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La majoria de les drogodependéncies son produides per productes de venda legal, com I'alcohol, el
tabac i alguns medicaments. D'aquests, els que produeixen un nombre més elevat de dependéncies en
el nostre medi son els hipnosedants. Els hipnosedants son el grup de psicofarmacs d'os meés estés arreu

del mon. Es tracta de depressors més o menys inespecifics del sistema nervios cenlral, que s'utilitzen

sobretot com a hipnotics (per dormir) i com a sedants (per al tractament de I'ansietat).

Els barbitirics, els primers
hipnosedants introduits en terapéu-
tica, es varen comengar a emprar cap
als anys vint. Més tard, cap als anys
cinquanta, es varen introduir el
meprobamat i altres productes simi-
lars; en aquell temps el meprobamat
era conegut popularment als Estats
Units amb el nom de happy pills. Les
benzodiazepines, els hipnosedants
d’is més ampli, varen comengar a ser
emprades cap als anys seixanta. Re-
centment s’ha introduit en terapeu-
ticaunhipnosedantnou, diferentdels
anteriors i logicament menys cone-
gut, la buspirona.

Les primeres benzodiazepines
introduides en terapéutica (clordia-
zepodxid, diazepam, clorazepat dipo-
tassic) tenien un temps de vida mit-
jana (t1/2) molt llarg, és a dir que
eren eliminades amb relativa lenti-
tud. En tractaments cronics aixd
comporta un risc d’acumulacié i de
més “ressaca” el dia segiient de llur
ingesti6. Per tal d’escurgar la durada
d’acci6, les noves benzodiazepines
sondetl/2 cadavegada més curt, fins
que s’ha arribat a sintetitzar les més
modernes, com el triazolam, la du-
rada d’accid del qual és d’unes 3
hores.

Les benzodiazepines son els

farmacs d’eleccid per al tractament
farmacologic de I'ansietat i de I'in-
somni, a causa de llur superior
eficacia i de llur millor relacid bene-
fici/risc en comparacié amb altres
farmacs, com els barbitirics, que
actualment es consideren en desis.
Des de llur introduccié en tera-
peutica, llur s als paisos desenvo-
lupats ha anat augmentant; han
desplagat els barbitirics 1 els altres
hipnosedants i al final dels anys se-
tanta a alguns paisoshanarribata ser
un dels grups farmacologics més
prescrits. Aquest augment, alarmant
segons alguns autors, ha causat gran
preocupacio i ha estat tema de debat
en nombrosos congressos i simpo-
siums en la literatura medica inter-
nacional. No obstant, malgrat aques-
ta preocupaci6 per 'augment de I'ds
de les benzodiazepines, les conse-
qiiéncies socials i sobre la salut d’un
s tan estes no han estat avaluades de
manera precisa, i hom coneix ben
poca cosa sobre la prevalenga de I'ds
cronic d’aquests farmacs i sobre les
conseqiiéncies que aixd pugui origi-
nar (1).

Les causes o condicionants de
I'enorme increment del consum de
psicofarmacs, 1 particularment de
benzodiazepines, han estat definides
des de diversos punts de vista. Alguns

