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Resumo

Fazendo parte natural da vida quotidiana do individuo, a ansiedade é propulsora de
mudancas e alteracbes experimentais ao longo da vida. Esta, quando excessiva, apresenta
consequéncias diretas sobre a saude, podendo ser a causa de numerosas doencas, em
diferentes graus. Devido ao impacto que a ansiedade tem na sociedade atual, a mesma tem
sido alvo de inumeros estudos cientificos.

A percentagem de individuos que apresentam sintomas de ansiedade tem vindo a
aumentar em Portugal e, por consequéncia, também o consumo de ansioliticos. Estudos
relativos ao consumo de medicamentos destacam Portugal como um dos paises com maior
consumo de ansioliticos a nivel europeu.

Os ansioliticos sao considerados farmacos seguros e eficazes em tratamentos a
curto prazo, no entanto, o seu uso durante um longo periodo é controverso, pois questiona-
se sobre o possivel desenvolvimento de dependéncia fisica e psicologica, assim como de
intoleréncia ao farmaco. O consumo excessivo de ansioliticos resulta em parte da prescrigdo
e dispensa sem consciencializagdo. Torna-se entdo necessaria uma atuacao criteriosa por
parte dos profissionais de salde perante esta tematica, por forma a evitar, ndo s0, a
automedicacdo, como 0 aumento das doses prescritas.

A presente dissertacdo tem como principal objetivo compreender o uso abusivo e
inapropriado desta classe farmacologica, assim como procurar eventuais solugbes para

fazer face ao consumo de ansioliticos sem acompanhamento.

Palavras-chave: ansiedade; ansioliticos, consumo, farmacéuticos, mau uso.



Abstract

Being a natural part of the individual's daily life, anxiety is the driving force for changes and
experimental changes throughout life. This has direct consequences on health and may be
the cause of numerous diseases, at variable degrees. Due to the impact that this disease

has in today's society, it has been the target of numerous scientific studies.

The percentage of individuals with anxiety symptoms has been increasing in Portugal
and, consequently, the consumption of anxiolytics growths too. Studies on the consumption
of medicines reveals that Portugal is one of the countries with the highest consumption of

anxiolytics at the European level.

Anxiolytics are considered safe and effective drugs in short-term treatments,
however, their use over a long period is controversial, as they question the possible
development of physical and psychological dependence, as well as of drug intolerance.
Excessive consumption of anxiolytics raises suspicions about prescribing and dispensing
without consciousness. Then, it is necessary to perform a careful action by health
professionals in this area, in order not only to avoid self-medication, but also to increase the

prescribed doses.

The main objective of this dissertation is to understand the abusive and inappropriate
use of this pharmacological class, as well as to look for possible solutions to face the

consumption of anxiolytics without follow-up.

Keyword: anxiety; anxiolytics; consumption; pharmacists; misuse.
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1. INTRODUCAO

1.1.CONTEXTUALIZACAO DO TRABALHO

O presente trabalho “Ansiedade e O Consumo Abusivo De Ansioliticos” - assenta
numa descricao/reflexdo sobre as perturbacbes de ansiedade e do sono e o
consumo de ansioliticos, procurando na bibliografia razbes para um eventual

consumo abusivo destes medicamentos.

As perturbacdes de ansiedade sdo uma realidade no dia-a-dia dos portugueses. Os
estudos consultados apontam para um aumento de sintomas resultantes do estilo de
vida frenético, em especial nos meios urbanos, muitas vezes resultado da presséo
exercida pela sociedade (1).Como consequéncia do aumento de casos deste tipo de

perturbacao verificou-se um aumento na prescri¢do de ansioliticos (1).

O crescente uso de ansioliticos, deveu-se sobretudo ao entusiasmo com que 0S
profissionais de saude aderiram as benzodiazepinas em meados da década de
1970, face aos bons resultados observados nos anos 70, tornando as
benzodiazepinas um dos medicamentos mais prescritos (2). Contudo, ainda hoje ha
um numero elevado de doentes que sofrendo desta perturbacdo ndo séo tratadas

com a medicacao indicada (3).

A saude mental € um fator preponderante para o bem-estar geral do ser humano (4).
Na atualidade permanece um tema importante em estudo. Dela depende o bem-
estar dos cidaddos e a sua capacidade de enfrentar os diversos obstaculos
presentes no dia-a-dia, quer a nivel pessoal, quer a nivel profissional (5). As
doencas mentais, que se caracterizam sobretudo por um desequilibrio emocional,
tém efeitos negativos tanto na vida do individuo que sofre, como, na sociedade em
gue ele se insere tendo ainda muitas vezes efeitos consideraveis relacionados com
despesas de saude, com o absentismo e diminuicdo da produtividade quer da parte

do doente, quer da parte dos familiares por necessidade de prestar assisténcia (5)

(6).

As perturbacbes de ansiedade sdo condi¢ces, por vezes crénicas e incapacitantes

com reflexos na economia, na saude dos individuos, afetando também a sociedade



(7). As perturbacdes do foro mental tém-se vindo a agravar nos ultimos anos,
falando-se mesmo na existéncia de uma “crise de saude mental” em Portugal (5). O
namero elevado de artigos publicados nas Ultimas décadas, na area das
perturbacdes mentais, confirmam a importancia deste assunto enquanto problema
de Saude Publica e promovem a reflexdo sobre o aumento da prevaléncia destas
doencas.

Para a realizacdo deste trabalho foi feita uma revisdo bibliografica com recurso a
alguns motores de busca como, o Google e o Google Académico e bases de dados
como o Pubmed, o portal b-on (biblioteca do conhecimento online), e o RCAAP
(Repositério Cientifico de Acesso Aberto de Portugal), para a obtencédo de artigos
cientificos disponibilizados online. As palavras-chave utilizadas foram: ansiedade;
ansioliticos; consumo de benzodiazepinas; perturbacbes de ansiedade;
farmacéuticos e prevaléncia, entre outras. Para a gestao da bibliografia foi utilizado o

programa Mendeley Desktop verséol.10.

1.2. NOTA HISTORICA E CONCEITOS GERAIS

As substancias que atuam no sistema nervoso central (SNC) estdo presentes na
vida dos seres humanos desde os primérdios. O &lcool, as pocdes e ervas eram
usados como calmantes, sendo sobretudo utilizados para a indu¢do do sono (8).

Até a década de 1950 era pouca a diversidade de medicamentos para tratar a
doenca mental. O 6pio e o alcool eram comumente usados para estas perturbacoes,
tanto pelos doentes, que se automedicavam, como pelos psiquiatras. O facto, destas
praticas terem sido usadas durante séculos com pouco ou nenhum efeito, fez com
que os farmacos que primeiramente foram descobertos e desenvolvidos foram,

precisamente, 0os que atuam no SNC (2) (8).

Os barbitdricos, que antecederam as benzodiazepinas (BZD), apresentavam
diversos efeitos secundarios tais como sonoléncia e risco de dependéncia. A
descoberta do anti psicotico clorpromazina, no inicio dos anos 50, trouxe a

comunidade cientifica uma esperanga para o tratamento das doencas mentais (2).



Nascido em 1908, em Opatija (Croacia), filho de um farmacéutico, o Dr. Leo Henryck
Sternbach foi o responsavel pelo desenvolvimento da primeira BZD, o
clordiazepéxido (9). Surgindo em 1956, o clordiazepoxido foi autorizado para uso
clinico em 1960, sendo comercializado como Librium® pela Hoffmann - La Roche,

havendo ja relatos de sintomas de abstinéncia e possivel risco de dependéncia (2).

Este farmaco tornou-se um sucesso, sendo uma referéncia no tratamento da
ansiedade. A boa aceitacdo deste farmaco levou a um impulso do desenvolvimento

de outros farmacos sedativos-hipnoticos (10).

Em 1963, surge no mercado o diazepam, um medicamento muito mais eficaz do que
0 seu predecessor. Esta BZD viria a tornar-se a mais prescrita nos Estados Unidos
da América, na década de 1970 (2), chegando a atingir mais de 23 bilhdes de doses
vendidas, no ano de 1978 (9). Juntamente com o diazepam, surgem mais trés BZD
na lista dos 200 medicamentos mais prescritos nos EUA - sé@o eles o alprazolam, o
clonazepam e o lorazepam (11) (12). Atualmente as BZD continuam a ser utilizadas
em psiquiatria e em outras vertentes da medicina (9), sendo dos medicamentos mais
utilizados para o tratamento de sintomas de ansiedade (8), mesmo em terapéuticas
de longa duragdo — meses ou até anos (2).

O sintoma de ansiedade é intrinseco ao ser humano. Traduz-se num estado de
alerta, promotor da sobrevivéncia e conducente ao afastamento de locais e
situacdes de perigo (11). Sendo definida como uma rea¢édo de antecipacdo de uma
possivel ameaca manifesta-se por episédios de maior vigilancia, por hiperatividade
autonomica e tensdo (8) (11). E, por si s6, uma emogdo humana normal, que serve

uma funcéo adaptativa (12).

