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Tratamiento Farmacologico de los
Trastornos de Ansiedad

Lic. Nicolas Basin

Los trastornos de ansiedad, junto con los trastornos del estado de animo,
tienen la prevalencia mas alta a nivel mundial entre todos los trastornos
mentales, y son los mayores responsables de contribuir a la morbi-mortalidad a
través del malestar subjetivo que generan. El deterioro psicosocial que
conllevan origina un impacto considerable en el bienestar personal, en las
relaciones sociales, y en la productividad en el trabajo. La alta prevalencia y el
curso recurrente o crénico de muchos de los trastornos del capitulo, hacen que
sean los trastornos mentales que mas repercuten en las economias nacionales.
Asimismo, constituyen un serio desafio para nuestros sistemas de atencion
sanitaria y social, superando al de otras dolencias fisicas (epilepsia, tumores
cerebrales, esclerosis multiple). Una amplia investigacion (Olesen et al, 2012)
realizada en 30 paises europeos destaca la importancia de invertir en
investigacion, en estrategias de prevencién y en programas de intervencion

para amortiguar el costo de estas dolencias.

La mayoria de los estudios sitian la prevalencia de los trastornos de ansiedad
en la poblacion general entre un 10% y un 20% (Martin Pérez C. et al, 2003).
En investigaciones realizadas entre los pacientes que acuden a servicios de
atencion primaria la prevalencia oscila entre un 20% y un 40%
(ChocrénBentata L. et al, 1995). En Europa, la gran mayoria de los pacientes
con trastornos mentales son atendidos por un meédico de Atencion Primaria
(64,2% en el estudio ESEMeD-Europa), por lo que el tipo de tratamiento
recibido mayoritariamente es el tratamiento farmacolégico (Kovess-Masfety et

al., 2007). En Estados Unidos el 12% de las personas tendran un trastorno de
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ansiedad en algun momento de sus vidas (NICE, 2013). Las mujeres tienen
mas riesgo de presentar un trastorno de ansiedad que los hombres, y la
prevalencia de los mismos en muchos casos se duplica. La edad de inicio es
menor que la de los trastornos depresivos, y esto produce que muchas veces
un trastorno de ansiedad pueda derivar en un trastorno depresivo mayor en la
edad adulta, con el consiguiente aumento del deterioro psicosocial ante la
comorbilidad.

Hay que destacar que la ansiedad no siempre es patoldgica, y todos la
experimentamos en algin momento de nuestras vidas de forma mas
acentuada. Forma parte de una reaccion normal de adaptacion a las
circunstancias de la vida y por ello es importante determinar en qué momento
se vuelve patoldgica. La evaluacion psicopatologica resulta vital, ya que alli se
observa por un lado que en la ansiedad patolégica se pierde la
proporcionalidad al estimulo. Asimismo, la duracion e intensidad son mayores,
emerge sintomatologia somatica, y paulatinamente aparece la afectacion de la
libertad. Estos ultimos aspectos destacados resultan fundamentales a la hora

de determinar cuando se constituye un problema para el individuo.

Los sintomas nucleares de los trastornos de ansiedad son el miedo y la
preocupacion excesiva. Se ha avanzado mucho en comprender la
neurobiologia del miedo, en donde la amigdala desempefia un papel central en
los circuitos que integra (con estructuras como el hipotalamo, talamo, el cortex
cingulado anterior, el cértex orbital prefrontal, hipotalamo, etc.). Mientras tanto
las preocupaciones excesivas se las asocia al funcionamiento de los circuitos

cortico-estriado-talamico-corticales.

