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RESUMEN
El presente estudio se disefié para comparar en el tratamiento de la supresion
etilica la mejor respuesta clinica mediante evaluaciones cada dos horas a partir
de su ingreso y hasta 8 horas con la escala de CIWA AR, dos esquemas de
tratamiento en la supresion etilica con diazepam; bolo intravenoso de 10 mg de
diazepam cada 6 horas contra el esquema de infusién continua de 20 mg de
diazepam en el servicio de urgencias del Hospital General Dr. Enrique Cabrera

Cosio.

Encontrando en el primer esquema mejor respuesta clinica en los pacientes
con supresion etilica, evaluandose por disminucion en el puntaje de CIWA AR,
siendo ademasrequerido una menor dosis total de medicamento, repercutiendo
en un menor tiempo de estancia del paciente.
Se evaluaron a un total de 50pacientes de entre 25 y 60 afios divididos en dos
grupos en el periodo comprendido entre enero a mayo del 2014. Obteniéndose
diferencias aunque no significativas entre los promedios de estancia y mejoria,
el grupo de bolos contra el grupo de infusion, demostré mejor resultados. Lo
gue nos da herramientas para mejorar la atencién de este importante grupo de

pacientes en urgencias

Palabras clave: supresion etilica, benzodiacepina, diazepam, CIWA AR



INTRODUCCION

DEFINICION

El sindrome de abstinencia del alcohol se caracteriza por la presencia de
hiperactividad vegetativa (temblor, sudoracion, taquicardia, hipertension
arterial, nauseas, voémitos), sintomas de ansiedad, irritabilidad, inquietud,
insomnio y deseo imperioso o necesidad (“craving”) de ingerir alcohol, debido al
cese o0 la reduccién del uso prolongado de grandes cantidades de alcohol

citandose en DSM V (1,2).

El abuso del alcohol y la dependencia representa un grave problema de salud
en todo el mundo con interpolaciones sociales, interpersonales y legales. Es el
conjunto de manifestaciones fisicas, cognoscitivas y del comportamiento, que
incluyen la presencia de distintos sindromes: tolerancia, abstinencia, deseo
persistente o incapacidad de control, empleo de mucho tiempo para conseguir
alcohol o recuperarse de sus efectos, reduccion de actividades sociales,

laborales o recreativas (1).

HISTORIA

Por primera vez referido por Samuel Pearson en 1813 al mencionar el delirium
por alcoholismo como una "fiebre cerebral. El término "delirium tremens" fue
presentado el mismo afio por el médico britanico Thomas Sutton en su libro
"Tracts en el delirium tremens, de peritonitis, y en algunas otras afecciones

inflamatorias, y en la gota (3).



EPIDEMIOLOGIA

Constituye uno de los problemas de salud publica de nuestra época, afecta, sin
distincién de género, y edad, atacando a cualquier estrato social y a todas las
regiones de nuestro pais.

En México una tercera parte de la poblacion reporta haber tenido al menos un
episodio de alto consumo al mes. El 6% de la poblacién desarrollé
dependencia, lo que equivale a 4.9 millones de personas, con 3 hombres por
cada mujer, poco mas de la mitad 55%, inici6 antes de los 17 afos. Y

solamente 6.8% de los enfermos recibieron tratamiento. (4).

BASES BIOLOGICAS DEL SINDROME DE ABSTINENCIA.

El alcohol tiene un efecto sobre multiples sistemas de neurotransmisores en el
cerebro.Las teorias originales de la accién de alcohol proponian que éste se
disolvia en las membranas celulares y aumentaba la fluidez; de esta manera,
alteraba la funcion de las macromoléculas en las membranas celulares y daba
paso a la intoxicacion. Actualmente, se ha visto que el alcohol puede alterar la
estructura y funcién de las proteinas y neurotransmisores como el &acido
gamma-amino butirico (GABA), glutamato, dopamina, serotonina, adenosina,
neuropéptido y norepinefrina, receptores de cannabinoides y opioides. (5).

Cuando el alcohol ingresa al sistema nervioso central tiene un efecto inhibitorio
mediado por el GABA, debido a que las neuronas gabaérgicas estan
esparcidas en el sistema nervioso central, el alcohol potencia la inhibicion de la

actividad neuronal en multiples areas del cerebro. El efecto es similar al de las



benzodiacepinas como ansiolitico. El alcohol incrementa el efecto del receptor
GABA,; segun el concepto de adaptacion de Himmelsbach, se puede asumir
qgue con el uso cronico del alcohol se disminuiran los receptores GABA en las
superficies. Esto produce un equilibrio que, a su vez, es el origen de la

tolerancia, la dependencia y la abstinencia. (6).

El glutamato, el principal neurotransmisor excitador, es afectado por el
mediante la inhibicion de los receptores NMDA (N- metil D-Aspartato),
produciendo una up regulacion, es decir un aumento en el namero de
receptores que persiste aunque el organismo esté libre de alcohol, lo cual

puede ser el origen de las alucinaciones y convulsiones. (3,5).

Hay una reduccion del flujo sanguineo del calcio en las neuronas a través de
los receptores NMDA y otros receptores de tipo ROCC (canales de calcio
operados por receptores), mediado por el alcohol que también disminuye la
entrada de calcio a través de los receptores VOCC (canales de calcio
dependientes de voltaje). Inicialmente, el efecto directo en los canales VOCC
es pequefio, sin embargo, el alcohol también tiene un efecto indirecto en estos
canales a través de su capacidad para potenciar la neurotransmision del GABA
y la inhibicion de la neurotransmision del glutamato, lo cual reduce la actividad
eléctrica de las neuronas. La presencia continua de alcohol produce un
incremento en el numero de VOCC, lo cual, presumiblemente, representa una
adaptacion para compensar los efectos inhibitorios del alcohol. Esta up
regulationresulta de un aumento en la expresién de los genes. El incremento en

el nimero de VOCC probablemente sigue un curso similar a la up regulational



alta de los receptores NMDA, durante el desarrollo de la tolerancia y la
abstinencia. Todos los cambios adaptativos que ocurren en los receptores
VOCC, NMDA y GABA, persisten durante la abstinencia de alcohol y se
considera que contribuyen a los sintomas del sindrome; probablemente,
algunas de las caracteristicas del mismo sean causadas por un incremento

generalizado en la excitabilidad neuronal. (3, 5,6).