O aumento da frequéncia cardiaca e da pressao arterial sdo reacdes fisiolégicas a
um quadro de ansiedade. No entanto, quando estas respostas fisiol6gicas se tornam
excessivas e frequentes, transita-se de um estado de ansiedade normal para um
quadro de ansiedade “patoldgica” (10). Perante a identificacdo de um quadro de
ansiedade patoldgica é frequente o uso de ansioliticos, agentes sedativos, e
hipnéticos (8). Os medicamentos com propriedades capazes de incentivar o sono
pertencem a classe dos hipnéticos e os medicamentos capazes de causar um efeito

calmante pertencem a classe dos sedativos (8).



Nas perturbagfes da ansiedade os sintomas podem variar de ligeiros a graves. A
duracdo e a frequéncia dos episédios permitem a classificacdo da doenca como

cronica ou episodica (13).

As BZD séao farmacos seguros que, produzem efeitos positivos no tratamento dos
sintomas para os quais sao indicados. Porém, as BZD devem ser administradas por
curtos periodos, uma vez que o uso prolongado destes medicamentos pode conduzir
a um risco de dependéncia e a sintomas de ressaca aquando da descontinuacdo do
tratamento (14). O uso frequente destes medicamentos pode levar ao surgimento de
complicacBes psicomotoras, aumentando o risco de acidentes de viacdo e fraturas

subsequentes de quedas (8).

E importante referir que quando se fala de ansiedade e administracdo de sedativos-
hipnéticos, surgem duas concegdes associados a esta pratica - a dependéncia e a
tolerancia. A dependéncia reporta a um estado fisiolégico modificado que procura a
toma ininterrupta de medicamentos para evitar a abstinéncia ou a sindrome de
abstinéncia (8). A tolerancia surge com o uso frequente de um medicamento e é
caracterizada pela diminuicdo da resposta a um medicamento. Consequentemente
podera ser necessario um aumento da dose administrada para que se mantenha a
melhora sintomética. A tolerancia é uma caracteristica comum do uso de sedativos-
hipnéticos, podendo resultar na necessidade de um aumento na dose necessaria

para promover o sono (8).

2. PERTURBACOES DA ANSIEDADE E PERTURBACOES DO SONO

Das perturbagdes que afetam o SNC, uma das mais diagnosticadas € a ansiedade
(7). A esta, juntam-se os disturbios do sono responsaveis pelo aumento das
prescricées de sedativos- hipnéticos (8).

A ansiedade caracteriza-se por diversas respostas psicologicas, comportamentais e
fisiologicas, normalmente, acompanhadas por um elevado estado de alerta, tenséo e
hiperatividade (8). O diagnostico implica um acompanhamento cuidadosamente

gerido, com recurso a varias consultas, uma vez que a sintomatologia ansiosa é



imprecisa e pode estar associada a outra patologia. Durante o processo de
diagnostico, o doente mantém uma terapéutica que visa controlar e aliviar os

sintomas exibidos, recorrendo-se, habitualmente, as BZD (15).

2.1 CLASSIFICACAO

Os disturbios de ansiedade (DA), constituem um dos maiores grupos de doencas do
foro psiquiatrico. Ao longo das ultimas décadas a classificacdo destas perturbacdes
manteve-se praticamente inalterada tendo a atencéo sido direcionada para a forma

como estas se agrupavam (16).

Na Classificacdo Internacional de Doencas (CID-11) da Organizagdo Mundial de
Saude (OMS) e no Manual de Diagndstico e Estatistica das Perturbacdes Mentais
(DSM-5) da Associacdo Americana de Psiquiatria, sdo classificados e agrupados

seis tipos major de disturbios de ansiedade:

e Perturbacéo de ansiedade generalizada (PAG)
e Perturbacgéo de panico

e Perturbacbes fobicas especificas

e Agorafobia

e Perturbacéo de ansiedade social ou fobia social

e Perturbacéo obsessiva-compulsiva (POC)

A perturbacdo de ansiedade generalizada (PAG) caracteriza-se por sintomas
acentuados de ansiedade que persistem durante varios meses. Os individuos
manifestam uma apreensdo geral, designada por "ansiedade flutuante", ou
preocupacao excessiva focada em diversos eventos do quotidiano ou relacionados
com a familia, a saude, as financas, a escola ou o trabalho. Adicionalmente
coexistem sintomas como tensdo muscular ou inquietacdo motora, hiperatividade,

nervosismo, dificuldade de concentracao, irritabilidade e/ou disturbios do sono (17).

A perturbacdo de panico caracteriza-se por ataques de panico recorrentes e

inesperados, que ndo estdo limitados a determinados estimulos ou situacdes



especificas. Os atagues de panico sdo episodios distintos de medo/apreensao
intensos, acompanhados pelo aparecimento rapido e simultdneo de vérios sintomas
caracteristicos, por exemplo: palpitacbes, taquicardia, aumento da sudorese,
tremores, falta de ar, dor no peito, tonturas, calafrios, afrontamentos ou medo da
morte iminente. Adicionalmente, o distarbio de péanico € caracterizado pela
preocupagao persistente com a recorréncia ou significado dos ataques de panico, ou
comportamentos destinados a evitar sua repeticdo. Esta perturbacdo parece ser

uma disfuncéo neuro quimica geneticamente herdada (17).

Nas perturbacdes fobicas especificas, o0 medo ou ansiedade excessiva ocorre
consistentemente quando o individuo é exposto a um ou mais objetos ou situacdes
especificas, por exemplo, proximidade a certos animais (zoofobia), voar (aerofobia),
alturas (acrofobia), espacos fechados (claustrofobia) ou visdo de sangue
(hematofobia), sendo que este medo ou ansiedade é desproporcional a situacdo em
guestao e ao perigo real. Os objetos ou situacdes fébicas que despoletam os medos
sdo, por isso, evitados ou suportados com medo ou ansiedade intensos. Alguns
fatores genéticos parecem também desempenhar um papel nas fobias especificas
(por exemplo, na fobia de lesdo por sangue), e o risco do aparecimento dessas
fobias também parece ser moderadamente hereditario. Além disso, a fobia
especifica pode ser adquirida por condicionamento, modelacdo ou experiéncias
traumaticas (17).

Na agorafobia, o0 medo ou ansiedade acentuada e excessiva ocorre
antecipadamente, por exemplo, quando o individuo cré que ndo tem hipo6tese de
fugir de uma situacéo (ficar aprisionado) ou de ndo conseguir ajuda. As situacdes do
dia-a-dia, como usar transportes publicos, estar no meio de multidées, estar fora de
casa sozinho (por exemplo, em lojas, teatros, em pé aguardando numa fila) sdo
situacdes que despoletam o medo ou a ansiedade e com 0s quais o individuo esta
constantemente preocupado, devido ao medo de resultados negativos (por exemplo,
ataques de panico, outros sintomas fisicos incapacitantes ou embaracosos). As
situagcdes potencialmente embaragosas sdo ativamente evitadas, sendo vividas
apenas em circunstancias especificas, como na presenca de alguém de confiancga,
ou sofrendo com intenso medo ou ansiedade. A agorafobia pode decorrer de
ataques de panico repetidos, os quais parecem estar relacionados com distor¢cbes

cognitivas, respostas condicionadas e/ou anomalias na neurotransmissao

6



noradrenérgica, serotoninérgica ou relacionada com os recetores GABA. Cerca de
30 a 50% das pessoas com agorafobia também tém disturbios de pénico (17).

A perturbacdo de ansiedade social ou fobia social € um distdrbio em que uma ou
mais situacdes sociais, como intera¢des sociais (por exemplo, uma conversa), ser
observado (por exemplo, a comer ou a beber) ou o individuo apresentar-se em
frente a outras pessoas (por exemplo, durante um discurso ou uma apresentacéo
publica) geram consistentemente medo e ansiedade exagerada. O individuo teme
que esteja a agir de forma diferente, ou que demonstre sintomas de ansiedade, que
serdo avaliados negativamente pelos outros. Deste modo, as situacfes sociais sao
evitadas ou suportadas com medo ou ansiedade intensos. A fobia social pode ser
iniciada por uma experiéncia social traumética (por exemplo, uma situacéo
constrangedora) ou por capacidades sociais deficitarias que produzem experiéncias
negativas recorrentes. Uma hipersensibilidade a rejeicdo, possivelmente relacionada
com disfuncbes serotoninérgicas ou dopaminérgicas, pode estar na base desta
situacao. Atualmente cré-se que a fobia social resulta de uma interagao entre fatores
biol6gicos e genéticos, e fatores ambientais. Na fobia social inclui-se a antropofobia

(medo de pessoas e da sociedade) (17).

As perturbacdes obsessivo-compulsivas, (POC) sdo caracterizadas por obsessdes
ou compulsdes recorrentes, ou ambas, que causam prejuizo em termos de
sofrimento, tempo ou interferéncia com o funcionamento no dia-a-dia. As

compulsdes incluem lavar, verificar, repetir, pedir, contar, acumular (17).

Comum a todos estes subtipos de ansiedade encontra-se o facto de o normal
funcionamento da vida pessoal, familiar, social, educacional e ocupacional ser
afetado significativamente, com prejuizo para o individuo, devido a manifestacdo da

sintomatologia associada anteriormente descrita (17).

