimiento de los padres. Iniciar a dosis bajas
en funcién de la edad: 5 mg/ dia.

—Sertralina (Aremis®, Besitran®). Posologia, 50-100 mg/

dia. Dosis altas en TOC. Maximo 200 mg/ dia. Se comer-
cializa en comprimidos de 50 y 100 mg, y gotas.
De perfil también activador, aunque menos que la fluoxe-
tina. Esté indicada en poblacion infantil, en TOC, con el
consentimiento de los padres (dosis inicial, 25 mg/ dia de
6-12an0s).

—Paroxetina (Seroxat®). Posologia, 20 mg/ dia. Dosis maxi-

ma 50 mg/ dia, en ancianos 40 mg/ dia. Forma farmacéu-
tica: comprimidos 20 mg.
Efectos secundarios a corto plazo mas sedativos: somno-
lencia, mareos, nauseas, estrefiimiento, etc. Alargo pla-
zo, las alteraciones de la eyaculacion (retraso), la dismi-
nucién de la libido y el aumento de peso son algo mas
frecuentes que en el resto.

—Citalopram (Prisdal®, Seropram®). Posologia, 20 mg/ dia.
Dosis méxima 60 mg/ dia, en ancianos 40 mg/ dia.

Disponible en comprimidos de 10, 20, 30 y 40 mg.
Intermedio en la mayoria de los efectos secundarios, en
comparacién con los otros ISRS
A diferencia de la fluoxetina, fluvoxamina y paroxetina,
el citalopram no posee efecto inhibidor sobre el sistema
enzimatico microsomal hepatico, que ocasiona interac-
ciones en pacientes polimedicados ancianos.
—Escitalopram (Cipralex®, Esertia®). Sestereoisomero del
citalopram. Posologia, 10-15-20 mg/ dia. Dosis maxima 20
mg/ dia. Presentacion en comprimidos o solucion oral.
Smilar al anterior, aunque de eficacia mayor a dosis mas
bajas y quizas una carga menor de efectos secundarios'.

Ctros farmacos utiles:

—NMirtazapina (Vastat® flas y Rexer® flas). Posologia, 15-30
mg/ dia, maximo 45 mg/ dia. Menor en ancianos. Disponi-
ble en comprimidos, solucién y bucodispersable de 15y
30 mg. Facilitador de la liberacién de noradrenalina y
serotonina. Aumenta apetito y suefo. A dosis bajas se
puede usar como hipnético.

—Venlafaxina retard (Vandral retard®, Dobupal retard®).

Capsulas de 75y 150 mg.
Inhibidor de la recaptacion de noradrenalina y serotoni-
na. Posologia, 75 mg/ dia. Dosis maxima 375 mg/ dia. In-
dicada en trastorno de ansiedad generalizada, depresion
y fobia social.

Eemplo practico en Ell. En caso de un paciente polimedi-
cado, con elevada ansiedad basal de larga evolucion invali-
dante, que no se prevé que mejore, con o sin trastorno de-
presivo asociado, seria conveniente iniciar con ISRS por
ejemplo, escitalopram (o citalopram). Se comenzaria con
medio o incluso un cuarto de la dosisterapéutica (10 mg/ dia
de escitalopram, 20 de citalopram) por la mafana, explican-
doselo al paciente. Qubida progresiva durante 1 o 2 semanas
hasta 10 mg/ dia (20 mg de citalopram). En 1 mes, si no hay
respuesta adecuada o es parcial, se puede subir a 15 mg/ dia
(30 en citalopram). En las primeras semanas, si hay mucho
componente ansioso, insomnio o efectos secundarios, se
puede anadir una benzodiacepina del tipo loracepam (ante-
riormente explicada) y retirarla progresivamente alas2 o 4
semanas. Aunque el paciente permanezca asintomatico,
mantener el tratamiento con el ISRS al menos durante 1
ano. Proceder a la retirada paulatina posteriormente.
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