O Te interesa

Tratamientos de
indicacion farmacéutica
en afecciones del sueno

El suefio es un periodo de descanso que se alterna con la vigilia.

Si el sueno no es reparador o no se duerme lo suficiente, el
metabolismo y algunos sistemas del cuerpo (como el circulatorio,

el respiratorio o el inmunitario) pueden verse afectados. Ademas,

la calidad del sueno influye en el aprendizaje, en el pensamientoy en
la memoria, en concreto en la formacién de recuerdos a largo plazo.

Maria José Alonso Osorio Bajo el téermino insomnio se engloban distintas alteraciones del suefo que son
o o motivo frecuente de consulta en las oficinas de farmacia, y que comprenden
Farmacéutica comunitaria principalmente y de forma mas habitual:
y especialistaen Farmacia . | 4 dificultad para conciliar el suefio.

Galénica e Industrial . La dificultad para mantener el suefio (mas de 3 despertares nocturnos con

dificultad para volverse a dormir y descansar).

- Despertar precoz(despertar al cabo de pocas horas de suefio sin poder vol-
ver a conciliarlo con un tiempo total de suefio inferior a5 horas).

« Sueno no reparador(horas de suefio normales pero que no proporcionan des-
canso).

Con motivo del Dia Mundial del Suefio, en abril de 2022, el gabinete de pren-
sa de la Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN) emitio un comunicado en el
que informaba de que hasta el 35 % de la poblacion adulta padece insomnio
agudo y hasta un 15 % insomnio cronico. En cuanto a la poblacion infantil, el
25 % de los nifos no tiene un sueno de calidad. Asimismo, ponia de manifies-
to que la Sociedad Mundial del Suefo estima que los problemas del suefio ame-
nazan la salud y la calidad de vida de hasta el 45 % de la poblacion mundial'.

Como se ha mencionado, los problemas del suefo son motivo frecuente de
consulta enlafarmacia comunitaria, pero, como es habitual ante toda consul-
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tendencias

«Hasta el 35 % de la poblacion adulta padece
insomnio agudo y hasta un 15 % insomnio cronico»

ta, se debera obtenerinformacion del paciente que per-
mita analizar el problema y sus causas. Teniendo en
cuentasiel problemaesantiguo orecidivante, es trata-
do en automedicacion sin resultado y sin diagnostico
meédico, el paciente pertenece agrupos de riesgo o pre-
senta signos de alarma, se derivara el paciente al medi-
co para su diagnostico y valoracion.

LLa atencion y la actuacion farmacéuticas en la con-
sulta por insomnio, asi como las buenas normas de hi-
giene del sueno, han sido objeto de excelentes publica-
ciones, por lo que en este articulo nos centraremos en
la revision y actualizacion de los principales tratamien-
tos de indicacion farmacéutica disponibles.

Siuna vez recabada informacién del paciente se ob-
serva que se trata de un trastorno ocasional atribuible
a una causa conocida (periodo de estrés transitorio;
examenes; nerviosismo; problemas familiares, labora-
les 0 economicos; viajes recientes; cambios horarios o
estacionales, etc.), sin pertenencia a grupo de riesgo ni
existencia de signos de alarma, se dara consejo no far-
macoldgico de higiene del suefo y, si fuera necesario,
se prescribira un tratamiento de indicacién farmacéu-
tica. Se tendran en cuenta las oportunas precauciones
y se informara al paciente de la forma adecuada de to-
mar el tratamiento aconsejado.

Los tratamientos de indicacion farmacéutica mas ha-
bituales comprenden: medicamentos antagonistas de
la histamina sobre los receptores H,, melatoninay fito-

terapicos conaccion sedante sobre el sistema nervioso
central.

Medicamentos antagonistas de la histamina
sobre los receptores H._: difenhidramina
hidrocloruro y doxilamina

Ambos medicamentos actuan como inductores del sue-
fo, reduciendo su tiempo de inicio e incrementando su
profundidad, y estan indicados en adultos como trata-
miento sintomatico del insomnio ocasional, particular-
mente cuando existe dificultad para conciliar el sueno.
Entrelasindicaciones de doxilamina se incluyen los des-
pertares nocturnos frecuentes y el despertar precoz.
Enla tabla 1se resumen las posologias, las principales
precauciones a tener en cuentay los posibles efectos
adversos.

Asociacion de difenhidramina cloruro y paracetamol

En 2019 se autorizé un medicamento que asocia 25 mg

de difenhidramina cloruro con 500 mg de paracetamol,

indicado en el tratamiento sintomatico delinsomnio oca-

sional relacionado con dolor de intensidad leve 0 mode-

rada, para adultos y adolescentes a partir de 12 anos.

- La dosis para adultos es de 1a 2 comprimidos 20 mi-
nutos antes de acostarse.

- En adolescentes de 12 a 18 anos solo debe adminis-
trarse bajo supervision médica, y la dosis recomenda-
daesdelcomprimido 20 minutos antes de acostarse.

Tabla 1. Posologia, principales precauciones y posibles efectos adversos

Difenhidramina hidrocloruro Doxilamina

Posologia
aconsejada

« 50 mg, 20-30 minutos
antes de acostarse

« 12,5-25 mg administrados 30 minutos antes de acostarse.