2.2.PREVALENCIA

As taxas de prevaléncia das perturbacdes de ansiedade aparentam variacdes entre
paises e culturas. Estimaram-se taxas de prevaléncia de perturbacdes de panico de
0,4% na Tailandia e de 2,9% em Italia (17).



No dominio das perturbacdes psiquiatricas, as perturbacdes de ansiedade sdo as
mais prevalentes com 16,5%, seguidas pelas perturbacbes do humor 7,9% (18). De
acordo com alguns estudos populacionais baseados em questionarios, 33,7% da
populacdo mundial é afetada por um disturbio de ansiedade, pelo menos uma vez na
vida, e estima-se que no mundo, em 2015, 264 milhdes de pessoas viviam
recorrentemente com estes disturbios. Este total estimado de 264 milhdes de
doentes representa um aumento de 14,9% face a 2005, em resultado do

crescimento da populacédo e do seu envelhecimento (13) (19).

Na figura 2.1, apresenta-se a evolucdo de perturbacdes depressivas, deméncia e
perturbacdes de ansiedade em Portugal Continental entre os utentes inscritos em
Cuidados de Saude Primarios. Salienta-se o aumento relevante das perturbacfes de

ansiedade e depressivas cujo valor quase duplicou entre 2011 e 2016.

10,0 9,32

B.01

8,0
6.85

524 6,06
6,0

40

20 mmw Perturbagbes depressivas

s Deméncia

0,0 e Perturbages da ansiedade
2011 2012 2013 2014 2015 2016

Nota: Codigo ICPC-2-P76. Codigo SIM@SHS: MORZ0601 AL

Fonte: SPMS/SIARS (dados 201 1-2014) e SIMESNS (dados 2015-2016

Figura 2.1 — Proporcdo de utentes com registo de perturbagbes depressivas, deméncia e
perturbacdes de ansiedade entre os utentes inscritos em Cuidados de Saude Primarios (%). Portugal
Continental. 2011-2016. Adaptado de: www.dgs.pt/em-destaque/relatorio-do-programa-nacional-para-

a-saude-mental-2017.aspx

De acordo com a tabela 2.1, no periodo em analise, todas as regibes apresentam
um incremento no que respeita as perturbacdes de ansiedade. A percentagem de
utentes apresenta um crescimento em todas as regibes com registos desta
patologia. No Centro e Alentejo foi onde se verificou um maior registo de utentes.
Estes resultados podem significar, também, um aumento na acessibilidade dos

utentes aos cuidados de saude primarios.



Tabela 2.1- Dados referentes a proporcao de utentes com registos de perturbagfes da ansiedade
inscritos em Cuidados de Saude Primarios (%) Portugal Continental 2011-2016. Adaptado de:

www.dgs.pt/em-destaque/relatorio-do-programa-nacional-para-a-saude-mental-2017.aspx

Norte 3.34 4.16 5.08 5.65 6.00 6.46
Centro 4.27 4.94 5.79 6.32 6.74 7.35
Lisboa e Vale do Tejo 1.88 2.79 3.21 3.81 4.45 4.96
Alentejo 4.14 4.97 6.04 6.70 7.20 7.86
Algarve 1.44 2.09 2.96 3.45 3.95 4.71
Portugal Continental 3.51 3.77 4.49 5.07 5.54 6.06

3. TERAPEUTICA FARMACOLOGICA DAS PERTURBACOES DA

ANSIEDADE E DAS PERTURBACOES DO SONO

3.1. AS BENZODIAZEPINAS

As BZD sao farmacos com carateristicas sedativo-hipnéticas do SNC, amplamente
utilizados. Um medicamento sedativo diminui a atividade, modera a excitacao e
acalma, enquanto um hipnético provoca sonoléncia e facilita o inicio e manutencgéo
de um estado de sono que se assemelha ao sono natural (8) (12). As BZD séo
prescritas a fim de se obter efeitos além da reducdo da ansiedade, pois tém uma
acao hipndtica, anestésica, diminuicdo da laténcia do sono, efeitos no relaxamento

muscular e supresséao de crises epiléticas (12).

Todas as BZD possuem propriedades sedativo-hipnéticas em diferentes graus;
essas propriedades sdo exploradas clinicamente, especialmente para facilitar no
sono e na ansiedade (12). A prescricdo das BZD e anélogos tem origem
maioritariamente nos Cuidados de Saude Primarios (20). O médico deve indicar a
dose, a forma de tomar (ser tomado apenas quando necessario ou episodico) e
informar que o uso diario pode levar a dependéncia e prejudicar a marcha e a
memoria. Estas orientacdes do uso e duracdo do tratamento devem ser explicadas
ao doente antes da primeira prescricdo. Isso provavelmente facilitaria a reducao da

dose e fim do tratamento (21).



3.1.1. ESTRUTURA QUIMICA

A estrutura quimica das BZD é constituida basicamente por um anel de sete
elementos fundido com um anel aromético que tem quatro grupos substituintes
principais que podem ser alterados sem modificarem a sua atividade. Apresentam
diferentes graus de seletividade muito embora sejam semelhantes nas suas acdes
farmacoldgicas (22) (23) (24).

Os barbitaricos eram considerados protétipos desta classe devido ao seu uso
excessivo desde a sua introducdo ha 80 anos. Surgiu assim uma motivacdo no
sentido de desenvolver novos medicamentos sedativo-hipnéticos com o intuito de
combater as caracteristicas indesejaveis dos barbituricos, tais como o seu potencial

de criar dependéncia fisica (23).
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Na figura 3.1 sdo representadas as estruturas quimicas das principais BZD
numeradas de 1 a 26. A escolha da BZD deve ser feita apds o diagndstico do tipo de
ansiedade (23).

3.1.2. FARMACOCINETICA

As propriedades farmacocinéticas e fisico-quimicas das BZD apresentam uma
grande influéncia na sua utilidade clinica (25). Todas as BZD tém o mesmo
mecanismo de acdo e efeitos adversos parecidos porém diferem nas suas
caracteristicas farmacocinéticas, e sdo estas caracteristicas que vao contribuir para

a escolha de uma benzodiazepina em detrimento de outra.

As BZD séo classificadas, de acordo com as suas propriedades farmacocinéticas,
como de curta, intermédia ou longa duracdo, mas também diferem em termos de

poténcia, inicio de acédo, via de administracdo e vias metabdlicas. (9)

O uso destes farmacos estd diretamente relacionado com a farmacocinética e
propriedades fisico-quimicas, na sua maioria as BZD sdo completamente absorvidas
sem sofrerem biotransformacédo. As BZD possuem alta afinidade de ligacdo as
proteinas (22) (23) (25). O diazepam apés administracdo oral € rapidamente
absorvido, atingindo o seu pico maximo em uma hora nos adultos, e nas criancas
entre 15/30 minutos. O clonazepam e o0 oxazepam apo0s administracdo oral
apresentam uma absor¢ao bastante lenta, levando horas até atingirem o seu pico de
concentracdo plasmatica. O alprazolam, o lorazepam e o clordiazepéxido

apresentam velocidades de absorcao intermédias (23).

A administracdo de outros depressores do SNC potencializa a acdo das BZD, em
casos de administracdo simultdnea devem-se ajustar as doses. As BZD sao
farmacos considerados seguros uma vez que a dose terapéutica € muito menor do
que a dose toxica, no entanto em caso de intoxicacdo, o seu tratamento €é feito com

0 antagonista especifico das benzodiazepinas, o flumazenil (23).

As diferencas nas propriedades farmacocinéticas vao condicionar as aplicacdes
terapéuticas destes farmacos, como por exemplo na pré anestesia geral (o

diazepam e o midazolam) ou no tratamento de convulsdes (o diazepam). As BZD
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sdo moléculas lipossoluveis, que atravessam facilmente os tecidos do organismo,
porém existem diferencas na sua lipossolubilidade. Esta lipossolubilidade vai
influenciar a acdo dos farmacos. Quanto maior a lipossolubilidade, mais rapida sera
a sua passagem pelas barreiras bioldgicas, atingindo rapidamente o SNC. Contudo,
a lipossolubilidade ainda vai influenciar a duracédo do efeito das BZD isto porque a
sua redistribuicéo ao longo do organismo vai ser facilitada (24).

As taxas de absorcdo dos medicamentos sedativos-hipnoéticos, dependendo de
varios fatores é variavel de composto para composto. A administracdo pode ser feita
por via oral, rectal, ou endovenosa. Normalmente quando utilizados para tratar a
ansiedade e disturbios do sono, os medicamentos desta classe medicamentosa sdo
administrados por via oral. As BZD sdo medicamentos fracamente bésicos que vao

ser absorvidos num ambiente de pH alto encontrado no duodeno (26).

