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En los dltimos veinte afios, los analgésicos opioides se han
convertido en la piedra angular del tratamiento del dolor. En
Espafia, entre 2005 y 2015, su consumo se ha incrementado en un
253,59%!2. El mayor incremento se ha producido en el tratamiento
del dolor crénico no oncolégico (prevalencia estimada del 17% en
la poblacién espafiola®), donde se suelen utilizar dosis elevadas y
tratamientos a largo plazo (mas de 3-6 meses), a pesar de la falta
de evidencia cientifica*>.

Sin duda, el incremento de la prescripcién de analgésicos opioi-
des en todo el mundo ha aliviado el sufrimiento de muchos
pacientes con dolor crénico, pero esto se ha asociado a un
marcado aumento de los problemas relacionados con su uso a
largo plazo, aunque no existen datos fiables sobre la incidencia
real®.

Aunque minusvalorados desde la década de los 807, los tras-
tornos por uso de opioides de prescripcién son una realidad, no
solo en EE. UU., donde las tasas de mortalidad por sobredosis
relacionadas con estos farmacos se han triplicado, las urgencias
relacionadas han aumentado en un 153% y los inicios de tra-
tamiento por opioides distintos a la heroina en un 236%8. Los
problemas relacionados con estos farmacos son mas habituales
de lo que se piensa, también en Espafia. Ademas, ninguno de los
pacientes con dolor crénico es inmune a la adiccién, aunque esta
aparezca en un pequefio porcentaje; mientras la toleranciay el sin-
drome de abstinencia son fendmenos esperables, la adicciéon es un
suceso no predecible, que se instaura lentamente y se convierte en
una enfermedad crénica en si misma, requiriendo un tratamiento
especifico®.
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Todavia no existe evidencia cientifica suficiente sobre recomen-
daciones especificas.

Clasificacion de los problemas relacionados con los opioides
de prescripcién

De acuerdo con la clasificacién de los problemas relacionados
con el uso de medicamentos de prescripcién de Smith et al.'?
(2013), en relacién con los analgésicos opioides podriamos hablar
de los siguientes términos.

Error terapéutico

Es cualquier error en la pauta de tratamiento, ya sea cometido
por el paciente, el médico, el farmacéutico o cualquier persona res-
ponsable de la administracién. En este apartado estarian incluidos
los errores en la dosis, las interacciones con otros medicamentos,
la toma de una dosis doble de forma inadvertida, la utilizacién del
farmaco por una via incorrecta o la administracién u ofrecimiento
a otra persona distinta al paciente que lo tiene prescrito.

Manipulacion

Machacar los comprimidos para esnifarlos, calentar los par-
ches transdérmicos o masticar los comprimidos sublinguales de
fentanilo para aumentar el efecto, son algunos ejemplos de la
manipulacién inapropiada de algunas de las formulaciones de
analgésicos opioides.
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Uso indebido

Este término hace referencia a cualquier uso terapéutico inten-
cional de una forma inapropiada, sin seguir la pauta de prescripcién
médica e independientemente de que se hayan presentado o no
efectos adversos. Incluiria, por ejemplo, aumentar la dosis del
opioide sin supervisién médica para aumentar el efecto analgésico
y la automedicacién para tratar otros sintomas diferentes al dolor,
como el insomnio.

Sindrome de abstinencia

Es el conjunto de sintomas y signos que aparecen cuando dis-
minuye la concentraciéon sanguinea del analgésico opioide (final de
un intervalo de dosis, reduccién de la dosis, supresion del opioide
o administracién de un farmaco antagonista). La sintomatologia
suele aparecer transcurridas 6-12 h desde la dltima dosis de un
opioide de accién corta o tras 24-48 h de la supresién de los de
accion prolongada.

Sobredosis

Este término implica una exposicién excesiva al fairmaco que
provoca un cuadro de intoxicacién aguda, que en algunos casos
puede ser fatal. Esta exposicién excesiva puede tener su origen
en una sobredosificacién clinica (errores en la prescripcién, en la
administracién o en la dosificacién), accidental (en caso de abuso o
adiccién) o intencional (intencién autolitica).

Conductas aberrantes

Son todos aquellos comportamientos relacionados con los anal-
gésicos opioides fuera de los limites del plan de tratamiento
establecido y acordado con el paciente, que sugieren la posible
existencia de un trastorno por uso de opioides. Algunos ejemplos
serian:

- Quedarse sin medicacién en poco tiempo de forma repetida.

- Solicitar recetas a varios médicos.

- Sufrir pérdidas reiteradas de recetas.

- Pedir frecuentemente aumentos de la dosis.

- Aumentar la dosis sin supervision médica.

- Acceder a los opioides fuera del circuito oficial de medicamentos.

- Utilizar vias distintas de administracién, manipulando las formas
de presentaciéon (machacar y esnifar los comprimidos, calentar
los parches...).

- Acudir frecuentemente sedado o somnoliento a la consulta.

- Centrar las consultas exclusivamente en los opioides.