La falta de diagnostico, asi como el tratamiento tardio del mismo, tienen un
efecto negativo sobre el curso del trastorno, que favorece la cronificacion y
aumenta el deterioro psicosocial. La intervencion, tanto psicoterapéutica como
farmacoldgica, en los inicios del trastorno, esta correlacionada con un mejor
pronéstico. Los trastornos de ansiedad son con frecuencia comaorbidos con
otros trastornos mentales, entre ellos se pueden destacar el trastorno depresivo
mayor, el abuso de sustancias, los trastornos de personalidad y el trastorno de

déficit de atencion con hiperactividad.
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El DSM-5, editado en el afio 2013, incluye dentro del capitulo “Trastornos de

ansiedad” a los siguientes:

Trastorno de ansiedad por separacion (F93.0)

Mutismo selectivo (F94.0)

Fobia especifica (F40.23X)

Trastorno de ansiedad social (fobia social) (F40.10)
Trastorno de panico (F41.0)

Agorafobia (F40.00)

Trastorno de ansiedad generalizada (F41.1)

Trastorno de ansiedad debido a otra afeccion médica (F06.4)
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Trastorno de ansiedad inducido por sustancias/medicamentos
10. Otro trastorno de ansiedad especificado (F41.8)

11.Otro trastorno de ansiedad no especificado (F41.9)

Principios Generales de Manejo de Caso

Las guias de recomendaciones clinicas proponen distintas intervenciones hacia
el paciente con un trastorno de ansiedad, estableciendo el nivel de
recomendacion y el grado de evidencia cientifica del mismo. Las mismas se
mantienen actualizadas en periodos de 2 a 5 afios y dan una serie de

intervenciones “clave”.

Los tipos de intervencion con evidencia efectiva mas duradera son:
-Terapia cognitivo-conductual

-Farmacoterapia

-Auto-ayuda/Biblioterapia

Cada intervencion es evaluada en relacion al diagnostico. En cuanto a las
intervenciones en atencion primaria, luego de una evaluacion se esperan dos
semanas para observar el efecto de la intervencion inicial (psicoeducativa y
diagnéstico). En caso de no observar un efecto en el primer mes, se debe

derivar al Servicio de Salud Mental.
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En la realizacion del diagnostico se deben recoger antecedentes personales
de:
e Uso de alcohol, drogas, tabaco, cafeina, farmacos prescriptos.
e La existencia de enfermedades organicas conocidas.
e Acontecimientos vitales estresantes (historia familiar, laboral y social).
e Detectar alteraciones de la memoria, desorientacion, confusion,
agitacion. Alteraciones de la percepcion. Quejas somaticas diversas.
Alteraciones del apetito, sexo y suefio.

e Presencia de comorbilidades

Por otra parte, en toda prescripcion de medicamentos en los trastornos de
ansiedad se consideran los siguientes aspectos:

e Edad del paciente.

e Larespuesta a tratamientos previos.

e Perfil de seguridad mas favorable.

e Preferencias del paciente.

e Eficiencia del medicamento.

Los psicofarmacos mas utilizados en la mayoria de los diagnésticos del
capitulo son los IRSS. De acuerdo a las recomendaciones de la OMS (2004), el
tratamiento de la ansiedad debe estar limitado a la dosis minima efectiva
durante el tiempo mas corto posible. La mayoria de las normativas clinicas
recomiendan continuar con el tratamiento de 4 a 6 meses después de la
recuperacion con el objeto de evitar la recaida (reaparicion de los sintomas
previos) y la recurrencia. Esto significa que el tratamiento debe durar un
minimo de 6 meses, siendo entre 9 y 12 meses el tiempo promedio. Es
fundamental el tiempo de administracion, ya que un efecto a largo plazo de los
IRSS consiste en incrementar los niveles séricos del factor de crecimiento

neuronal cerebral, asi como de otros factores neurotroficos.

Todos los pacientes a quienes se prescriban antidepresivos deben ser
informados, al inicio de su tratamiento, de los potenciales efectos adversos
(incluyendo un incremento de ansiedad, transitorio al inicio) y el riesgo de
sintomas de abstinencia si el tratamiento se suspende bruscamente, o incluso

al reducir dosis u olvidarse de tomar el medicamento. Los pacientes que inician
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el tratamiento con antidepresivos deben ser informados del retraso en el inicio

del efecto y del tiempo estimado de tratamiento.