A distribuicdo dos medicamentos sedativos-hipnéticos atinge todos os tecidos do
organismo, embora haja uma preferéncia por certos tecidos como por exemplo o
tecido nervoso. A ligacdo as proteinas plasmaticas é muito variavel de composto
para composto (24). O transporte de um medicamento sedativo-hipnético no sangue
€ um processo dindmico no qual as moléculas da substancia apresentam diferentes
taxas de entrada e saida nos tecidos, dependentes do fluxo sanguineo, dos
gradientes de concentracao e das permeabilidades. A lipossolubilidade desempenha
um papel importante na determinacao da taxa na qual um agente sedativo-hipnético
penetra no sistema nervoso central. A administracdo desta classe medicamentosa
pelas gravidas deve ser feita com a nocdo de gque estes farmacos sao capazes de

atingir o feto (26).

A biotransformacdo desta classe medicamentosa ocorre no figado através de
enzimas microssomais. Aparentemente as BZD ndo induzem de maneira
significativa a sintese de enzimas microssomais hepaticas, ndo promovem a
biotransformacao de outras substancias, muito pelo contrario os anticoncepcionais
orais e a cimetidina inibem a N-desalquilacdo e a 3-hidroxilagdo das BZD. Também
o fazem, mas de forma menos eficaz, o etanol, a isoniazida e a fenitoina. O tabaco
reduz a eficacia das BZD administradas oralmente. Assim como o alcool prejudica a

biotransformacao do diazepam e do clordiazepoxido. Quando ha a necessidade de
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administrar outros depressores do SNC a dose deve ser ajustada uma vez que a sua
combinacgdo vai potencializar a agao das BZD (23) (27).

As BZD e outros agentes sedativos-hipnéticos sdo principalmente excretados
através dos rins (26). Estas sdo metabolizadas no figado, conjugadas com o acido
glucorénico e eliminados metabolitos inativos na urina (22). Poderdo ainda ser

eliminados pela transpiragéo, saliva e leite materno.

Vérios fatores podem influenciar a farmacocinética das BZD, tais como idade, sexo,
fatores ambientais, estado psicolégico, e combinagdo com outros medicamentos
(28).

3.1.3. ACOES FARMACOLOGICAS E USOS TERAPEUTICOS

As referéncias desta classe medicamentosa sdo o diazepam e o clordiazepéxido,
cujos principais efeitos além da sedacdo incluem a hipnose, o0 relaxamento
muscular, e propriedades anti-convulsionantes. O alprazolam em algumas situagdes
apresenta uma acdo antidepressiva. Com 0 uso crénico desta classe farmacoldgica
surge a tolerancia, tanto em relacdo aos afeitos adversos como aos terapéuticos
(23).

O flumazenil € muito indicado em anestesiologia, sobretudo no encerramento da
anestesia promovido pelas BZD, é um farmaco seguro e é rapidamente absorvido
por via oral e metabolizado pelo figado, tem também uma ligeira acdo anti-
convulsionante (23).

Maior parte das acOes das BZD resulta da sua capacidade de potenciar a agéo
inibidora neuronal mediada pelo GABA. Considera-se que cerca de 30 a 40% das
sinapses sejam mediadas pelo GABA, ele esta presente em todas as areas centrais
mais importantes relacionadas ao efeito depressor, como hipotalamo, substancia
negra e globulo péalido. O GABA é formado pela descarboxilagdo do acido glutamico
através da descarboxilase glutamica piridoxal fosfato-dependente, € armazenado em
vesiculas e destas liberta-se pela despolarizacdo da membrana sendo essencial a
presenca de iBes Ca®'. Pressupde-se que o mecanismo pelo qual as BZD atuam

esta ligado ao aumento da afinidade do GABA ao seu recetor (23).
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Os recetores das BZD situam-se na mesma estrutura macromolecular onde se situa
o recetor do tipo A. O recetor GABA-A assim como o recetor nicotinico controla a
abertura de um canal iénico da membrana celular, este canal depende da ativacao
do GABA-A. A fixacdo do GABA provoca um aumento na permeabilidade do canal
do cloreto, 0 que permite a travessia da membrana por esse anido de acordo com o
gradiente de concentragdes. Por norma a concentracdo de cloretos no espaco
extracelular € maior a do intracelular e por isso a ativacdo do recetor GABA-A
produz um aumento de cargas negativas na face interna da membrana celular e

consequentemente aumento da diferenca de potencial da membrana (24).

O tratamento farmacolégico das perturbacfes de ansiedade tem sofrido um grande
avanco nos ultimos anos (29). Descobriu-se que as moléculas que sédo lentamente
absorvidas e lentamente eliminadas sdo mais apropriadas para tratar a ansiedade,
enquanto agentes que sdo rapidamente absorvidos e lentamente eliminados sao

mais adequados para problemas de sono (30).

O tratamento farmacoldgico das perturbacdes de ansiedade e de problemas de sono
€ um desafio, na medida em que ha uma grande variedade de sintomas, e a escolha

da terapéutica deve ser cuidadosamente avaliada antes da sua instituicao.

Sao considerados farmacos de escolha no tratamento da ansiedade, bem como
hipnéticos e sedativos, sdo seguros, em relacdo a outros farmacos disponiveis, e

eficazes.
Os principais efeitos das BZD para além da diminuicdo da ansiedade séo:

A) Reducéo da agressividade: as BZD podem reduzir em alguns individuos a
agressividade e estados de ansiedade. Com a excecéo do alprazolam as BZD
nao tém efeitos antidepressivos.

B) Sedacdo e indugdo do sono: as BZD diminuem o tempo necessario para
adormecer e aumentam a duracao total do sono.

C) Acéao relaxante muscular — reducao da dor e contragdo muscular:

D) Efeitos anti-convulsionantes: sdo altamente eficazes contra convulsdes
musculares quimicamente induzidas.

E) Amnésia: procedimentos cirdrgicos menores podem ser realizados sem deixar

lembrancas desagradaveis (22).
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Tratamento de perturbacdes de ansiedade
Principais BZD usadas sobretudo como tranquilizantes:

a) De longa duracéo de acdo (tempo de semivida de 24h ou mais) - clobazam,
clorazepato, clorodesmetildiazepam, clorodiazepoxido, desmetildiazepam,
diazepam, medazepam, prazepam.

b) De intermédia duracdo de acdo (tempo de semivida de 12 a 24h) -
bromazepam, lorazepam.

c) De curta duracao de agéao (tempo de semivida de 6 a 12h) - alprazolam,

oxazepam (24)
Tratamento de problemas de sono
Principais BZD usadas sobretudo como hipnaéticas:

a) De longa duracédo de acao - flurazepam, quazepam .

b) De intermédia duracdo de acéo - estazolam, flunitrazepam, lormetazepam,
nitrazepam.

c) De curta duracao de acgéo - brotizolam, temazepam, zopiclone.

d) De muito curta duragéo de agéo - midazolam, triazolam, zolpidem (24)
Principais BZD usadas como antiepiléticos: Clonazepam, diazepam, nitrazepam.

Pré-anestésicos: diazepam, flunitrazepam, midazolam.

3.1.4. REACOES ADVERSAS

As BZD, apesar de aumentarem indubitavelmente o tempo total do sono, e sendo,
geralmente eficazes e seguras, com inicio rapido (30), geram no entanto um numero
consideravel de efeitos adversos, sendo os mais comuns a sonoléncia, a fadiga,
diminuicdo do estado de alerta e a sedagdo. Quando consideradas doses mais
elevadas, desenvolvem-se tonturas, fala arrastada, viséo turva, falta de coordenacao
motora e alteracdo de humor, expressando mesmo estados de irritabilidade e de
agressividade (9) (10) (31). Também podem surgir problemas de memoria e
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cognitivos, expressos clinicamente de diversas maneiras, como, por exemplo, pela
dificuldade em encontrar palavras ou aceder a uma memoria. E, ainda, dependéncia
fisiolégica e, consequentemente, a abstinéncia que advém dos seu uso prolongado
(30).

Em situacbes de sobredosagem, as BZD sao mais seguras do que alguns dos
sedativos hipnéticos mais comuns, sendo, contudo, fatais se combinadas com outros
depressores do SNC (9) (10), pelo que, se devem evitar as combinacdes com
agentes ansioliticos, bem como, com alcool e com medicamentos anti-histaminicos
ou anticolinérgicos (8). Sozinhas, raramente causam a morte (32).

Note-se que o recurso a BZD é inteiramente desaconselhado a gravidas e doentes
com problemas respiratérios, uma vez que estes hipnéticos sedativos vao deprimir
centros respiratérios e vasomotores na medula, conduzindo, em casos extremos, ao
coma e morte (8). Os idosos sao também um grupo de risco, passivel de avaliacao
risco/beneficio pelo comprometimento das capacidades de memdéria e psicomotoras
(12), devido a sedacéo excessiva pode ser potenciadora de acidentes (33).

A memodria é extremamente sensivel a acdo das BZD, verificando-se que tarefas de
memoria mais complexas se tornam mais deficientes ap6s o uso destes farmacos,
persistindo esta situacao a longo prazo (34).

Segundo a literatura, apesar de ainda pouco estudado, alguns consumidores de
BZD, quer em doses altas ou baixas, apresentam um comportamento erratico que
leva a um nivel agressivo, manifestando raiva (35).