El Acidohomovalinico con niveles altos de plasma se ha observado en
pacientes con delirium tremens y puede desempefiar un papel en la formacion
alucinacién; ya que aumenta la dopamina y esta transmisién dopaminérgica
elevada es mayor durante la supresion. También se ha observado en la

densidad de union al receptor (D2 en el estriado dorsal y D1 en la amigdala) (5)

La importancia potencial de la amigdala y el cuerpo estriado en la fisiopatologia
de la abstinencia de alcohol también ha sido sugerida por la persistencia de
altos niveles de guanosina - monofosfato ciclico (GMPc) en estas regiones en
ratas. Las neuronas en las capas profundas del coliculo superior son también
una parte importante de la red neuronal que inicia las convulsiones por

abstinencia de etanol (5).

El neuropéptido Y podria estar implicado en el consumo de alcohol, debido a
un polimorfismo en el gen NPY (Leu 7Pro); la activacién del NPY puede actuar

como factor protector del consumo(5).



El receptor para cannabinoides (CB1) también se ha asociado con la
dependencia del alcohol, debido a que puede tener un papel en el
reforzamiento de los efectos del etanol por acciébn de proteinas G,

disminuyendo el consumo de alcohol en modelos usados con roedores (5).

Segun estudios de cardcter neurobiologicos, la via dopaminérgicameso limbica
desde el area tegmental ventral al nicleo accumbenses activada por muchas
sustancias como el alcohol, la cocaina, los opiaceos y la nicotina, que producen
dependencia y es la responsable de la dependencia a las drogas.El uso
repetido de alcohol sensibiliza el sistema y los estimulos conductuales
asociados al mismo, e inicia la secrecion de dopamina y facilita el uso adicional
del alcohol. Esta sensibilizacion también esta asociada con el cravingdel

alcohol (ansiedad de consumo) (5).

La ingestion aguda de alcohol aumenta la actividad del locus ceruleusque tiene
gue ver con el incremento en la actividad noradrenérgica. Esto también se
evidencia con la infusion de lactato que activa el sistema noradrenérgico y
produce ansiedad en pacientes con trastorno de panico y en alcohdlicos, con
signos de abstinencia como, como diaforesis, taquicardia, hipertensiéon y
temblor. La hiperexcitabilidad empeora con el tiempo, las personas
dependientes del alcohol presentan numerosos periodos de abstinencia
durante sus vidas debido al consumo-suspension, lo cual ocasiona el fenémeno
de kindling; asi, el sindrome de abstinencia aumenta en gravedad cada vez que
se presenta. El término kindlingfue introducido por Goddardet al. en 1969, para

describir un fendbmeno observado después de una estimulacién eléctrica débil



de forma repetida en algunas regiones cerebrales, donde inicialmente el
estimulo es subconvulsivo y, después de una aplicaciéon periédica y repetida, el
mismo estimulo subconvulsivo induce convulsiones motoras completas, lo que
sugiere que el cerebro ha sido sensibilizado a la estimulacién eléctrica o

guimica (6).

La fatiga, debilidad, hipertensién, confusion y la depresién pueden deberse
parcialmente al exceso de glucocorticoides, lo cual se explica por activacion en
el eje hipotdlamo-hipdfisis- adrenal (HHA), ya que un incremento en los niveles
de corticoesteroides se ha asociado con alteraciones en el estado de animo y

deterioro cognitivo(1, 5,6).

Aunque una influencia genética es aparente en el desarrollo de la dependencia
del alcohol, esto no se ha demostrado en el delirium tremens, aunque el
enfoque del gen candidato ha mostrado asociaciones positivas para ocho
polimorfismos genéticos diferentes en wuna variedad de vias de

neurotransmisores(1).

Referente al tiempo que es necesario se han observado anomalias
neuroquimicas graves en los cerebros cosechados 24 horas después de la
terminacion del consumo cronico de etanol (35 0 90 dias) o en células retiradas

durante 4 horas a partir de 24 horas de exposicion a etanol(4).

A lo largo del dia, la fluctuacion de los sintomas es tipica, con el
empeoramiento por la tarde (alteracion del ritmo circadiano) o su inversién que

explica el tiempo a veces tan corto para que se den los sintomas(5).



DIAGNOSTICO
Los criterios diagnosticos por el DSM V

G1. Una clara evidencia de la reciente cesacién o reduccion del uso de
sustancias de uso repetido y por lo general prolongado y/o el uso de altas dosis

de dicha sustancia.

G2. Los sintomas y signos compatibles con las caracteristicas conocidas de un
estado de abstinencia de la sustancia 0 sustancias en particular.
G3. No se explica por un trastorno médico no relacionado con el consumo de
sustancias y no se explica mejor por otro trastorno mental o del

comportamiento (2).

Caracteristicas que presenta el CIE 10: Sindrome de abstinencia del alcohol

Los criterios de abstinencia en general se deben cumplir.