1. Trastorno de Ansiedad por Separacion

En el trastorno de ansiedad por separacion (TAS) se observa una ansiedad
excesiva e inapropiada al nivel de desarrollo del sujeto, relacionada con la
separacion de las figuras de apego. El malestar esta ligado a la preocupacién
por perder las figuras de apego, o que estas sufran dafo. Se manifiesta en un
amplio grupo de situaciones donde la persona resiste a ir al colegio, al trabajo o
a cualquier otro lugar por miedo a la separacion. Ante la anticipacion de la
misma la ansiedad aumenta y se pueden manifestar quejas somaticas (dolor de
cabeza, dolor de estobmago, etc.). La ansiedad por separacién es un miedo
frecuente en los nifios entre los 1 y 6 afios de edad. Se da en el 50-75% de los
nifos hacia los 2 afios y en el 20-40% a los 3 afios. Existe una mayor
comorbilidad con otros trastornos de ansiedad y el trastorno depresivo mayor.
El DSM-5 indica una prevalencia del 4% en nifios y del 0,9-1,9% en adultos. El
TAS puede iniciarse antes de los 6 afios, pero también en cualquier momento
de la vida del individuo. La edad de comienzo mas frecuente en los nifios es
entre los 7 y 9 afios.

En relacién al tratamiento se recomienda como primera aproximacion la
psicoterapia, y existe poca evidencia en relacion a los psicofarmacos que se
puedan utilizar para el mismo. Entre los farmacos estudiados la imipramina
(antidepresivo triciclico) ha obtenido mejores resultados que el placebo en un
estudio (King, Ollendick y Tonge, 1995). Por otra parte, en otra investigacién en
nifios y adolescentes con TAS, trastorno de ansiedad generalizada o fobia
social, la fluvoxamina, la fluoxetina y la sertralina han sido superiores al
placebo. En otro estudio no controlado la fluoxetina se ha mostrado eficaz
(Birmaher et al, 1994, citado en Kendall et al, 1997).

2. Mutismo Selectivo

El mutismo selectivo (MS) consiste en el fracaso para hablar en situaciones

sociales especificas donde se espera que el sujeto pueda desenvolverse
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(escuela, trabajo). La falta de discurso se da en las interacciones con nifios o
adultos. Los niflos con MS hablan delante de sus padres, pero a menudo no lo
pueden hacer frente a sus amigos, ni en la escuela. Est4d asociado a la
ansiedad social y a la timidez excesiva. Es una patologia con muy baja
prevalencia (0,03-1%) y habitualmente se inicia antes de los 5 afios, donde hay
un aumento de la interaccion social. Las condiciones comorbidas mas
frecuentes son otros trastornos de ansiedad (ansiedad social, ansiedad por
separacion, fobia especifica).

Estudios abiertos sugieren que la fluoxetina es eficaz para el tratamiento de
nifos con trastornos de ansiedad (Birmaher & Yelovich, 1998), donde se
incluy6é al mutismo selectivo, la ansiedad social y la ansiedad por separacion.
Las investigaciones al respecto son bastante escasas, muchas de caso Unico.
Se encuentran algunos casos reportados donde la administracion de IRSS
como citalopram, fluoxetina y sertralina para el tratamiento han resultado
efectivas. Para los pacientes que no responden a otros tratamientos (incluso
con fluoxetina u otros inhibidores de la recaptacién de serotonina) estan
indicados los inhibidores de la MAO, aunque debe realizarse un cuidadoso

monitoreo de la medicacion y de la dieta.

3. Fobia Especifica

La fobia es el miedo o ansiedad intensa ante un objeto o situacién determinada.
La reaccién del sujeto es desproporcionada ante el peligro real que conlleva la
situacion. Con el tiempo se evita o resiste activamente el objeto o situaciéon
fébica. Se establecieron cuatro categorias para la clasificacién de las fobias:
animal (arafias, insectos, etc.), entorno natural (tormentas, alturas, etc.),
sangre-inyeccion-herida (extracciones de sangre, dentista, etc.) y situacional
(avion, ascensor, etc.). En Europa y Estados Unidos la prevalencia es del 7-9%
en poblacion general. Generalmente se desarrolla en la infancia y la mayoria
de las veces antes de los 10 afios. Es una entidad rara en consultorios medicos
0 psicolégicos, en ausencia de otra enfermedad o trastorno, debido a que la
gente no suele consultar a menos que no pueda evitar mas una situacion (por