Ha ainda um numero relevante de doentes que apresentam recidivas apds a
suspensao dos ansioliticos, necessitando entdo, de um tratamento mais prolongado.
Portanto, € muito importante para o sucesso do tratamento que quando o doente,
apos o periodo de tratamento, se apresente estavel, se reduza a dose de BZD para
a mais baixa possivel, fazendo constantemente uma reavaliacdo da necessidade de
manutencdo da dose, ou mesmo da sua gradual suspensdo. A probabilidade de
haver sintomas de abstinéncia mais intensos é maior com BZD de acao curta e de
alta poténcia (29). Alguns sintomas de abstinéncia podem ser semelhantes a
sintomatologia da ansiedade ou insdnia, equivocando o paciente. Posto isto, deve
haver um alerta por parte do profissional de saude para esta possibilidade, de forma
a que ndo haja recaidas (34). O tempo de descontinuacdo vai depender da

tolerabilidade e da dose inicial (34).
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Alguns sinais podem denunciar a utilizacdo constante de BZD como por exemplo,
palidez, paranoia, falta de interesse e chamadas de atengdo (42). Cabe ao
farmacéutico, como profissional de satude que contacta mais diretamente com estes
doentes, o dever de reportar em casos de ocorréncia de efeitos adversos aos
médicos e/ou servicos de farmacovigilancia (30).

Os efeitos adversos podem ser divididos em: efeitos téxicos, efeitos secundarios
durante o uso terapéutico e tolerancia e dependéncia. Consideram-se efeitos téxicos
quando as BZD sdao utilizadas em sobredosagem, causam sono prologando sem
depressao grave da respiragdo ou da funcdo cardiovascular. No entanto na
presenca de outras substancias depressoras do SNC como o &lcool ja pode ocorrer
uma depressao respiratoria grave ou até mesmo por a vida em risco. Os principais
efeitos secundarios durante o uso terapéutico das BZD sdo sonoléncia, confusao,
amnésia e comprometimento da coordenacdo o que afeta consideravelmente as
habilidades manuais, como o desempenho ao volante. Quanto a tolerancia e
dependéncia, ocorre sempre quando sao utilizadas BZD sendo um problema a ter

em conta.

A suspensdo do tratamento apdés semanas ou meses provoca 0 aumento dos
sintomas de ansiedade, juntamente com tonturas e tremores. Os sintomas de
abstinéncia fisica e psicologica tornam muito dificil a suspensdo do uso destes
medicamentos (22).

O efeito adverso mais comum ao ser alcancada a concentracdo plasmatica
adequada é a sedacdo que varia conforme o paciente, a idade e condi¢des gerais.
Pode ocorrer ainda descoordenac¢édo motora, diminuicdo da velocidade de raciocinio,
secura da boca e gosto amargo. A atividade mental € menos afetada do que a fisica
(23).

3.1.5. INTERACOES

As interacdes entre BZD e outras substancias sejam medicamentosas ou ndo, séo
fatores importantes a ter em conta. As interacbes mais comuns que envolvem o0s
agentes sedativos-hipnaticos séo as interagdes que envolvem outros depressores do
SNC. E crucial uma maior prudéncia na administracdo concomitante de BZD e

outros depressores do SNC, tais como, alcool, tranquilizantes, neurolépticos,
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analgésicos narcéticos, que vao potencializar as a¢cbes depressoras das BZD, ou
seja, a administracdo em simultaneo de depressores do SNC vai provocar um efeito
exacerbado (24) (26). Outras interacdes igualmente importantes, mas menos Obvias
€ 0 aumento da depressdo do SNC com anti-histaminicos, anti-hipertensivos e

antidepressivos da classe dos triciclicos (26).

Deve haver um cuidado acrescentado se o utente tiver sido tratado previamente com
fenobarbital, porque a conjugacdo deste com as BZD vai potenciar o seu efeito

provocando uma paragem respiratéria num periodo de tempo curto (24).

Estas interacOes apresentam alguma utilidade terapéutica quando funcionam como

pré-medicamento, ou como co-adjuvantes anestésicos (26).

3.2 OUTROS ANSIOLITICOS

As BZD sdo o grupo mais largamente usado como sedativo-hipnético, contudo
existem muitos outros farmacos usados na terapéutica contra a ansiedade que
podem ser classificados como; antagonistas dos receptores 5HT b-adrenergicos (por
exemplo o propanolol) estes sdo usados para tratar algumas formas de ansiedade
mais propriamente aquelas com sintomas fisicos como a sudorese, tremor e
taquicardia. Estes betabloqueadores ajudam no tratamento de alguns tipos de
ansiedade e stress agudo, e ndo causam dependéncia (23); a buspirona €é um
ansiolitico mas nao € notavelmente sedativo; o zolpidem € um hipnético que atua de
forma semelhante as benzodiazepinas embora seja quimicamente distinto mas néo
possui atividade ansiolitica; os barbitaricos, mais utilizados no passado foram
ultrapassados pelas BZD, atualmente sdo usados para anestesia e epilepsia; outros
farmacos como hidrato de cloral e meprobamato ja s6 sao utilizados
ocasionalmente; anti-histaminicos ainda s&o muitas vezes usados como

medicamentos para dormir (22) (24) (26).

Existe uma série de plantas como a Passiflora, a Valeriana Officinalis e o Crataegus
Oxyacantha consideradas desde ha muito tempo como plantas sedativas e

hipnédticas. Sao largamente utilizados em medicamentos de venda livre e chas (24).
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3.3. TRATAMENTO NAO FARMACOLOGICO

Existem varias estratégias ndo farmacologicas adaptadas para o tratamento de
individuos com perturbacdes de ansiedade, que devem ser vistas como primeira
abordagem. A terapéutica ndo farmacologica pode preencher algumas lacunas,
reduzindo o risco de recidivas, através de tratamento psicossocial, e o bom

funcionamento cognitivo e social dos individuos.

A melhor maneira de evitar a dependéncia é uma prescricdo mais cuidadosa, o
meédico deve tentar perceber a atitude do utente face ao problema ao invés de
prescrever imediatamente qualquer farmaco, utilizando estratégias de tratamento

nao farmacoldégico (32).

Todos os doentes com perturbacbes de ansiedade requerem terapia (36). A
psicoterapia ha muito que € utilizada no tratamento da ansiedade (36). E de salientar
que existem varias técnicas de psicoterapia das quais apenas se vao abordar

algumas que tém algum beneficio nas perturbacdes da ansiedade.

A Terapia Cognitivo-Comportamental foi desenvolvida para a terapéutica da
depressdo, no entanto mostrou eficacia nas perturbacdes de ansiedade. Pode ser
definida como uma estratégia psicoldgica para relacionar pensamentos, sentimentos
e comportamentos, levando o individuo a reavaliar a sua percecado dos sintomas da

patologia e torna-los racionais (37) (38).

A Terapia Cognitiva pode ser definida como uma série de procedimentos dirigidos
aos processos cognitivos, como a atencdo, memoaria de trabalho e funcionamento
executivo, de modo a aumentar o desempenho dos individuos nos testes de
neurocognicdo e adaptar os resultados ao seu dia-a-dia (contexto social ou
profissional) (37) (38).

A Terapia de Suporte e Aconselhamento pode ser definida como um conjunto de
abordagens psicologicas centradas no individuo e na sua vontade, que pressupde o
aconselhamento do individuo, de modo a ajuda-lo na adaptacdo a situacdo em que
se encontra. Um estudo sobre esta abordagem demonstrou que o facto de o
individuo sentir que € ouvido e compreendido constitui um forte indicio de adeséo a

terapéutica (37).
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A Intervencdo Familiar € um outro tipo de terapia que tem resultados relevantes.
Estudos demonstram que o envolvimento familiar e o ambiente emocional familiar
eram fatores importantes. A familia € fonte de apoio econdmico, emocional, protecao
social e de acolhimento, representando suporte e assisténcia na vida de qualquer
ser humano. Apontada como elemento-chave, vai ajudar ao doente mental a
enfrentar problemas do foro psicologico, incorporando padrfes de comportamento,
valores morais, sociais, éticos e espirituais, entre outros. Vai fazer parte da vida do
doente, garantindo que n&o haja isolamento e contribuindo para a consolidacdo do
caracter (39). O apoio familiar aumenta significativamente a adeséo a tratamentos

com medicamentos e diminui o risco de recidivas (40).

As Intervencdes Psicodindmica e Psicoanalitica surgiram no seguimento do trabalho
realizado por Freud. Partem do pressuposto que existe uma repressao de certos
sentimentos ou emoc¢Bes no subconsciente dos individuos através de varios
processos psicolégicos-barreira. A ideia € processar essas informacdes de forma
consciente e racionalizd-las. Estas abordagens podem ser utlizadas na

compreensao das experiéncias e relacdes interpessoais dos individuos (37) (38).

A Psicoeducacéao, como o proprio nome indica, engloba a educacéo do individuo

sobre todos os aspetos da sua condicdo: critérios de diagnostico, tratamento,
recursos disponiveis, curso e prognéstico, direitos e estratégias de resolucédo de
problemas associados a patologia. No entanto, a quantidade e qualidade da
informacéo fornecida variard de pessoa para pessoa, por isso 0s prestadores de

cuidados de saude devem adaptar a abordagem ao individuo em questéo (37).