Al menos 3 de los siguientes:

1) Temblor de la lengua, parpados o de los brazos extendidos

2) Sudoracion;

3) Nauseas, arcadas o vomitos

4) Taquicardia o hipertension

5) Hiperactividad psicomotora

6) Dolor de cabeza

7) Insomnio

8) Malestar general o debilidad

9) Alucinaciones visuales, auditivas o tactiles transitorias o ilusiones;

10) Convulsiones - generalizadas tonico-clonicas (7).



CARACTERISTICAS CLINICAS.

El sindrome de abstinencia de alcohol se compone de los sintomas y signos
gue surgen en individuos dependientes del alcohol, algunos no experimentan
sintomas al suspender el consumo de alcohol, mientras que otros tienen
manifestaciones graves; se ha visto que la proporcién de los pacientes que
desarrollan sintomas oscila entre 13 y 70%. De estos 5% presentan sintomas
severos y muchos pacientes no presentan el cuadro clinico completo. Las
manifestaciones iniciales suelen aparecer de 6-12hrs y hasta 48hrs después de
suspender la ingesta, cuando el nivel de alcohol en la sangre esta apenas por
encima de (0,5 %). Dura entre 2 a 7 dias, teniendo dos fases para su analisis
clinico; abstinencia menor que inicia a las 6 horas y alcanza su maximo a las
24-36 horas, con ligera hiperactividad autonémica. Y la abstinencia mayor,
después de 24 horas, alcanza su grado maximo a las 50horas, aunque puede
presentarse hasta el quinto dia. Es muy importante saber que no es preciso
gue suspenda completamente la bebida para hacer abstinencia. La razén de la
variabilidad es que los pacientes tienen diferentes riesgos para los sintomas de
abstinencia, estas diferencias resultan de factores como el patrén de uso de
alcohol, las variaciones genéticas y los mecanismos del sistema nervioso,

como los mecanismos neuroquimicos descritos anteriormente (6,8).

Los sintomas van desde los psicolégicos a los signos fisicos. Entre los que se
encuentran, ansiedad, depresion, alteraciones perceptivas, alucinaciones,
temblores, rigidez, hiperactividad, convulsiones, delirium tremens,
encefalopatia severa, sindrome de Wernicke-Korsakoff, alucinosis crénica del

alcohol, demencia, coma e incluso la muerte (6,8).



COMPLICACIONES

Muchos individuos dependientes del alcohol intentan dejar el abuso del alcohol,
pero la angustia asociada con estos sindromes proporciona motivacién para
recaer en el abuso de alcohol. A medida que se repite el ciclo vicioso de
consumo de riesgo Yy la desintoxicacién sin éxito, la intensidad de abstinencia
aumenta llegando a dar las principales complicaciones como son las crisis

convulsivas y el delirium tremens(2).

CRISIS CONVULSIVAS

Las convulsiones suelen ser tonico-clénicas generalizadas y aparecen en los
casos MAs severos y en pacientes con episodios previos, se asocian con
aumento de 4 veces en la tasa de mortalidad. Aparecen 6- 48 horas después
de suspender la ingesta, son de presentacion subita, sin previo aviso
usualmente, experimenta so6lo una convulsion generalizada que involucra
movimientos de las extremidades y pérdida de conciencia. Si ocurre una
segunda convulsion, generalmente se inicia a las 6 horas de la primera.
Pueden ser multiples en las primeras horas (13- 24 %) y rara vez hacen (<5%)
el avance al estado de mal epiléptico. Un 30 % progresan a delirium tremens.
Factores de riesgo para su desarrollo son, supresion de otras
drogas(anfetaminas, estimulantes, fenotiacinas), exacerbacion de epilepsia,
alteraciones metabdlicas (hipoglucemia, electrolitos), infecciones (meningitis,

encefalitis, absceso cerebral), traumatismo, accidente cerebrovascular, falta de
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cumplimiento del tratamiento anticonvulsivante. Las convulsiones parciales se
deben tomar como de origen no alcohdlico (tumor, infeccion etc.). Con la
deteccion y el tratamiento adecuado, incluyendo el uso de benzodiacepinas, la

mortalidad debe estar en el intervalo de 1% o menos (8).

DELIRIUM TREMENS

El delirium, de acuerdo con la CIE-10, se define como estado de abstinencia de
alcohol (F10.3) complicado por el delirio (FO5.), también pueden aparecer
convulsiones. Suele desarrollarse en individuos con una historia de largo plazo
de consumo excesivo de alcohol, se desarrolla en el 5-20% de los pacientes
tratados con sindrome de abstinencia del alcohol, con tasas que varian de
estudio a estudio del 1,25 al 33%, representa la complicacion mas grave del
sindrome de abstinencia de alcohol, aumenta significativamente la morbilidad y
la mortalidad de los pacientes graves sin una tratamiento adecuado. La
mortalidad en los proximos 8 afios después de un episodio puede variar desde
5% a 15 % o incluso 30 %. Suele desarrollarse dentro de 24 a 72 horas.
Clinicamente se manifiesta en dos niveles: vegetativo, que comprende la
taquicardia, fluctuaciones de la presiéon arterial, aumento de la temperatura
corporal, sudoracion, midriasis, hiperhidrosis, nauseas, vémitos y diarrea y
sintomas del SNC adjuntos, que comprenden temblor, ataxia, disartria, disfagia,
agnosia, afasia, mioclonias y paroxismos epilépticos (convulsiones ténico-
clénicas generalizadas). Sintomas delirantes generales como la obnubilacién

de la conciencia. La amnesia total o parcial de la experiencia del delirio la cual

11



es traumatizante para el paciente y puede dar lugar a trastornos mentales a

largo plazo que interfieren con la recuperacion completa (2, 7,8)

Otras complicaciones que pueden llegar a sufrir los pacientes con alcoholismo
son; neumonia por procesos infecciosos 0 por bronco aspiracién del vomito,
alteraciones hidroelectroliticas (hipopotasemia, hipomagnesemia), hemorragia

digestiva alta, hepatopatias, trombocitopenia, arritmias, sepsis.