ejemplo, ante una cirugia en el caso de la fobia a la sangre).
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La psicoterapia cognitivo-conductual con técnicas de exposicion suele ser
efectiva para este trastorno. En cuanto al tratamiento farmacoldgico, se utilizan
benzodiacepinas cuando el estimulo fébico se encuentra inevitablemente y con
relativa poca frecuencia. Este seria el caso de la fobia al dentista, a volar o a la
sangre-inyeccion-extraccion. El alprazolam (Wilhelm y Roth, 1997) ha mostrado
eficacia en un estudio realizado sobre pacientes con fobia a volar, mientras que
el midazolam (Thom, Sartory y Joren, 2000) y el lorazepam se han utilizado
para la fobia al dentista. Los betabloqueantes (propanolol) pueden reducir la
taquicardia y otros sintomas somaticos, pero no reducen de forma significativa
el miedo. La paroxetina ha demostrado su eficacia en un estudio con 11 sujetos
fébicos. Un ultimo farmaco a considerar es la D-cicloserina, un agonista parcial
del receptor glutamatérgico del N-metil-D-aspartato que facilita la extincion del
miedo. Este farmaco no es un ansiolitico sino un facilitador del aprendizaje. La
inclusion del farmaco en sesiones psicoterapéuticas de exposicion potencia los
efectos de las mismas. Hay que tener especial cuidado en el uso de los
psicofarmacos en esta entidad psicopatolégica ya que muchos autores
consideran que interfieren con la eficacia de la psicoterapia, especialmente si

se utilizan dosis altas y por tiempo prolongado.

4. Trastorno de Ansiedad Social

La caracteristica fundamental de la ansiedad social (anteriormente fobia social)
es un intenso miedo o ansiedad ante situaciones sociales en las que el
individuo estad expuesto a la posible evaluacién por otras personas (ej.: dar
charlas). La persona tiene miedo a mostrar sintomas de ansiedad (sonrojarse,
sudoracién) que se valoren negativamente o a comportarse de manera
inadecuada. A menudo el sujeto tiene temor a ofender a los demas y a verse
rechazado. Para su diagndstico se requieren al menos 6 meses de presencia
de sintomatologia ansiosa y se requiere especificar si el sujeto lo presenta
Ganicamente ante actuaciones en publico o estd generalizado a distintas
situaciones de su vida. La prevalencia en Estados Unidos se sita en un 7% en
poblacién general, mientras que estudios epidemiolégicos en el resto del

mundo arrojan cifras menores (entre 0,5-2%). La edad media de inicio es de 13
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afos, donde el 75% de los individuos tiene entre 8 y 15 afios. Muchas veces el
trastorno emerge de una historia de timidez o inhibicién en la infancia, y

también se observa luego de una experiencia estresante o humillante.

En el tratamiento farmacoldgico de la ansiedad social simple (sintomas fébicos
en situaciones sociales claramente definidas) se utiliza propanolol (pre-
exposicién): es un farmaco betablogueante, el cual se emplea para el
tratamiento de la hipertension, y también tiene propiedades que atenuan las
manifestaciones fisicas de la ansiedad (temblor, taquicardia, sudoracion, etc.).
Por otra parte, para el tratamiento farmacologico de la ansiedad social
generalizada se utilizan los IRSS. La guia NICE (2013) recomienda la eleccion
de un IRSS, en particular escitalopram o sertralina. En caso de respuesta
parcial sugieren tratamiento combinado con psicoterapia cognitivo-conductual.
Si aun asi no se observa respuesta, se modifica el esquema a otro IRSS
(fluvoxamina o paroxetina) o se utiliza venlaxafina (IRSN). Por ultimo, en los

individuos donde tampoco hay respuesta se ofrece un IMAO (fenelzina).