O Treino das Aptidées Sociais define-se como uma intervencédo que visa melhorar o
desempenho social e reduzir a ansiedade e dificuldades associadas a situacdes
sociais. Deve incluir a aprendizagem de uma série de competéncias sociais e
interpessoais, salientando a importancia da comunicacao verbal e ndo-verbal e a
capacidade de percecionar as situacdes sociais e responder adequadamente as
mesmas. A promoc¢do de habitos de vida saudaveis, uma dieta equilibrada, a prética
regular de exercicio fisico, a cessacéo tabagica e a educacéo acerca do consumo de

alcool e drogas sdo muito importantes, nestes individuos, que comparativamente
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com a populacdo em geral, apresentam uma reducdo na esperanca média de vida
(37) (38).

A acupuntura tem sido proposta como um tratamento benéfico para a Perturbacéo
de Stress Pos-Traumatico (PSPT) (41). O PSPT € uma doenca frequentemente
associada a depresséo e a perturbacdes de ansiedade (42). A linha orientadora para
o tratamento desta doenca passa pela medicacao e psicoterapia. A reacdo a estes
tratamentos difere de pessoa para pessoa, e, tendo em conta que se trata de
tratamentos de longo prazo, os efeitos secundarios também variam bem como
podem intensificar-se, dai a necessidade de desenvolver alternativas a estes
tratamentos (41). A acupuntura tem-se revelado um tratamento com poucos efeitos
secundarios e importante no tratamento de varias condicdes médicas e psiquiatricas.
Esta pratica nasceu ha milhares de anos no leste da Asia. Sabe-se que a
acupuntura estabiliza o sistema nervoso central para tratar doengas induzidas pelo
stress (43). Ju-Young Oh e seus colaboradores descobriram que a acupunctura tem
um papel importante no melhoramento dos comportamentos de ansiedade. Atraves
do seu estudo, descobriram que a acupuntura aumenta a producao de determinadas
proteinas envolvidas na plasticidade sinptica, sugerindo, assim, que a acupuntura
exerce efeitos antidepressivos e ansioliticos nos sintomas relacionados ao PSPT.
Desta forma, concluiram que a acupuntura pode ser um tratamento promissor para
doentes com PSPT, como tratamento alternativo ou complementar (41). Por fim, é
sabido que uma forma de lidar com a patologia da ansiedade consiste em focar os
pensamentos no presente, em vez de se preocupar com o futuro, uma vez que a
Unica realidade existente é o presente (11). Outras terapéuticas nao farmacoldgicas,
gue sdo Uteis para problemas de sono e ansiedade incluem dieta adequada e
exercicio, evitando estimulantes perto da hora de dormir, garantir um ambiente

confortavel para dormir e criar um horario regular a cada noite (8).

4. O USO DE ANSIOLITICOS

4.1. PADRAO DE CONSUMO

Através da analise de dados publicados, foi possivel verificar que a prevaléncia do
consumo de BZD é na generalidade elevada. Os padrbes de consumo variam muito
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a nivel mundial, atingindo niveis epidémicos em alguns paises (20), o que traduz um
uso indevido da classe das BZD (44).
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Figura 4.1-Utilizacdo de ansioliticos (NO5B) e hipnoticos e sedativos (NO5C) nos paises europeus da
OCDE, Adaptado de
www.infarmed.pt/documents/15786/2219894/Utliliza%C3%A7%C3%A30+de+Benzodiazepinas+e+an
%C3%Allogos/adb100fa-4a77-4eb7-9e67-99229e13154f

Como se pode observar, na Figura 4.1, no periodo de 2011 a 2015, Portugal
destaca-se de outros paises europeus no consumo de benzodiazepinas (45),

utilizando mais ansioliticos que hipnéticos-sedativos (46).

Na figura 4.2 apresenta-se a evolucdo do consumo de psicofarmacos em Portugal,
nos anos de 2000 a 2012. O consumo do sub-grupo terapéutico
“Ansioliticos/sedativos e hipnéticos” cresceu, apesar de oscilacbes, no periodo em
analise (14). Em 2012 o nivel foi de 93 DDD por 1000 habitantes o que representa
uma taxa de crescimento de 6% relativamente ao ano 2000 (14).
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Figura 4.3 — Comparacao internacional dos niveis de utilizagdo de Psicofarmacos (DHD), por Sub-
Grupo Terapéutico, em 2012, adaptado de
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Os dados da figura 4.3 permitem comparar os niveis de utilizacdo de psicofarmacos
entre a Dinamarca, Noruega, Itdlia e Portugal, em DDD por 1000 habitantes por dia
(DHD). E visivel a posicdo de topo de Portugal no que toca a utilizacdo de

benzodiazepinas (14).

Dentro da classe das benzodiazepinas existem diferencas a nivel da poténcia, inicio
e duracao da acéo, relacionadas com o tempo de semivida (14). Verificou-se, que
entre o periodo de 2000 a 2012, houve um aumento da utlizacdo de BZD

ansioliticas e uma diminuicdo do consumo de BZD hipnoticas. (figura 4.4) (14).
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De acordo com a figura 4.5, o farmaco ansiolitico, sedativo ou hipnético com maior

valor de consumo, entre 2000 e 2012, € o alprazolam, com decréscimo entre 2011 e

2012. O facto de estar disponivel sob a forma de libertagcdo prolongada parece

contribuir para esta preferéncia. O lorazepam também apresenta um acréscimo no

consumo, com ligeiro decréscimo entre 2011 e 2012 (14).
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O relatério do Estudo Epidemiolégico Nacional de Saude Mental, realizado em
Portugal demonstrou que 1 em cada 5 individuos, sofre de perturbacdes
psiquiatricas. Constatou-se ainda neste estudo que os ansioliticos também séo

tomados em elevada percentagem por individuos com sintomas depressivos (45).

Em Portugal, os elevados valores observados no consumo destes farmacos podem
dever-se a vérios fatores, nomeadamente, consumo continuado para além do
indicado, tratamentos prolongados, polimedicagdo, maior acessibilidade aos

farmacos, novas indicacdes terapéuticas ou novos consumidores (14).

O CONSUMO EM FUNGAO DAS CARACTERISTICAS SOCIO DEMOGRAFICAS

As carateristicas sécio demogréaficas como a idade, sexo, escolaridade, rendimento
econdémico e estatuto de emprego séo significativas na avaliacdo da incidéncia da
ansiedade (3). As mulheres apresentam maior risco de sofrer perturbagbes
depressivas e de ansiedade do que os homens, enquanto que estes tém maior
probabilidade de sofrer perturbacfes de abuso de substancias (45). Os idosos, com
mais de 65 anos, também estdo na linha da frente no consumo de BZD,

apresentando quadros clinicos relativos a depressao, ansiedade e stress (47).

As perturbacbes mentais podem atingir criancas e adultos sendo transversal a
idades, géneros, posicdes sociais, e paises, quer em desenvolvimento ou

desenvolvidos (45).

Estudos demonstram que algumas situacdes sociais e as dificuldades sentidas em
lidar com elas, por parte do doente, influenciam o consumo de BZD, sdo exemplos a
viuvez, o divorcio, a solidao, o isolamento social, entre outros. Estas situacfes, mais
comuns aos idosos, faz com que este grupo seja mais propenso a utilizacdo a longo
prazo de BZD (15).

De acordo com a figura 4.6, o género feminino é destacadamente maior consumidor
de benzodiazepinas, com uma percentagem de 70%. As idades que mais
consomem esta classe farmacoldgica estdo compreendidas entre os 55 e os 79

anos, dos quais 52% sao do sexo feminino (46).
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e+an%C3%A1llogos/adb100fa-4a77-4eb7-9e67-99229e13154f

O numero de doentes que consome este tipo de medicamento aumenta com a

idade, equivalendo a mais de metade dos residentes em Portugal Continental com
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mais de 85 anos (46). Mulheres e idosos estdo associados ao uso prolongado de
benzodiazepinas e, por esta razdo, sdo mais suscetiveis de correrem risco de
dependéncia (20).

As mulheres aparecem no topo dos consumidores pois 0 seu estilo de vida mudou
nos ultimos tempos, tendo um papel cada vez mais presente na sociedade,
ocupando cargos importantes no mercado de trabalho, para além do papel de mée,
esposa, doméstica, procurando no ansiolitico uma espécie de forca extra para

suportar todos 0s papéis que tem de assumir no seu quotidiano (48).

