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Introducao

Em 1960 os Benzodiazepinicos (BZD) chegaram ao mercado mundial, como substitutos
dos Barbituricos, sendo que ambos fazem parte da classe farmacologica dos hipnoticos e
ansioliticos. Eles sdo de grande utilizacdo na pratica clinica nas mais diferentes faixas
etarias. O seu uso frequente é devido as suas propriedades farmacoldgicas ansioliticas,
sedativas, amnesticas e anticonvulsivantes, dentre outras.

O Brasil é considerado um dos paises que mais consomem 0s BZD e seu uso pode ser
considerado seguro, exceto se associado ao alcool ou a outras drogas depressoras, embora
possa provocar tolerancia e dependéncia quimica.

Com o objetivo de disponibilizar uma breve revisao bibliografica da farmacologia
clinica e entender quando e como fazer uma prescric¢ao racional do farmaco.

Mecanismo de Acao:

Os BZD interagem com receptores especificos no sistema nervoso central,
particularmente no cortex cerebral. A ligacdo com os receptores BZD aumenta os efeitos
Inibidores de varios neurotransmissores, dos quais o GABA. Ocasionando assim a
hiperpolarizacao dos neuronios e a reducao da excitabilidade. Por i1sso, ndao pode ser
associado ao alcool e outras drogas depressoras, pois estas podem potencializar a
Hiperpolarizacao podendo resultar em parada cardiorrespiratoria.

Os BZD ligam-se seletivamente as subunidades alfa e presume-se que facilitem a acao do
neurotransmissor inibitério GABA nas subunidades alfa.

Figura 1 — Representacao esquematica do receptor do GABA,
formando um canal de ion cloro

Fonte: Miller, Ronald D. Bases da Anestesia, Editora Elsevier, 62 edicao, Rio de Janeiro, 2012

Indicacao

Tém propriedades sedativo-hipnoticas, atuando na reducdo da laténcia para o sono, no
aumento do tempo total de sono e na reducao de despertares. Os benzodiazepinicos sao
prescritos para diversos transtornos psiquiatricos, dentre eles os mais comuns sao:

v’ Ansiedade generalizada

v'Fobia social

v’ Transtorno de panico
v’ Transtorno de sono

Podem ainda atuar como coadjuvantes no tratamento de transtornos de humor e
transtornos psicoticos, e tambem na desintoxicacdo de algumas drogas, como o alcool,
bem como em casos de epilepsia e como relaxante muscular, inclusive para o tétano.
Além de ser um dos farmacos gue compOem a anestesia..
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Caracteristicas Fisico-Quimicas

A estrutura quimica dos BZD apresenta um anel benzoico e um anel diazepinico que
contém 7 atomos.

Figura 2 — Estrutura quimica dos BZD mais comuns e de seu antagonista FLUMAZENIL.

Flumazenil
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Fonte: Miller, Ronald D. Bases da Anestesia, Editora Elsevier, 62 edicao, Rio de Janeiro, 2012

Interacoes Medicamentosas

A cimetidina se liga ao citocromo P-450 e reduz o metabolismo do diazepam. A
eritromicina inibe o metabolismo do midazolam e causa prolongamento e intensificacao
do seu efeito. A heparina desloca o diazepam dos seus sitios de ligacao as proteinas
plasmaticas e aumenta a concentracdo de droga livre. A combinacao de opidide e
diazepam reduzem de forma marcante a pressao arterial e a resisténcia vascular
periféerica. O etanol, os barbituricos, e outros depressores do sistema nervoso central
potencializam os efeitos sedativos dos BZD. Os BZD reduzem a CAM (Concentracao
Alveolar Minima) dos anéstesico inalatorios em ate 30%.

Efeitos Colaterais

v" Sonoléncia excessiva diurna (“ressaca”

v" Piora da coordenac¢do motora fina

v'Piora da memoéria (amnésia anterograda)

v'Tontura, zumbidos

v'Quedas e fraturas

v'Reacdo Paradoxal: Consiste de excitacdo, agressividade e desinibi¢cdo, ocorre mais

v freglientemente em criancas, idosos e em deficientes mentais

v’ “Anestesia emocional” — indiferenca afetiva a eventos da vida

v" Idosos: maior risco de interacdo medicamentosa, piora dos desempenho psicomotor e
v'cognitivo (reversivel), guedas e risco de acidentes no transito

v'Risco de Dependéncia 50% dos que usaram por mais de um ano chegaram a usar por 5
a 10 anos
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