« Si se produce somnolencia diurna se recomienda la dosis de 12,5 mg
0 adelantar la toma para asegurar que transcurran al menos 8 horas
hasta la hora de despertarse

« En pacientes de edad avanzada, debido a la concurrencia con otras
patologias o a la aparicion de efectos indeseados, es recomendable
reducir la dosis a 12,5 mg dia

Estos medicamentos no deberan administrarse durante un periodo superior a 7 dias, ni a menores de 18 anos,
si no es con conocimiento y recomendacion del médico

« Asma, glaucoma, enfisema pulmonar cronico, dificultad para respirar o dificultad para orinar debido a
problemas prostaticos

« Embarazo y lactancia

« Pueden potenciar los efectos del alcohal

- Pueden producir reacciones adversas, como sedacion diurna, efectos anticolinérgicos (sequedad de boca,
vision borrosa, estrefimiento...) y confusian, entre otros
« En pacientes de edad avanzada es mas probable que aparezcan efectos indeseados

Contraindicaciones
y/o precauciones
principales

Efectos adversos
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Tratamientos de indicacion farmacéutica en afecciones del sueno

Requerira las mismas precauciones que la adminis-
tracion de paracetamol y de difenhidramina cloruro
por separado.

» No se debe administrar durante un periodo superior a
5 noches consecutivas sin consultar al médico.

Melatonina
La melatonina (N-acetil-5-metoxitriptamina) en el ser
humano es producida por la epifisis(o glandula pineal) a
partir del aminoacido triptoéfano, de acuerdo con el rit-
mo circadiano de luz caracteristico del dia y la noche,
con una produccion maxima durante la noche. A dife-
rencia de las hormonas dependientes del eje hipotala-
mico-pituitario, su produccion no esta sujeta a meca-
nismos de retroalimentacion negativa, por lo que su
concentracion plasmatica no requla su produccion.

Serecomiendasobre todo en caso de jet lag, cambios
de turno laboral, en mayores de 50 afios, y en todas
aquellas situaciones en que se precisa mejorar la cali-
dad del suenoy se presentan alteraciones del ciclo sue-
no-vigilia. No se han observado relacion con la depen-
dencia ni insomnio de rebote.

En la actualidad la melatonina se comercializa como
medicamento y complemento alimenticio.

Medicamento NO sujeto a prescripcion médica
En 2020 la AEMPS autorizé un medicamento contenien-
do 3 mg de melatonina, conindicacion aprobada parael
tratamiento a corto plazo del jet-lag en adultos. La do-
sis es de 3 mg (1 comprimido) al dia durante un maximo
de b dias, aunque puede aumentarse a6 mg sino se ali-
vianlos sintomas adecuadamente. No debe tomarse an-
tes de las 20:00 h o después de las 04:00 h en el lugar
de destino. Véanse las precauciones en la pagina de
AEMPS - CIMA https://cima.aemps.es/cima/publico/ho-
me.html, consultando por principio activo: melatonina.
Hay varios medicamentos de prescripcion con conte-
nidos de 1, 2y 5 mgde melatonina, con indicaciones con-
cretas para el jet lag o el tratamiento del insomnio en ni-
nosy adolescentes de 2 a 18 anos de edad con trastorno
del espectro autista(TEA) y/o sindrome de Smith-Mage-
nis, que no deben utilizarse en indicacion farmacéutica.

Complementos alimenticios

Segun el Reglamento 432/2012?, la melatoninaen comple-
mentos alimenticios(CA) puede utilizar la declaracion re-
lativa a su contribucion a disminuir el tiempo necesario

para conciliar el suefno, en productos que contengan 1mg
de melatonina por porcion cuantificada, y a la de aliviar la
sensacion subjetiva de desfase horario(jet lag)en los que
contengan un minimo de 0,5 mg. Por el momento, no se
ha dictado ninguna normativa armonizada respecto al
contenido maximo que pueden contenerlos CA, y laregu-
lacion del contenido de melatonina en los CA en los dife-
rentes paises es desigual; por ejemplo, en Italia, Portugal,
Chipre, Croacia y Grecia, solo se admiten contenidos in-
feriores o iguales a 1mg; en Francia hasta?2 mg, y en Bel-
gica 0,3 mg de melatonina o por tomay por dia; conteni-
dos mayores se consideran medicamentos por su funcion.

E130/9/2013, la AESAN emitio una nota aclarando que
los CA a base de melatonina en dosis inferiores a 2 mg
legalmente comercializados en otros Estados miembros
se podran poner en el mercado espafol por aplicacion
del Principio de reconocimiento mutuo y notificando su
puestaenelmercado alas autoridades nacionales com-
petentes.

Presentacion y posologia
Enelmercado espanol, la mayor parte de los CA contie-
nen entre 1y 1,99 mg de melatonina por tomay diay se
comercializan en forma de: comprimidos, comprimidos
bucodispersables, comprimidos retard, capsulas, gotas
y gummies. Se aconseja tomar 30 minutos antes de
acostarse. En caso de jet lag se aconseja prolongar la
toma unos dias.