Um outro estudo, permitiu perceber que a grande maioria das prescri¢coes das BZD
sao feitas no ambito do SNS, com uma percentagem de 69% nomeadamente nos
cuidados de saude priméarios. (Figura 4.8) (46).
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em 2016, adaptado de
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Em 2016, quando se comparou o consumo de benzodiazepinas por Regido de
Saude, a regido do Centro sobressaiu com 97 DHD, seguida da Regido do Norte,
com 94 DHD, enquanto que o menor consumo Verificou-se na Regido do Algarve,
com 49 DHD. As BZD mais utilizadas foram o alprazolam, lorazepam e diazepam,

facto que é transversal a todas as regifes de saude (46).
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4.2 O MAU USO

A eficacia das BZD, quando usadas em condi¢cdes adequadas, tem sido evidenciada
em diversos ensaios clinicos. No entanto a sua elevada utilizacdo tem sido motivo
merecedor de estudo e reflexdo nos uUltimos anos. Esta elevada utilizacéo, seja por
via da prescricdo, seja por via da toma fora do controlo clinico, tem potenciado

efeitos adversos, como sejam, 0 abuso e a dependéncia, e que urge combater.

O consumo de BZD em Portugal ocupava no final do século passado o terceiro lugar
em termos europeus (49). Entre 2000 e 2012,0 consumo de ansioliticos, sedativos e
hipnéticos em Itélia (53 DHD),Noruega (62 DHD) e Dinamarca (31 DHD) € bastante
inferior ao verificado em Portugal (96 DHD). Os valores elevados de consumo
podem significar que os tratamentos sdo mais prolongados do que o indicado. Este é
um importante problema de saude publica que deve ser alvo de uma intervengao

mais direcionada (12).

Sendo uma questdo de saude publica, o tratamento da dependéncia, seja ela do
alcool, do tabaco, dos estupefacientes, ha que ter em conta que os efeitos de
dependéncia, agudos ou crénicos, provocados pela ma utilizagdo das BZD néo séo

para menosprezar.
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Podemos definir a dependéncia como um forte desejo, ou dificuldade em controlar,
de consumo de substancias, de forma continuada (20). O consumo crénico ou
continuado de BZD, nomeadamente por abuso de utilizadores que, de sua autoria,
aumentam a dose prescrita(12), para além de potenciar a tolerancia, esta associado
também a outros efeitos adversos, tanto a nivel psicolégico como a nivel fisiolégico

(8), que se podem traduzir em alteragbes cognitivas, acidentes e quedas (49).

Uma forma de reduzir a dependéncia das BZD e os seus efeitos colaterais podera
ser pela limitacdo da sua administracdo a tratamentos de uma a duas semanas, por
forma a evitar a dependéncia e os quase certos futuros sindromas de abstinéncia
(34).

Na década de oitenta, o “entusiasmo” por parte da classe médica na prescricao de
ansioliticos (11), contribuiu para a larga utilizacdo e difusdo desta classe
farmacolégica e para a prevaléncia da prescricdo. A utilizacdo das BZD, que
inicialmente corresponderia a prescri¢cdes, rapidamente se tornou abusiva pelo seu

uso inapropriado (44).

Vérios relatorios referindo o abuso no consumo por parte dos doentes, quer no
tempo, prolongado do periodo de tratamento prescrito, quer na dose, aumentando a
frequéncia ou a dosagem evidenciam ainda uma elevada correlagdo da dependéncia

fisica e psicologica com tratamentos prolongados e elevadas doses (30).

Os motivos normalmente referidos pelos doentes para o uso indevido das BZD tém a
ver com a tentativa de aliviar rapidamente a ansiedade, ou a dificuldade em

adormecer, ou a necessidade de desinibicéo (12).

O risco de uso - e abuso - de BZD parece ter maior relevancia em individuos fisica e
mentalmente vulneraveis (20), que muitas vezes apresentam um histérico pessoal
ou familiar de consumo de substancias, ou de disturbios mentais (44).
Desconhecem-se ainda alguns fatores que levam a que certos individuos

apresentem maior risco de desenvolver dependéncia (44).

Todas as BZD possuem, em diferentes graus, propriedades sedativo-hipnoéticas.
Estas propriedades sédo exploradas clinicamente, especialmente para facilitar o sono
e controlar a ansiedade (12). Varias diretrizes vém enfatizando que as BZD néo

devem ser consideradas farmacos de primeira escolha e que s6 devem ser usadas a
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curto prazo (20). O médico devera informar o doente sobre a posologia proposta,
assim como eventuais efeitos secundarios e a forma de proceder a interrup¢do do

tratamento.

A forma como é efetuada a interrupcdo do consumo das BZD é particularmente
importante. A fim de evitar ou minimizar um eventual sindrome de abstinéncia, que
se pode caraterizar pelo aumento de ansiedade, insénias, tremores, palpitacdes,
etc., a descontinuacdo da toma devera ser gradual (12). Mesmo apés o fim do
tratamento e consoante o tempo de acdo das BZD, varios sintomas podem
manifestar-se como, insdnia mais acentuada, dificuldade em adormecer e o0 sono
menos tranquilo (20). As orientagdes sobre o uso destes medicamentos devem ser
explicadas ao paciente aquando da prescri¢ao inicial de BZD.

FATORES RELACIONADOS COM OS PROFISSIONAIS DE SAUDE

Inicialmente, a prescricdo de ansioliticos era restrita & especialidade de psiquiatria,
pois era considerada a necessidade de diagnéstico pormenorizado da doenca, por
forma a adequar a terapéutica ansiolitica ao doente tendo em conta o conhecimento
dos mecanismos de acdo, dose, farmacocinética e interacbes medicamentosas.
Atualmente, a prescricdo de ansioliticos faz parte do dia-a-dia de outras
especialidades. Sem por em causa a preparagao e o conhecimento dos profissionais
envolvidos, esta diferenca de especializacdo pode culminar em variagcbes na
resposta ao tratamento farmacologico, interferindo com o normal funcionamento do
individuo (12) (33), pelo que sera essencial a monitorizagdo continua dos doentes
(20).

Pelo facto de serem substancias psicotropicas, as BZD desempenham um papel
importante no tratamento de perturbacdes mentais (33). Aconselha-se que estes
medicamentos sejam utilizados, por um periodo limitado de tempo, apenas em
situacdes de ansiedade e insonias patolégicas (46), uma vez que ndo existe, até a
data, nenhum estudo que demonstre uma eficacia a longo prazo (21), sendo as
dosagens mais elevadas aplicadas, apenas, em doentes perturbados. Neste sentido
deveriam ser promovidas formas de cooperacdo entre os profissionais de saude
intervenientes no tratamento dos doentes, isto é, farmacéuticos, meédicos e

enfermeiros, com o intuito de reduzir o numero de prescri¢cdes e de tomas de longo
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prazo, 0 que levaria ainda a uma reducdo dos custos que estas terapéuticas

apresentam para a sociedade (33).

Com a dispensa de medicamentos a ser feita na farmacia de oficina, torna-se da
responsabilidade do farmacéutico, no ato da dispensa médica, e do médico, no ato
da prescricdo ndo sO alertar e consciencializar o utente da duracédo limitada do
tratamento, mas também educar para os riscos da automedicacdo e partilha destes
medicamentos (44) (35).

As noticias de comportamentos de dependéncia e da morte de diversas
personalidades, transportou as BZD para as primeiras paginas dos média, pelo que
sera expectavel uma maior consciencializacdo para o risco da toma irresponsavel

destes farmacos (2).

Numa indastria tdo competitiva como a farmacéutica, o fator preco e as estratégias
de marketing das empresas parecem ter forte impacto sobre a selecdo dos
medicamentos prescritos (33), desta forma, o medicamento € equiparado a uma
mercadoria de consumo estimulada e corroborada pelo conhecimento cientifico,
desta forma o medicamento assume, segundo Barros (1983), o papel duplo e

simultaneo de satisfazer os interesses do capital e do modelo de saude (48).

FATORES RELACIONADOS COM OS UTENTES

7

O uso racional, seguro e eficaz do medicamento é fundamental para o
restabelecimento da salde. Atualmente, o consumo de BZD assume uma forma
descontrolada. Os utilizadores recorrem constantemente a este tipo de medicacéo
com o ensejo de suportar melhor a pressao do trabalho, a vida social e familiar (48).
Um grande fator relacionado com o abuso de BZD é o fato de, na pratica, estas
serem tomadas por mais tempo do que o prescrito ou recomendado, ultrapassando
a sua finalidade e passando a ocupar um lugar no quotidiano dos utilizadores,

esquecendo-se gque o tratamento tem um tempo limitado (48) (35).

7

Existe a crenca de que a resolugcdo de diversos problemas da vida real é
rapidamente e substancialmente facilitada com a ajuda dos ansioliticos. Desta forma
estes medicamentos passam a estar associados ao bem-estar, tranquilidade, logo

uma via para a resolucdo de problemas (48). O fato das BZD serem classificadas
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como medicamentos seguros facilitou a utilizacdo desta classe farmacoldgica, tanto

por parte dos médicos como dos utentes, desde a década de setenta (48).

DOSE E DURACAO DO USO

O desconhecimento da relagéo risco/beneficio deste tipo de tratamento, o sofrimento
humano e os problemas sociais, assim como um servico de salude incapaz de dar
resposta as diferentes solicitacdes pode levar a uma utilizacdo prolongada destes
farmacos (36). Diferencas na gravidade dos sintomas de abstinéncia resultantes de
sedativos-hipnaéticos individuais relacionam-se em parte com a semivida, ja que 0s
farmacos com semivida longa séo eliminados lentamente, o que permite realizar
uma retirada gradual com poucos sintomas fisicos. O uso de farmacos com semivida
muito curta para efeitos hipnoticos pode levar a sinais de abstinéncia, entre as doses
(17). Quando mais elevadas as doses de sedativos-hipnoéticos utilizadas, mais

graves 0s sintomas resultantes da retirada abrupta destes medicamentos (17).