autors atribueixen la celebritat
d’aquests productes als avantatges
que varen suposar sobre els bar-
bitirics en termes d’eficacia i de
seguretat; aix0 va condicionar que les
benzodiazepines es consideressin
com el tractament ideal de I'insomni
idel’ansietat, i que finsitot s’arribés
a suggerir que podien ser prescrites
per assistents socials i altre personal
no medic, atesos els pocs riscos asso-
ciats a llur prescripci6é (2). Alguns
autors, fins1i tot, es pregunten per qué
cal una prescripci6 medica per a
comprar un tub de dragees de
qualsevol benzodiazepina, mentre
que no cal permis especial per a
adquirir una ampolla de qualsevol
licor (3). L’ts ampli d’aquests far-
macs aparentment segurs per al trac-
tament de l’ansietat podria estar lli-
gat també al fet que aquella es diag-
nostiqui 1 es tracti més sovint. Hi ha
autors que etiqueten I’abis de psi-
cofarmacs en general i el de benzo-
diazepines en particular com a fet
politic afavorit per la inddstria far-
maceutica que, en el seu missatge al
metge, classifica com a problemes
medics un nombre cada cop més
elevat de problemes humans i per-
sonals; aixi, s’ha dit que els psico-
farmacs es suggereixen i de vegades
s’imposen com a solucions alterna-
tives a propostes d’intervenci pre-
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ventivo-ambiental (4). Altres autors
afegeixen que 'augment del consum
no sols és conseqiiéncia de les pres-
sions de la induastria farmacéutica,
sind també del model de malaltia que
actualment és el culturalment domi-
nant, el qual assumeix que la malaltia
és una desviacié de la normalitat,
normalitat que ve definida per unes
variables biologiques mesurables (5-
7). Dins d’aquest model de malaltia
es pot situar la prescripcié d’una ben-
zodiazepina com a resultat d’un
procés en el qual els problemes de la
vida quotidiana s6n etiquetats pel
sistema sanitari com a simptomes
psicologics de malaltia (8,9) generats
anivellindividual i per tant tractats de
manera individual i medicalitzada.
Finalment, altres autors consideren
que un dels factors condicionants de
I'increment de 1’as d’aquests farmacs
és el perill, demostrat en els darrers
anys, d’aparici6 de dependéncia (2).

LA DEPENDENCIA DE LES
BENZODIAZEPINES

El problema de la dependéncia i
de I’aparici6 d’una sindrome d’absti-
nénciadesprés del tractament cronic,
és un dels efectes indesitjables que
cal tenir en compte en establir la
relaci6 benefici/risc dels psicofar-
macs (10). El fenomen de la depen-
déncia ila sindrome d’abstinéncia de
benzodiazepines no ha comencat a
preocupar fins els darrers anys, apro-
ximadament 20 anys després de llur
introducci6 en terapéutica, bé que les
primeres proves vénen de molts més
anys enrera (11). Aquest interval tan
llarg de temps pot ser degut a diver-
sos factors, entre els quals cal esmen-
tar els canvis en el concepte de
dependénciai addiccid i també el fet
que la sindrome d’abstinéncia que es
presenta després de suspendre el
tractament amb benzodiazepines és,
en moltes ocasions, molt dificil de
distingir de la simptomatologia que
ha provocat la seva prescripcio, és a
dir, la propia ansietat (2), i, per tant,
dificil de diagnosticar; aquest pro-
blema és complicat, ja que alguns
estats ansiosos tendeixen aser persis-
tents i, en conseqiiéncia, requeririen
tandes llargues de tractament. Tan-
mateix, ambels coneixements actuals
es pot afirmar que la reaccid en sus-
pendre el tractament es manifesta en
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Les benzodiazepines es troben facilment a I'abast.

forma d’una sindrome d’abstinéncia
caracteristica, amb simptomes espe-
cifics que no poden ser explicats per
la propia ansietat, mentre que un
retorn a la simptomatologia inicial
només reflectiria un augment quanti-
tatiu de la mateixa.

La revisio de la literatura apare-
guda en els tltims temps ha permes
de perfilar alguns trets diferencials
de la sindrome d’abstinéncia:

- La seva aparici6 esta relacionada
ambladosiiladurada del tractament
i és més freqiient després de trac-
taments llargs (més de tres mesos) a
dosis altes (12).

- La seva aparici6 esta també rela-
cionada amb lamanera de suspendre
el tractament i amb la durada d’ac-
ci6 de la benzodiazepina adminis-
trada. Aixi, és molt més comii quan es
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suspén bruscament el tractament en
lloc d’anar disminuint gradualment
les dosis i després d’un tractament
amb benzodiazepines de curta du-
rada d’accid, ja que aquestes tenen
menys tendéncia a acumular-se.