No se aconseja la administracion a nifos sin supervi-
sion medica.

Fitoterapicos con accion sedante

del sistema nervioso central

Diversas especies vegetales con accion sedante sobre
el sistema nervioso central (SNC) estan indicadas en
trastornos del sueno, sobre todo cuando estos se rela-
cionan con estados de intranquilidad, preocupaciones,
ansiedad o estrés. Se pueden utilizar unitariamente o
en asociaciones.

Las especies vegetales mas utilizadas tradicional-
mente son, por orden alfabético: amapola de California,
espino blanco, lavanda, IUpulo, melisa, pasiflora, tilay
valeriana.

La Agencia Europea del Medicamento (EMA) aprueba
los siguientes usos tradicionales: amapola de California
(sumidad florida)y espino blanco(hojay flor), para el alivio
de la ansiedad y como ayuda para conciliar el suefo; la-

«Difenhidramina hidrocloruro y doxilamina estan indicadas como
tratamiento sintomatico en adultos del insomnio ocasional,
particularmente cuando existe dificultad para conciliar el sueno»
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tendencias

«Diversas especies vegetales con accion sedante sobre el SNC estan
indicadas en trastornos del sueno, sobre todo cuando estos se relacionan
con estados de intranquilidad, preocupaciones, ansiedad o estrés»

vanda (flor), lupulo (estrébilos), melisa (hojas), pasiflora
(sumidad)y valeriana(raiz), para el alivio de sintomas leves
de estrés mental y agotamiento y para ayudar adormir; la
tila como tranquilizante. También ha publicado una mo-
nografia de combinacion de raiz de valeriana y estrobilo
de lupulo, en la que se aprueba el uso bien establecido de
extractos secos paraaliviar los trastornos del suefio. Asi-
mismo, una monografia sobre especies vegetales seda-
tivas, con indicacién aprobada para el alivio de los sinto-
mas leves de estrés mental y para ayudar a dormir, que
incluye una tabla de posibles combinaciones de cinco de
estas plantas: valeriana, melisa, lupulo, lavanday pasiflo-
ra, indicando que el niUmero de sustancias activas en una
tisana de hierbas debe limitarse a un maximo de 4.

Las principales dosis unitarias se pueden consultar
en las monografias de la EMA (ver en la Bibliografia en-
lace de busqueda).

Precauciones

No se ha descrito para ninguna de estas especies vege-
tales efecto resaca ni habituacion. Si se toman durante
eldia, se recomienda no conducir enlas horas proximas
a suadministracion. Pueden aumentar el efecto de far-
macos depresores del SNC, por lo que su uso concomi-
tante requiere supervision médica. Debido a la falta de
datos en caso de embarazo, se aconseja supervision
medica. Para lalactanciaresulta util consultar la pagina
web https://www.e-lactancia.org/

Otras especies vegetales con accion sobre el suefio
Withania(Withania somnifera), conocida también como
Ashwagandha, se ha usado en la medicina tradicional
de laIndia, especialmente en medicina ayurvédica, pa-
raafrontar situaciones de estrésy mejorar el suefo, en-
tre otras acciones. Una revision de estudios (Sarris et
al., 2018)" mostro la utilidad de la raiz de Withania en la
reduccion de los sintomas de estrés, y un estudio, alea-
torizado y frente a placebo, recientemente publicado
(Langade et al., 2021F observé que su administracién en
sujetos cony sininsomnio mejoraba significativamente
los parametros del suefio en todos los participantes tra-
tados, y que la mejora era mas significativa en los suje-
tos coninsomnio.

La dosis utilizada en el estudio del sueno fue de
600 mgq diarios de extracto seco(15: 1).

Se considera una planta bastante segura, aunque su
administracion conjunta con farmacos depresores del
SNC requiere supervision meédica. No se ha descrito to-

xicidad para esta planta; sin embargo, por falta de datos
en caso de embarazo y lactancia, se aconseja supervi-
sion médica.

Griffonia (Griffonia simplicifolia [DC.] Baill.): el princi-
pal componente de su semilla es el b-hidroxitriptofano
(5-HTP), molécula precursora e intermediaria de la bio-
sintesis de los neurotransmisores serotoninay melato-
nina a partir de triptéfano. Se ha empleado tradicional-
mente en el tratamiento de alteraciones del sueno,
aunque los ensayos clinicos publicados hoy en diaapor-
tan datos poco concluyentes, quiza debido al escaso nu-
mero de pacientes enrolados.

Las dosis derivadas de los estudios son las equivalen-
tesa8,4y 12,8 mg/dia de 5-HTP(alrededor de 40-60 mg
dia de extracto de semillas).

No se ha constatado su seguridad en el embarazoy la
lactancia. Se desaconseja su uso concomitante con far-
macos que aumentenlos niveles de serotonina por ries-
go de sindrome serotoninérgico.

Productos de combinacién

En el mercado se encuentran diversos medicamentos
tradicionales (MTP)y complementos alimenticios que
combinan algunas de las especies vegetales descritas,
entre siy también con melatonina. ®
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