5. Trastorno de Panico

El trastorno de panico se caracteriza por presentar ataques de panico de forma
recurrente e imprevista. Durante el ataque de panico, que alcanza su maxima
intensidad en pocos minutos, se observa sintomatologia somética
(palpitaciones, sudores, temblor, sensacién de ahogo o asfixia, nauseas,
mareo, etc.) asi como también sintomatologia cognitiva, en relacién a
pensamientos catastréficos (miedo a morir, miedo a perder el control, miedo a
volverse loco, etc.). La persona que lo experimenta tiene temor de volver a
tener otro atague de panico o a las consecuencias del mismo, y suele
asociarse a la evitacion de las circunstancias que precipitaron el ataque de
panico. Tiene una prevalencia entre el 2-3% de la poblacion adulta y
adolescente, y la edad media de inicio se sitia entre los 20 y 24 afios.
Frecuentemente se observa asociado a otro trastorno de ansiedad
(agorafobia), al trastorno depresivo mayor, al trastorno bipolar o al trastorno por

consumo de alcohol.
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De acuerdo con las guias NICE (2011) los antidepresivos deben ser los Unicos
medicamentos para el manejo a largo plazo del trastorno de panico. Las dos
clases de antidepresivos que tienen una base de evidencia de su efectividad
son los IRSS (paroxetina, sertralina, escitalopram) y los antidepresivos
triciclicos (ATC). Si no hay respuesta al IRSS, al cabo de 12 semanas, se
puede indicar otro IRSS o un ATC (imipramina o clomipramina). Las guias de
tratamiento NICE (2011) no recomiendan la utilizacion de benzodiacepinas, ya
que estan asociadas a un peor pronéstico a largo plazo. Tampoco se
recomienda la utilizacion de antihistaminicos sedativos. Las recomendaciones
de la American Psychiatric Association (APA) apoyan un enfoque prudente
para el empleo de las benzodiacepinas como monoterapia para el trastorno de
panico, aunque la guia NICE del Reino Unido no las aconseja. Al observarse el
efecto ansiolitico de los IRSS recién al cabo de dos semanas, en casos con
sintomatologia moderada o severa, donde el sujeto experimenta ataques de
panico diarios (incluso varias veces al dia) se recomienda indicar
benzodiacepinas de alta potencia (clonazepam, alprazolam) dado su rapido
efecto. El tratamiento combinado con psicoterapia cognitivo-conductual ha
demostrado mejores resultados en investigaciones, en el seguimiento a largo
plazo y en el indice de recaidas luego de finalizado el tratamiento (Edna,
Martin, Moser, 2002).

6. Agorafobia

La agorafobia es la aparicion de ansiedad o miedo al encontrarse en
situaciones donde sea dificil 0 embarazoso escapar. Estas situaciones incluyen
el uso de transporte publico, estar en espacios abiertos, estar en espacios
cerrados, estar en una multitud o en una cola y estar solo fuera del hogar. El
sujeto evita las situaciones para disminuir el miedo que le generan. La
agorafobia como entidad autonoma y separada definitivamente del trastorno de
panico hace su aparicion recién en el DSM-5. EIl DSM-IV contaba con un
diagnostico de “Agorafobia sin historia de trastorno de angustia”, el cual era
poco utilizado. Cuenta con una prevalencia del 1,7% en la poblacion general, y
las mujeres tienen el doble de probabilidad de experimentarla. El porcentaje de

personas que refieren atagues de panico antes de padecer agorafobia es del
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50%, por lo que la asociacién entre ambos trastornos es muy fuerte. Dos
tercios de todos los casos de agorafobia tienen su aparicion antes de los 35
anos.

La mayoria de los estudios en la literatura cientifica se han orientado a
estudiar la agorafobia junto con el trastorno de panico comoérbido, por lo que
resulta dificil concluir que los beneficios en la agorafobia no se deban a la
reduccion de los ataques de pénico. En estos estudios (Perna, Daccd, Mennoti,
Caldirola, 2011) los farmacos que mostraron mejores resultados fueron los
IRSS (paroxetina, sertralina, citalopram, escitalopram) y la clomipramina
(antidepresivo triciclico). Muchos autores concluyen que hacen falta mayores
investigaciones que puedan trabajar sobre casos puros y asi establecer

recomendaciones clinicas especificas para este trastorno.