A semivida das BZD aumenta com a idade dos doentes, devido a farmacocinética
mais lenta. Isto acontece juntamente com o aumento da sensibilidade dos recetores
cerebrais para BZD em idosos. Neste sentido tem sido recomendado que a dose
diaria de BZD hipnéticas para pacientes idosos seja reduzida (21). Apesar das
recomendacdes para uma utilizacdo entre duas a quatro semanas no tratamento da
ansiedade e insoénias, verificou-se que o uso por longos periodos de tempo é mais
frequente do que o expectavel (36). Neste sentido aponta um estudo espanhol, que
concluiu haver um uso inadequado de BZD pelos pacientes, sendo o uso feito por

mais tempo do que o recomendado (50).

5. O PAPEL DO FARMACEUTICO

O farmacéutico tem vindo a provar ser um profissional de salude altamente
especializado no medicamento, desempenhando um papel de destaque em todas as
fases do seu circuito, desde a sua producdo a dispensa e respetiva toma pelo
cidaddo. Como tal, o farmacéutico, a profissdo farmacéutica e a investigacao

farmacéutica sédo hoje imprescindiveis a sociedade (31) (51).
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A farmacia é o primeiro local onde a populacao se desloca quando tém um problema
de saude. Por este facto o farmacéutico comunitario é o primeiro contacto entre o
cidaddo e o sistema de saude (51). Um utente quando entra na farmacia
comunitaria, procura encontrar um farmacéutico com uma intervencdo de saude
centrada no cidadao (51), e que saiba esclarecer qualquer davida relativamente ao
uso correto do medicamento (52).

Uma das vantagens da farmacia comunitaria € o forte elo de ligacdo entre o
farmacéutico, o0 medicamento e o utente. Perante este fato, o farmacéutico de oficina
ganha vantagem para consciencializar os utentes sobre os perigos do uso, e abuso,
a longo prazo dos ansioliticos (20). A qualidade do ato farmacéutico na farmacia de
oficina e o respetivo aconselhamento faz toda a diferenca para a adesdo a
terapéutica na hora da dispensa. Sendo a farmacia comunitaria o primeiro local de
escolha dos utentes para encontrar respostas e solucdes para 0s seus problemas de
saude, deve o farmacéutico tentar despistar situacbes de automedicacéo, tendo a
obrigacdo de promover a correta utilizagdo dos medicamentos, nas horas e doses
certas, com intervalos e duragdo adequados, mantendo sempre a relacao beneficio-

risco-custos (35).

As BZD sdo os medicamentos mais utilizados e eficazes no tratamento da
ansiedade (10). No entanto existem alternativas a nivel fitoterapéutico e
homeopatico que, apesar de varios estudos terem falhado na demonstracéo da sua
eficacia (53) (54), sdo no entanto bastante procurados e apresentam, de acordo com
relatos dos proprios utilizadores e na opinido de farmacéuticos, bons resultados
praticos nos sintomas de ansiedade ligeira, agitacdo, perturbacdées do humor e

insénia transitoria (53).

Existe um significativo nimero de casos de ansiedade que por iniciativa propria dos
doentes n&o s&o acompanhados pelo médico (53) (55). E muito importante, para os
farmacéuticos, saber distinguir as situacées de ansiedade “normal” da ansiedade
"patologica”, de forma a optarem pela indicacdo de terapéutica ndo farmacoldgica

ou, pelo contrario referenciar a consulta médica (10).

Normalmente, os idosos sdao mais recetivos as BZD (50), enquanto que os utentes

mais jovens, com sintomas de curta duracdo e menos graves tendem a ser mais
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céticos em relagdo aos medicamentos considerados psicofarmacos, pelo que € ai
gue os farmacéuticos tém mais abertura para a indicagao farmacéutica (53).

Certos anti-histaminicos podem ser utilizados como indutores do sono, pois causam
sonoléncia (55). Um exemplo de um medicamento ndo sujeito a receita médica que

utiliza este efeito € a Dormidina®, cuja substancia ativa € a doxilamina (56).

A melatonina é uma hormona enddgena, responsavel pelo controlo do ciclo do sono.
Existem preparacfes com este componente, que ajudam na inducdo e na melhoria

da qualidade do sono (55). E a substancia ativa de, por exemplo, Valdispert Noite®.

A valeriana é uma substancia bem conhecida e utilizada em todo o mundo, devido
ao seu efeito nos recetores GABA, muito semelhante ao das BZD (54) (55). Existem
variadas apresentacdes com este componente disponiveis em farmacia comunitaria,
gue se podem indicar em casos de ansiedade ligeira ou dificuldade transitoria em

adormecer, como é o caso do Valdispert® (57).

O hipericdo esta presente em chas e suplementos alimentares e tem demonstrado

relativa eficacia na melhoria e prevencdo da depresséo (55).

7

A homeopatia € uma solugdo que pode ser indicada pelo farmacéutico, para
situacdes ligeiras. O Sedatif-PC® é um exemplo de uma especialidade homeopética,
composta por 6 substancias ativas, todas elas com alguma eficacia nas
perturbacdes de ansiedade. A homeopatia pode também servir como complemento
a medicacao tradicional, reduzindo o recurso as BZDs, melhorando o prognéstico da
doenca e a qualidade de vida do utente (58) (59).

Existem alguns riscos na utilizacao de terapias alternativas aos psicofarmacos para
este tipo de perturbacdes psicoldgicas. Por um lado, nalguns casos, existe mesmo a
necessidade de tratamento farmacoldgico, sendo que o recurso a outras alternativas
pode atrasar o tratamento, levando a riscos desnecessarios de avanco da doenca,

surgimento de comorbilidades ou aumento do risco de suicidio (53).

Por outro lado, ndo € de descartar o risco de interacbes medicamentosas (por
exemplo, j& amplamente descritos para o hipericado) e de reacOes adversas a estas

terapias. O aconselhamento farmacéutico €, assim, muito importante porque, sendo
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consideradas terapias “mais ligeiras”, por vezes esses riscos n&o sao valorizados

pelo doente, mas podem ser relevantes para o sucesso do tratamento (53).

6. CONCLUSAO

Ao longo desta dissertacdo constatou-se que ao longo dos ultimos anos houve uma
tendéncia do aumento do nimero de casos de ansiedade e consequentemente o
aumento do consumo de ansioliticos. Muito embora ndo se possa considerar que
exista uma epidemia no uso desta classe de medicamentos, existe sim um uso
exagerado destes medicamentos podendo ser considerado um perigo para a saude

publica.

Tal como apresentado ao longo da dissertacdo, a ansiedade € um problema de
Saude Publica que afeta cada vez mais a nossa sociedade e que pode surgir de
diversas formas e em diversas fases, afetando de forma direta ou indireta o
quotidiano. O recurso a medicacdo para alivio dos sintomas da ansiedade ndo é
uma pratica recente, ela surge desde os primérdios. Variando entre praticas naturais
ou produzidas em laboratérios, desde o0 seu surgimento até os dias de hoje as
benzodiazepinas sédo o grupo de farmacos mais utilizado. A constatacdo de que os
ansioliticos sdo um dos medicamentos mais prescritos e que existe uma tendéncia
crescente para esta pratica, levanta questdes de ordem preventiva que tem vindo a

ser estudadas e implementadas.

Sdo conhecidos os riscos associados ao uso abusivo das benzodiazepinas tais
como, a dependéncia fisiologica e psicologica. As benzodiazepinas quando
consumidas de forma abusiva podem provocar a anulagdo completa dos beneficios
sobre os sintomas de ansiedade. Este cenario devera ao maximo ser evitado pois,
tal como abordado ao longo da dissertacdo, a ansiedade € uma experiencia
considerada normal e comum ao ser humano e podera ocorrer no dia-a-dia dos
individuos e a sua auséncia total pode dificultar o desenvolvimento de reacfes de

defesa e resisténcia a mudanca.
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S&o também conhecidos os doentes considerados de maior risco de uso abusivo de
ansioliticos. A idade, o género, o estado civil, sdo variaveis com associacao
relevante ao consumo de benzodiazepinas. Podera afirmar-se que quanto maior a
faixa etaria, maior a probabilidade do consumo de ansioliticos.

Quanto a questdes geograficas, os consumidores europeus destacam-se pela
pratica do policonsumo, com grande incidéncia no uso e abuso das
benzodiazepinas. Portugal tem uma elevada prevaléncia de consumo de
benzodiazepinas, quando comparado com outros paises europeus. No entanto,
estdo a ser implementadas medidas com o objetivo de promover o tratamento mais
racional da ansiedade e outras perturbacdes psiquicas, enfatizando a importancia da

psicoterapia e a necessidade do uso adequado dos ansioliticos e hipnoticos.
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