Al cursar con agitaciéon psicomotora puede sufrir fracturas, traumatismo craneo-

encefalico, hemorragia cerebral (1).

CLASIFICACION

Se han disefiado varias escalas clinicas para valorar laseveridad del sindrome
de abstinenciaalcohdlica. Entre las que destacan:Cuestionario de la gravedad
de la Dependencia del Alcohol (SADQ) de Stockwell etal.,, 1983,
Escalatotalevaluacion de la gravedadpor Grosset al1973, Clinicawindsor.
Escala de evaluaciéon dela abstinencia de alcohol de Metcalfeet al 1995, Una
breve escala de abstinencia de  alcohol(SAWS) propiedades

psicométricasMichaelGossopet al 2009 (9).

La escala ClinicallnstituteWithdrawalAssessmentfor Alcohol Scale (CIWA Shaw
y colaboradores 1981),modificada en 1989
(TheRevisedClinicallnstituteWithdrawalAssessmentfor Alcohol Scale (CIWA-Ar)
ha demostrado ser eficaz para determinar qué pacientes requieren tratamiento

farmacologico activo, evalla la gravedad del sindrome de abstinencia al
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alcohol, conviene repetir su aplicacion cada hora, tras la retirada del alcohol, ya

gue la abstinencia puede agravarse progresivamente (10).

Este instrumentode medicién clasifica los grados de severidad delsindrome en
una escala de puntos y establece un plan detratamiento con base en la

puntuacion total obtenida.

Se considera abstinencia leve cuando la puntuacién es de 8, moderada si esta
entre 8 y 15 y severa si es superior a 15. Se sugiere iniciar tratamiento cuando
la puntuacion es mayor de 8. La puntuacion total es la suma simple de cada

item, siendo la puntuacion maxima = 67 (1, 10,11).

e SAA leve: consiste en ansiedad, irritabilidad, dificultad para dormir y

disminucién del apetito.

e SAA moderado: se define con menor claridad pero presenta algunas

caracteristicas del sindrome de abstinencia moderado y severo.

e SAA severo: se caracteriza por temblor obvio de manos y brazos,
sudoracién, elevacién del pulso (>100/min) y de la presion arterial
(>140/90 mm Hg), nausea (algunas veces vomito) e hipersensibilidad al

ruidoyalaluz (1, 10,11).
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Existe en nuestro pais el antecedente de una evaluacion realizada en los
hospitales de la Secretaria de Salud del Distrito Federal, la escala CIWA-Ar en
castellano, es un instrumento de medicion confiable y con validez para
determinar la severidad delsindrome de abstinencia de alcohol en poblacién

mexicana.

Esta escala, validada en inglés, que es su idioma original, se ha estudiado y
utiizado por muchos grupos en diferentes centros clinicos (hospitales y
clinicasde desintoxicacion) en pacientes sin complicaciones;debido a la
facilidad de su uso se ha utlizado en otros grupos de pacientes no

representados en el estudio de validacion inicial.

Sin embargo, esto plantea algunos problemas para utilizar adecuadamente la
escala CIWA-Arporque los pacientes deben tener un historial de diasde
consumo de alcohol y ser capaces de comunicarse. Un estudio reciente
inform6é que 48% de sus pacientes no cumplia estos dos criterios, como
resultado un altoporcentaje de pacientes recibieron tratamiento innecesario.
Otro problema es que estad escrita en inglés, por eso se recomienda la
utilizacién de instrumentos con propiedades psicométricas reconocidas y que
hayan sido adaptados y validados en el idioma de la poblacion a estudiar.

El aprendizaje y capacitacién en su utilizacion por parte de personal sanitario
calificado no es un proceso complejo.El hecho de que su ventaja resida en la
posibilidad de dirigirel tratamiento segun la gravedad de los sintomas obligaa
utilizar la escala CIWA-Ar varias veces al dia, inclusocada hora en pacientes

con abstinencia moderada-severa (12).
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LABORATORIO

Una vez clasificada la severidad de la patologia e ingresado el paciente se le
solicitan algunos estudios de laboratorio. Entre los principales se encuentran
aquellos que se han encontrado estar asociados con los sintomas de
abstinencia de alcohol y muestran un potencial de complicaciones de riesgo de
delirio, como bajos niveles de potasio sérico, enzimas hepéticas
elevadas;alaninaaminotransferasa (ALT), aspartatoaminotransferasa
(AST),gamma-glutamiltransferasa (GGT), la transferrina deficiente en
carbohidratos (CDT) y volumen corpuscular medio (VCM). Los niveles elevados
de todos estos fueron factores de riesgo para convulsiones relacionadas con el

alcohol, el CDT es el mejor marcador individual (13,14).

TRATAMIENTO

El manejo ideal debe ser capaz de aliviar los sintomas de abstinencia y
prevenir la progresion a convulsiones o delirium tremens. Ninguno de los
medicamentos hasta el momento utilizados cumple los criterios para ser

considerado ideal(15).

Las benzodiacepinas son un grupo de componentes quimicos sintetizados en
1880, que mostraron su efecto tranquilizante en 1950. Estos farmacos y el
alcohol comparten varios mecanismos de accion, lo cual explica el alivio de los
sintomas de abstinencia. Consideradas como de primera linea en el manejo de

la abstinencia, actdan al suprimir el predominio de glutamato mediante la
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mejora de la transmisiéon GABA y sus mediadores, sustituyendo los efectos
depresores del alcohol sobre el SNC, inhibiendo la transmisién noradrenérgica,
y activa el eje hipotalamo-hipdfisis suprarrenal e interviene en el fenémeno
kindling. Por esto son capaces de disminuir y controlar los sintomas y signos
de la abstinencia, prevenir las crisis epilépticas y evitar la progresion a delirium
tremens. También pueden alterar la funcion cognitiva y el sistema motor, e
interacttan con el alcohol y las drogas de abuso, especialmente, en individuos

con farmacodependencia multiple.