- Els simptomes que apareixen més
freqiientment descrits es poden
agrupar en dos tipus: simptomes
menors, molt dificils de distingir de
la mateixa ansietat, i simptomes ma-
jors, nous perd menys comuns que
inclouen atacs epiléptics, confusio
associada atrastorns de lamemoria i
desorientacid, psicosi amb idees
paranoides, canvis de la personalitat
i rarament allucinacions visuals o
auditives, percepci6 augmentada
dels estimuls auditius, tactils 1 olfac-
toris, percepcié anormal dels mo-
viments, fasciculacions i pérdua de la
gana, i, en conseqiiéncia, pérdua de
pes.
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- El periode de laténcia entre la sus-
pensid del tractament i Iaparici6 de
la simptomatologia acostuma a va-
riar entre 3110 dies, segons la durada
d’acci6 de la benzodiazepina. La
durada pot ser de 5-20 dies, bé que en
alguns casos persisteix D'ansietat.
Amb les benzodiazepines de durada
d’acci6 més curta, com el triazolam,
la reaccié d’abstinéncia podria apa-
reixer fins i tot el dia segiient de la
presa de I"dltima dosi.

- La incidéncia és molt dificil d’a-
valuar. Els estudis publicats fins ara
suggereixen incidéncies que van des
del 100% (13,14) fins a incidéncies
d’un cas per cada 5 milions de ma-
lalts-mes (15). Evidentment, aques-
tesdiferéncies depenen de la mateixa
definici6 de la sindrome idel tipus de
malalts inclosos en cada estudi. Per
tant, la incidéncia no es coneix, perd
es presenta segurament en una mi-
noria significativa. Al nostre pais no
s’hanpublicat dades de prevalengade
la sindrome d’abstinéncia per ben-
zodiazepines. No obstant aix0, en
alguns centres d’atencid psiquiatrica
hi ha fins a centenars d’histories
cliniques d’aquest quadre.

- Per a prevenir la sindrome d’absti-
néncia cal comengar per tenir en
comptelesindicacions d’aquestspro-
ductes. Es ben cert que les benzodia-
zepines constitueixen el tractament
farmacologic d’elecci6 de I'insomni i
de l'ansietat, perd el tractament far-
macoldgic no ha de ser mai conside-
rat com la intervencié de primera
eleccid, ja que s’hadevaloraren cada
cas la possibilitat d’altres formes de
terapies; un cop s’ha decidit efectuar
una intervencié provisional, de curta
durada, associada a altres interven-
cions que ajudinelmalalt a compren-
dre i eliminar la causa de la simpto-
matologia (4,16). Enel cas que calgui
prescriure una benzodiazepina, cal
tenir una cura especial quan hi hagi
addicci6 a altres medicaments o a
I'alcohol, ja que el risc de depen-
dénciaésméselevat (2,17); també cal
realitzar tractaments de curtadurada
adosis minimes, a fi d’evitar el risc de
dependéncia i cal efectuar una re-
ducci6 gradual de les dosis en fina-
litzar el tractament (18,19).

Pel que fa al tractament de la

dependéncia, en alguns casos s’ha
intentat de substituir la benzodiaze-
pinaperunaltre farmacsense capaci-
tat de produir addicci6; en aquest
sentit, unfarmac habitualment utilit-
zat en patologia cardio-vascular, el
propranolol, s’hamostrateficagper a
reduir la severitat de la simptoma-
tologia, perd no sembla que pugui
prevenir l'aparicié de la sindrome
(20). Teoricament I'as d’antipsicotics
a dosis baixes podria ser eficag en el
tractament i la prevenci6 de I'absti-
néncia, perd en la practica un
d’aquests farmacs, provat en un as-
saig clinic, Poxipertina, no ha donat
cap resultat satisfactori (2,17). La
clonidina, un altre farmac, habitu-
alment utilitzat per al tractament de
lahipertensidarterial, també ha estat
emprada per a tractar la sindrome
d’abstinéncia per benzodiazepines,
perd de moment no es disposa de
dades concloents. Per tant, no hi ha
un tractament especific de la sin-
drome; la retirada gradual de la ben-
zodiazepina productora del quadre
sembla ser el més important, bé que
no es coneix com s’ha de reduir la dosi
(21,22). Els metodes psicologics
(tecniques de relaxacid, cognitive and
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behaviour therapy) per al tractament
de la sindrome poden ser eficagos,
perd el nombre de malalts tractats
fins ara és encara molt petit perque
se’'n puguin extreure conclusions
(22).