7. Trastorno de Ansiedad Generalizada

La caracteristica distintiva del trastorno de ansiedad generalizada (TAG) es la
presencia de ansiedad y preocupaciones excesivas acerca de una serie de
actividades o acontecimientos. Al individuo le resulta dificil controlar las
preocupaciones, donde el peligro resulta sobreestimado y cuyas consecuencias
son consideradas catastréficas. Los pacientes presentan sintomatologia
asociada: inquietud o nerviosismo, facilidad para fatigarse, dificultad para
concentrarse, irritabilidad, tensibn muscular y problemas del suefio. Muchas
personas presentan sintomatologia somatica (nauseas, diarrea, mareos).
Cuenta con una prevalencia del 2,9% en adultos (DSM-5) y su edad de
aparicion es tardia en comparacion con otros trastornos del capitulo,
situandose alrededor de los 30 afios. Es previsible que durante la vida de la
persona aumente la sintomatologia en situaciones estresantes. A su vez es
probable la comorbilidad con otro trastorno de ansiedad o con el trastorno
depresivo mayor.

El tratamiento debe ser iniciado lo antes posible. La Guia de Recomendaciones
Clinicas espafiola PCAI (2007) sugiere prescribir una benzodiacepina en el
inicio del tratamiento, en las reagudizaciones y en el tratamiento a corto plazo.
El efecto ansiolitico de los mismos se da al comienzo del tratamiento, si bien no

estd recomendada su prolongacion debido a la dependencia que produce en
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una alta cantidad de pacientes (cercana al 40%). A su vez las benzodiacepinas
tampoco inciden en las bases biolégicas del trastorno depresivo mayor,
muchas veces comorbido. En pacientes con historia de abuso de
medicamentos 0 sustancias toxicas puede prescribirse buspirona en lugar de
benzodiacepinas. En el tratamiento a largo plazo y desde el inicio se
recomienda un IRSS (paroxetina o escitalopram). Si no hay mejoria en 12
semanas (el efecto ansiolitico se observa entre la 2da y la 4ta semana) se
cambia a otro IRSS o se da un IRSN (venlafaxina). Un 60% a 75% de los
pacientes con TAG responden a los IRSS, como también a la venlafaxina,
pregabalina y quetiapina (Baldwin, Waldman, Allgulander, 2011).

La ventaja de la pregabalina es que el efecto ansiolitico se observa al inicio del
tratamiento (aproximadamente a los cuatro dias de iniciada la toma). Sus
efectos adversos mas frecuentes son las dificultades de concentracion y la
somnolencia. Entre los efectos adversos mas comunes de los IRSS se destaca
la disfuncion sexual, el aumento de peso y los trastornos del suefio. Debe
considerarse que el tratamiento con pregabalina no se asocia con disfuncién
sexual. Las dosis de los farmacos mas utilizadas son: el escitalopram en dosis
entre 10 mg a 20 mg o la paroxetina, en dosis entre 20 mg y 60 mg. Con los
IRSN, los mas utilizados son la duloxetina en dosis de 20 mg a 160 mg o la
venlafaxina, en dosis de 75 mg a 225 mg.

En general, el TAG se considera un trastorno cronico cuya sintomatologia
oscila a lo largo de la vida del individuo y se asocia con recurrencias en mas
del 40% de los pacientes que logran la recuperaciéon (Baldwin, Waldman &
Allgulander, 2011).
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Algoritmo de diagndstico de los Trastornos de Ansiedad
Tomado de: Guidelines for Assesing and Treating Anxiety disorders. National Health Committee
of New Zealand (1998). Actualmente en el DSM-5 el trastorno obsesivo-compulsivo, el

trastorno por estrés postraumatico y por estrés agudo estan en capitulos separados.
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