Son utiles en el manejo agudo del sindrome de abstinencia, pero a largo plazo,
su uso se discute debido a su potencial adictivo. Las benzodiacepinas deben

administrarse por horario. (8,15)

Las mejor estudiadas son el diazepam, el clordiazepéxido y el lorazepam; estos
farmacos son de relativamente larga accién y, ademas, pueden ayudar a un
suave curso del tratamiento sin sintomas de rebote, que ocurren durante la

abstinencia y deben suspenderse gradualmente.

Dosis de diazepam, ponderal 0,5-0,75mg/kg/dia, la dosis es supramaxima en

el delirium tremens o estado de abstinencia, en comparacién con su uso comun

en indicaciones ansioliticos u otros (60-90 mg de diazepam al dia) (16)
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Existen tres esquemas (16).

El primero es el enfoque tradicional o programa fijo descrito por ShawGK en su
trabajo de Desintoxicacion:el uso delas benzodiacepinasdel1995, la mayoria de
los trabajos emplean esta pauta, en la que las benzodiacepinas se administran
con un intervalo posologico fijo durante 4-7 dias: administrar 10-20 mg de
diazepam, segun la respuesta clinica, cada 6 horas durante 48 horas via oral,
con dosis adicionales de 10-20 mg cada 1-2 horas en funcién de los sintomas,
pposteriormente la dosis se reduce un 25% diario segun el control de los
sintomas hasta la resolucion completa. Los pacientes deben vigilarse y recibir
medicacion adicional cuando lo requiera la situacion clinica. Su principal
inconveniente es el riesgo de sedacion excesiva y la prolongacién consiguiente

de la estancia.

En el segundo programa con dosis de carga: descrito por Sellers et al en su
trabajo; el diazepam en carga:tratamientosimplificado deabstinencia de alcohol
en 1983, consiste en la administracion de dosis altas de benzodiacepinas al
inicio de la abstinencia a intervalos frecuentes. La medicacion se da cada seis
horas por dos a tres dias de acuerdo con la gravedad de los sintomas (medida
con la escala CIWA-Ar); hasta que se controlen los sintomas o aparezca
sedacién excesiva. Disefiado para su utilizaciéon con benzodiacepinas de vida
media larga, se basa en la idea de que su accion prolongada permite un efecto
de disminucion progresiva del efecto con el paso del tiempo. Este régimen
acorta el periodo de tratamiento comparado con el programa fijo, y ha
demostrado su eficacia en el tratamiento del delirium tremens con un esquema

modificado con diazepam en dosis de 5 mg iv (2,5 mg/min), seguido de otras 2

17



dosis de 5 mg iv cada 5 minutos. Si no se controla adecuadamente la agitacion,
usar 10 mg iv cada 5-10 minutos en las siguientes 2 dosis y si precisa, 20 mg
cada 5-10 min en las siguientes, hasta que el paciente se encuentre “tranquilo
pero despierto”. Las dosis en esta fase deben administrarse con personal

facultativo presente (16).

Y en tercer lugar el programa basado en los sintomas: descrito por Saitz et al
en 1994 con clordiacepoxido y por Daeppenet, al estudiarlo en su trabajo
Benzodiacepinaparala abstinencia del alcohol por sintoma-desencadenante
vsdosisde horariofijo: un ensayo aleatorizadode tratamiento del 2002. Se
administran benzodiacepinas siguiendo un esquema de tratamiento segun la
puntuacion obtenida en la escala de sintomas CIWA-Ar, de forma horaria
mientras sea >8. Administrar 10 mg de diazepam cada hora via oral mientras el
CIWA-Ar sea > 10. Aplicar evaluacioncada hora después de cada dosis, y si no
precisa medicacion por tener una puntuacion < 10, aplicarla de nuevo cuando
reaparezcan los sintomas o en su defecto cada 6 horas, reanudando la misma
pauta hasta la resolucion del cuadro. Esta pauta fue superior al programa fijo
en cuanto a que disminuyo tanto la dosis total utilizada de farmaco como la
duracion y el coste del tratamiento. Sin embargo no existieron diferencias entre
los dos regimenes en términos de morbilidad, complicaciones o mortalidad. Los
autores recomiendan su uso en los casos en que exista personal de enfermeria

entrenado en la utilizacién de la escala CIWA-Ar (16).

Si bien parece claro que las benzodiacepinas son superiores a placebo en el

tratamiento de la abstinencia alcohdlica, la metodologia de muchos de estos
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ensayos clinicos ha sido criticada, debido a que no se controlan los abandonos
y retiradas, el tamafio muestral es pequefio, no se especifican los criterios de
inclusién y exclusién, no se tienen en cuenta los efectos secundarios y en
ocasiones no se especifican los objetivos finales de tratamiento. No existen
datos concluyentes respecto a la superioridad de un tipo de benzodiacepina
sobre otro. No obstante, se ha apreciado una disminucién en el riesgo de
presentar crisis epilépticas en los pacientes tratados con benzodiacepinas de

larga duracion de accién, como diazepam o clordiacepéxido. (17).