EL CONSUM DE
BENZODIAZEPINES

Finalment cal afegir que diversos
autors coincideixen a afirmar que un
dels possibles factors que hauria con-
tribuit al’actual consum elevat és I’alt
nombre de principis actius comer-
cialitzats amb la mateixa estructura
quimica basica (2,4). Es ben cert que
en l'actualitat elnombre de principis
actius benzodiazepinics presents al
mercat farmacéutic és de més de 20,
que donen lloc a alguns paisos (entre
els quals es troba Espanya) a un
nombre més elevat d’especialitats
farmaceutiques (vegeu la taula 1)
(23). Aquest nombre elevat de dife-
rents principis actius benzodiaze-
pinics no respon a diferéncies d’efec-
tes substancials, la traducci6 clinica
dels quals és insignificant (21,24,25).
Totes les benzodiazepines son es-
tructuralment i farmacologica simi-

TAULA 1. Nombre de principis actius benzodiazepinics i nombre
d’especialitats farmacéutiques que els contenen segons paisos (23).

nombre de nombre d’especialitats
principis actius comercialitzades
Espanya (1) 20 176
Alemanya (2) 22 69
Franga (3) 15 21
Estats Units (4) 9 23
Noruega (5) 9 17
Suécia (5) 8 18
Finlandia (5) 9 34
Dinamarca (5) 13 25
Islandia (5) 7 13

(2) Rote Liste, 1982
(3) Dictionnaire Vidal, 1982
(4) Physician’s Dsk Reference, 1982

(1) Catalogo de Especialidades Farmaéuticas, 1980

(5) Nordic Statistics on Medicines, 1978-80
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lars, i alguns autors han suggerit que
existencia en el mercat de tantes
benzodiazepinesno respon a necessi-
tats cliniques, sin6 a raons purament
comercials (4). La distincié entre
benzodiazepines hipnotiques i ben-
zodiazepines ansiolitiques no té cap
justificacié farmacologica, ja que
I'efecte depen fonamentalment de la
concentracié de benzodiazepina al
receptor i, per tant, de la dosi, de
Iinterval entre les dosis i de la via
d’administracid (22). L’elecci6 d’'una
de les diferents benzodiazepines ha
de tenir en compte, doncs, les
caracteristiques farmacocinétiques i
no la pretesa especificitat d’accié. La
recent introduccid al nostre mercat
farmaceutic d’'una nova benzodia-
zepina amb letiqueta d’antidepres-
siva tampoc no té cap justificaci6 i no
s’ha pogut demostrar cap carac-
teristica diferencial, ni estructural ni
farmacologica, que pugui explicar-ne
I'efecte antidepressiu (27).

TAULA 2. Consum de benzodia-
zepines a diversos paisos ’any
1980 (23).

% de poblaci6

tractada
Espanya (1) 29
Noruega (2) 5,6
Suécia (2) 4,6
Finlandia (2) 31
Dinamarca (2) 8,6
Islandia (2) 5,4

(1) Elaboracié propia
(2) Nordic Statistics on Medicines,
1978-1980

A lataula 2 es presenta una esti-
macid comparada del consum global
de benzodiazepines a diferents pai-
sos europeus. Es una llastima que no
es pugui comparar el consum entre
nosaltres amb el de paisosveins, perd
no es disposa fins ara de xifres
estadistiques que permetin de fer
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aquestes comparacions, excepte amb
els Paisos Nordics, que son els que
apareixen a la taula. Com es pot
apreciar, contrariament a la creenga
més generalitzada, des d’un punt de
vista quantitatiu el consum espanyol
no difereix molt del dels paisos del
Nord d’Europa.

Dolors Capella
Joan-Ramon Laporte
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