A continuacién se hace mencion de algunos resultados en los estudios de uso
de benzodiacepinas y supresion etilica. De los que destaca las revisiones
realizadas en Cochrane de Amatto et al del 2010 y 2011 con estudios
realizados de enero de 1966 hasta 2009 para evaluar la eficacia y seguridad de
las benzodiacepinas en el tratamiento de la abstinencia de alcohol. Mediante
busquedas paralelas en los sitios web de evaluacion de tecnologias sanitarias y
organismos afines, y sus bases de datos revisa 64 estudios, con un total de
4309 participantes, de estos 26 hechos en Europa, 32 en Norte América, 3 en

Asia, 2 en Sudéafrica y 1 en Australia. Con los siguientes resultados:

Los estudios concluyen la superioridad de las benzodiacepinas respecto a

placebo en aminorar los sintomas de abstinencia (odds ratio 3,28, IC 95% 1,3-

8,2)(18,22).

19



Comparacion de diferentes benzodiacepinas entre si, los resultados nunca
alcanzaron significacion estadistica, pero clordiazepoxido se desempefid

mejor(19).

En la comparacion de horario fijo versus tratamientos sintomaticos, los
resultados de un solo estudio, con 159 participantes favorecer a los regimenes

por sintomas de las puntuaciones CIWA -Ar (20).

Otra comparacion encontrada es de la perfusion intravenosa continua,versus el
tratamiento clasico en bolos (oral o intravenoso), no existe evidencia de que
esta pauta sea superior a la clasica en términos de efectividad clinica, ni de

coste (20).

Referente al uso de benzodiacepinas de vida corta (alprazolam, lorazepam)
frente a las de vida media. Se sefiala que los pacientes tratados con
benzodiacepinas de vida media larga presentaron un mejor control de
sintomas, con menos altibajos en su evolucion. Por lo que se recomienda el
empleo de las benzodiacepinas de vida media larga como primera opcién en el

tratamiento de la abstinencia alcohdlica, también en el delirium tremens (21).

Se ha sugerido por otra parte que el uso de benzodiacepinas de inicio rapido
como diazepam, alprazolam y lorazepam, puede significar un mayor riesgo de
adiccion, comparado con aquellas de accion mas lenta como clordiacepoxido.
Los estudios que sostienen esta idea no han sido disefiados especificamente

en pacientes con abstinencia alcohdlica, y en todo caso esas conclusiones
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podrian tener repercusion mas bien en pacientes en tratamiento ambulatorio

(22).

Sobre su medio de aplicacion, el inicio de accion de todas las benzodiacepinas
inyectada intravenosa es rapido, que va desde 15 segundos a unos pocos
minutos. El pico maximo de benzodiacepinas IV es de 5 a 15 minutos. La
inyeccion intramuscular de clordiazepéxido y diazepam se asocia con
absorcion errética, lo que puede conducir a la dificultad en el control rapido de

los sintomas (23).

Referente a la adiccién el riesgo potencial de abuso y la adiccién en especial
con el uso de benzodiacepinas de inicio rapido de accién como diazepam,
alprazolam y lorazepam, es mayor que con aquellas con inicio de acciébn mas

lento como clordiacepoxido (24).

Comparacion de benzodiacepinas versus otro farmaco, los resultados nunca
alcanzaron significacion estadistica. Los ensayos de benzodiacepinas con otros
farmacos (B-blogueantes, bromocriptina, carbamazepina, clorpromazina,
clonidina, doxepina, etanol, hidroxizina, paraldehido, propanolol y tiamina), no
mostraron evidencia de la superioridad general de cualquier agente alternativo
sobre las benzodiacepinas en estos ensayos pequefios. Concluyendo que las
benzodiacepinas son mas eficaces que el uso de los neurolépticos en la

reduccion de la mortalidad y duracion de los efectos de la supresidnetilica(24).
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En la comparacion de las benzodiacepinas con placebo; las benzodiacepinas
se desempefiaron mejor para las convulsiones, segun un meta analisis de
Cochrane en 2005. Esta revision sistematica incluye datos de 57estudios
clinicos con mas de 4.000 pacientes con el sindrome de abstinencia de alcohol.
Sin embargo, la evidencia disponible no sugiere categéricamente que las

benzodiacepinas sean claramente superiores placebo (25).

En la comparacion de las benzodiacepinas con otras drogas, de 19 estudios
considerados hay una tendencia a favor de las benzodiacepinas para controlar
las convulsiones y delirio.Encontrando una disminucion significativa del riesgo
de sufrir crisis epilépticas (reduccion de riesgo de 7,7 crisis/100 pacientes
tratados; p=0,003) y un meta andlisis de Mayo-Smith del afio 2004 concluyé
gque el empleo de farmacos sedantes-hipnéticos era superior a los

neurolépticos en la reduccion de mortalidad en el tratamiento del delirium (25).

Las complicaciones potenciales de la terapia de benzodiacepina requieren una
mayor vigilancia de los médicos involucrados, por infra o sobrevaloracion de la
dosis total que resulta en la sedacidn excesiva o, en sentido opuesto, la pérdida
de control de los sintomas de abstinencia. Por riesgo de somnolencia,
depresion respiratoria o paro cardiaco y hasta la muerte, el paciente debe ser

manejado en la UCI (26).
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MATERIAL Y METODOS

Serealizd un estudio observacional- comparativo-prospectivo y longitudinal;
Incluyendo a pacientes que cumplan con la definiciéon de supresion etilica de la
guia de practica clinica Manejo del sindrome de abstinencia alcohdlica en el

adulto en el primer nivel de atencion, México: Secretaria de Salud; 2008.

A su vez se eliminaron pacientes que hayan ingerido alguna otra sustancia
ademas del alcohol, que hayan recibido cualquier tratamiento 24hrs antes de
Su ingreso a esta unidad, que a su ingreso o en cualquier fase cumplan criterios
para delirium tremens por supresion etilica, y que por cualquier motivo no se

les pueda realizar la escala de clasificacion CIWA-AR.

Se eliminaron los pacientes que su estancia en el servicio de urgencias sea
menor a 6hrs, que se les haya aplicado un régimen de tratamiento con
diazepam distinto a los recomendados en este trabajo yque durante su estancia

no estuviera de manera fisica el medicamento diazepam.

Al ingresar un paciente al servicio de urgencias con diagnostico de supresion
etilica, se coloc6 en uno de los grupos. Grupo A, aquellos tratados con bolos de
10mg iv cada 4hrs o0 en el grupo B que fueron tratados con diazepam en
infusién continua con dosis fija de 20mg de diazepam. La seleccién del grupo
fue al azar, uno y uno, realizandose clasificacion de CIWA AR al ingreso, y

posteriormente cada 2 horas hasta cumplir 12 horas.
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Para efectos estadisticos también se dividieron los pacientes por sexo, para
conocer la incidencia por género.Se formaron grupos de edad, para conocer en

gue rangos se presenta mayor incidencia

Se elabor6 una base de datos en Microsoft en Excel, para presentar los
resultados por medio de figuras y cuadros. Realizandose en conjunto con dicho
material, el analisis estadistico de tipo descriptivo: porcentajes, medias,
promedios, realizando presentacién a través de cuadros y tablas. Y el estudio
analitico: a través de la prueba de la suma de rangos con signo de Wilcoxon.

El estudio es una investigacion sin riesgo desde el punto de vista bioético.
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RESULTADOS

Pacientes ingresados con supresion etilica

56-60
51-55
45-50
41-45
35-40

31-35

25-30

Grafica 1. En esta grafica se muestran los rangos de edades de los pacientes,

divididos en grupos de 5 afios. Siendo el grupo mayor el de 41 a 45 afos.

Genero NUumero de pacientes ingresados con supresidnetilica
Femenino 0
Masculino 50

Tabla 1. Genero de los pacientes, que presentaron supresion etilica.

Presentandose, todos los pacientes de género masculino.
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TABLA 2. EVALUACION DE CIWA-AR : ESQUEMA POR BOLOS

NUMERO DE PACIENTES AFECTADOS

CIWA-AR 2 HORAS |4 HORAS |6 HORAS |8 HORAS | 12 HORAS
5 6 11 15 24 25
MODERADO 17 19 14 10

SEVERO 3 0 0 0

Tabla 2. Pacientes tratados con esquema por bolos de diazepam y la respuesta
presentada cada dos horas evaluados por la escala CIWA —-AR. En la cual se
observa una disminucion progresiva de los sintomas, alcanzando todos los

pacientes a las 12 horas el grado leve.
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EVALUACION DE CIWA-AR : ESQUEMA POR BOLOS
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Grafica 2. Representacion grafica de la evolucién de los pacientes tratados por

esquema de bolos, remitiendo el total de los pacientes con grado severo y

moderado, observando una mejoria directamente proporcional

tratamiento.

al tiempo de
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TABLA 3. EVALUACION DE CIWA-AR : ESQUEMA POR INFUSION

NUMERO DE PACIENTES AFECTADOS

CIWA-AR  JINIGIO! 2 HORAS |4 HORAS |6 HORAS |8 HORAS | 12 HORAS

LEVE 6 6 11 12 16
MODERADO 16 19 14 13 9
SEVERO 3 0 0 0 0

Tabla 3. Pacientes tratados con el esquema por infusién de diazepam y la
respuesta presentada cada dos horas evaluados por la escala CIWA —-AR. Se
observa que aunque hay una disminucion en el grado de severidad, esta fue

mas lenta, y no todos los pacientes a las 12hrs alcanzan un grado leve.
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Grafica 3. Representacion grafica de la evolucion de los pacientes tratados por

esquema por infusion, aunque se observa una mejoria de los pacientes, esta

no se alcanza en el total de los pacientes, aun después de 12 horas.
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COMPARACION DE ESQUEMAS DE TRATAMIENTO
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GRAFICA 4. En este grafico se muestra, la comparacién entre los dos
esquemas estudiados, observando la evolucion cada 2 horas de los pacientes,
encontrando que el tratamiento con bolos desde las 8 horas muestra casi un
total de recuperacion, en cambio el esquema por infusion necesito mas de 12

horas para alcanzar los mismos resultados.
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Comparacion de los esquemas de tratamiento
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Grafica 5. Se muestra el comportamiento de la respuesta de los pacientes de
manera simultanea, demostrando una discreta eficiencia en el uso del esquema

en bolos sobre el uso del diazepam en infusién.

En el andlisis inferencial se aplicé el andlisis de pruebas no paramétricas a
través de la prueba de suma de rangos con signo de Wilcoxon, mostrando que
la prueba de hipdtesis es igual a 0, con una significancia de 0.116, lo cual no es

estadisticamente significativo.
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DISCUSION
De acuerdo a los resultados obtenidos en estudio realizado a los pacientes del
servicio de Urgencias del Hospital Dr. Enrique Cabrera Cosio, que presentaron
sindrome de supresion etilica en el periodo comprendido de enero a mayo del
2014, Se integro un grupo total de 50 pacientes con rangos de edad de los 25 a
los 60 afos,los cuales fueron censados e integrados en esta prueba, se obtiene
dos grupos que permitieron un analisis estadistico mas fidedigno. Ya que
conforman grupos de mayor relevancia estadistica segun con las
recomendaciones de metodologia de investigacion de Hernandez Samperi R,

et al 2008.

En la mayoria de los estudios reportados que se han realizado en México,
referentea la frecuencia reportada porgénero,se comenta una relacion de 3
hombres por 1 mujer, en este trabajo se encontré que la poblacion que acudié
para recibir atencién fue del 100% de pacientes de género masculino,

conservando la tendencia reportada.

Se comenta que la edad de inicio de consumo de alcohol puede ser desde la
infancia, con un 55% de inicio a los 17 afios, reportdndose que un paciente
alcohdlico promedio debe ingerir 10 afios de manera continua alcohol, para que
alcance un punto en el cual al cesar su consumo presente signos y sintomas
de supresion etilica, por esta razon los pacientes mas jovenes que

encontramos al realizar este estudio oscilan desde los 25 afos.
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En las multiples revisiones en las que se comparan los tratamientos, se reporta
gue las benzodiacepinas se desempefian como tratamiento de eleccién para
prevenir las crisis convulsivas, en ninguno de los pacientes estudiadosse
presentd evento de crisis convulsivas, incluso a pesar de que haya ingresado

en un grado severo de supresion etilica.

Los estudios de comparacion de diferentes benzodiacepinas entre si no han
alcanzado significancia estadistica, pero se ha encontrado que clordiazepoxido
se desempefid mejor, en este hospital no se cuenta con este medicamento,
por esa razon se trabajo con diazepam, a futuro seria interesante realizar
estudios entre estos dos medicamentos, para apoyar el ingreso de otras

opciones de tratamiento.

No se afiadio otro tratamiento ademas del diazepam, para evitar sesgos en la
comparaciéon de los efectos sobre la forma de administracion de

benzodiacepinas.

En la comparaciéon de los efectos de los esquemas de horario fijo versus
tratamientosintomaticos la revision de Cochrane de Amatto et al del 2010 y
2011 con estudios realizados de enero de 1966 hasta 2009, ha mostrado que la
comparacion entre los siguientes esquemas;el de enfoque tradicional o
programa fijo descrito por ShawGK, el programa con dosis de carga: descrito
por Sellers et al y el programa basado en los sintomas: descrito por Saitz et al

en 1994, se ha encontrado una mejoria en el esquema basado en sintomas
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con dosis en bolo en cuanto a que disminuyo tanto la dosis total utilizada de

farmaco,asi como la duracion y el coste del tratamiento.

No existieron diferencias entre los regimenes en términos de morbilidad,
complicaciones o mortalidad. Para la aplicacion de esta terapéutica los autores
recomiendan su uso en los casos en que exista personal entrenado en la
utilizacion de la escala CIWA-Ar y que sea suficiente para estar reevaluando
periddicamente cada hora a los pacientes, lo que a veces no es posible por el

volumen de pacientes por médico.

El esquema usado en este proyecto a una dosis fija con un tiempo cada dos
horas, da la oportunidad al personal médico de seguir un adecuado control
disminuyendo los efectos secundarios por sedacion excesiva o por aplicar una

dosis sub optima.
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CONCLUSION

Se encontré que en el grupo de bolos, los pacientes desde las 8 horas
presentan una mejoria significativa. A las 12 horas el 100% de los tratados se
encuentran en un grado leve. En cambio en el grupo por infusion, a las 12
horas no se alcanz6é en el total la mejoria, los pacientes ameritan mayor
estancia hospitalaria, mayor dosis de medicamento, lo que puede acarrear
complicaciones como una mayor incidencia de procesos infecciosos
intrahospitalarios y desde el punto de vista econdmico mayor tiempo de

ocupacion de las camas del hospital y gasto en mas medicamento.

Los resultados obtenidos al realizar el estudio inferencial establecen que no
hay una diferencia significativa entre los dos grupos estudiados, situacion que
puede ser debido a que la muestra estudiada haya sido pequefia, por lo cual en
un futuro se espera poder realizar la misma comparacién en un grupo mas
amplio, lo cual probablemente arroje que si existen las diferencias que
establece la literatura en la evolucion de los pacientes y el tratamiento

establecido.
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Nauseas y vomitos Alteraciones tactiles

0:Sin nauseas ni vomitos 0:Ninguna
1:Nauseas leves sin vomitos 1: Muy leve sensacion (punzante, ardiente, cosquilleo,...)
2 2:1dem suave
3 3:Idem moderado
4:Nauseas intermitentes con esfuerzos secos 4:Alucinaciones moderadas
5 5:Alucinaciones severas
6 6:Alucinaciones extremas
7:Nauseas constantes y vomitos 7:Alucinaciones continuas

Temblor Alteraciones auditivas
0:Sin temblor 0:Ninguna
1:No visible, puede sentirse en los dedos 1:Muy leves sonidos secos o capaces de asustar
2 2:Idem leves
3 3:1dem moderados
4:Moderado con los brazos extendidos 4:Alucinaciones moderadas
o 5:Alucinaciones severas
6 6:Alucinaciones extremas
7:Severo, incluso con los brazos no extendidos 7 :Alucinaciones continuas

Sudor Alteraciones visuales

0:No visible 0:Ninguna
1:Palmas humedas 1:Muy leves
2 2:Leves
3 3:Moderadas
4:Sudor en la frente 4:Alucinaciones moderadas
5 5:Alucinaciones severas
6 6:Alucinaciones extremas
7:Empapado 7:Alucinaciones continuas

Ansiedad Cefalea
0:No ansioso 0:No presente
1:Ligeramente 1:Muy leve
2 2:Leve
3 3:Moderada
4:Moderado 4:Moderadamente severa
5 5:Severa
6 6:Muy severa
7:Ataque aqudo de panico 7:Extremadamente severa

Agitacion Orientacién y funciones superiores

:Actividad normal

:Algo hiperactivo
0:Orientado y puede sumar

1:No puede sumar, indeciso en la fecha
2:Desorientado temporalmente (<2 dias calendario)
3:Mayor desorientacion temporal (>2 dias)

0

bt

2

3

4:Moderadamente inquieto
5

6 4:Desorientacion espacial y/o en persona
7

:Cambio continuo de postura
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