- Frecuentar los servicios de urgencias para solicitar mas medica-
cion.

- Rechazar los tratamientos sin opioides y/o los tratamientos no
farmacolégicos.

- Deterioro de las relaciones sociales, aislamiento social. Preocupa-
cién transmitida por los familiares.

Trastorno por uso de opidceos

En la Gltima edicién del Manual Diagnéstico y Estadistico de los
Trastornos Mentales'!, los términos abuso y adiccién se han englo-
bado bajo el término tnico de trastornos por uso de opidceos y para
su diagnéstico se requiere la presencia de un patrén problematico
de consumo que provoque un deterioro o malestar clinicamente
significativo y que se manifieste al menos por dos hechos de los
especificados en la tabla 1. La tolerancia y el sindrome de abs-
tinencia podran considerarse como criterios diagnésticos solo en
aquellos pacientes en tratamiento con opioides que no mantengan

Tabla 1
Criterios diagnésticos para el trastorno por uso de opidceos (DSM-5)

1. Consumo frecuente de cantidades superiores o durante mas tiempo
del previsto

2. Deseo persistente de abandonar o controlar el consumo, o fracaso en los
esfuerzos por lograrlo

3. Mucho tiempo invertido en actividades relacionadas con el consumo
(conseguir, consumir o recuperarse de los efectos de los opidceos)

4. Deseo intenso o necesidad de consumo (craving)

5. Incumplimiento de los deberes fundamentales en el trabajo, la escuela o el
hogar debido al consumo reiterado

6. Consumo continuado a pesar de las consecuencias negativas sociales
o interpersonales

7. Abandono o reduccién importante de actividades sociales, profesionales
o de ocio

8. Consumo recurrente en situaciones que conllevan riesgo fisico

9. Consumo mantenido a pesar de saber que se sufren problemas fisicos
o psicolégicos relacionados con el consumo

10. Tolerancia’

11. Sindrome de abstinencia’

" No se considera que se cumple este criterio en aquellos individuos que solo
toman opidceos bajo supervisién médica adecuada.

una supervisién médica adecuada y que no se atengan a la pauta de
prescripcion.

Dependencia frente a adiccién

Actualmente se tiende a no utilizar el término dependencia fisica,
ya que no es equiparable al de adiccién y muchas veces se confun-
den. El término dependencia fisica hace referencia Gnicamente a
un proceso fisiolégico adaptativo en respuesta al farmaco, asociado
a sintomatologia de abstinencia cuando este se suspende de forma
brusca o tras la administracién de un antagonista. Incluye también
el fenémeno de tolerancia, que implica la necesidad de aumentar la
dosis del opioide de forma periédica para lograr mantener el nivel
de analgesia.

Asi, es esperable que los pacientes con dolor que tomen de forma
continuada analgésicos opioides sean dependientes de estos far-
macos y que la interrupcién brusca del tratamiento desencadene
un sindrome de abstinencia. Pero esto no significa necesariamente
que sean adictos, de la misma forma que no se considera adicto a
la insulina a un paciente diabético, aunque si es dependiente de
ella. Pero es importante seflalar que, mientras el consumidor de
opiaceos ilegales, en las primeras fases de la adiccion, busca de
forma compulsiva los opidceos para conseguir los efectos placen-
teros (euforia, bienestar, subidén o high, como refuerzo positivo
para continuar el consumo), los pacientes con dolor crénico tra-
tados con opioides generalmente se saltan esta etapa. En estos
pacientes, la tolerancia que no se satisface con un aumento de
la dosis se manifestard como un cuadro de abstinencia (ansie-
dad, anhedonia, hiperalgesia). En pacientes vulnerables, el refuerzo
negativo que supone la desaparicién de los sintomas de abstinen-
cia al tomar el opioide, se convierte en la fuerza impulsora de la
btsqueda compulsiva'2. Asi, la tolerancia y la sintomatologia de
abstinencia se vuelven complejas y dificiles de manejar. En este
punto, aunque no esté claro el diagnéstico, la pérdida de control
sobre el uso del farmaco es tan parecida a una adiccién que se
debe tratar de forma similar a como se trata esta, aunque presen-
ten un perfil muy diferente (tabla 2) al del consumidor de opidceos
ilegales'3.

Prevencion y tratamiento de los episodios de sobredosis
por analgésicos opioides

En los pacientes con tratamiento con analgésicos opioides
pueden aparecer cuadros de intoxicacién aguda, bien por sobre-
dosificacion clinica (errores en la fase de ajuste de dosis, en la
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Tabla 2
Perfil de los pacientes con uso problematico de analgésicos opioides

- Mediana edad (45-65 afios)

- Ausencia de antecedentes personales de consumo de alcohol y otras drogas

- Dolor crénico de dificil tratamiento, con un largo historial de tratamientos
inefectivos (pacientes de ‘puerta giratoria’)

- Importante deterioro funcional, con sustanciales limitaciones en la calidad
de vida

- Intenso estrés psicosocial y marcado componente emocional del dolor

- Elevados indices de comorbilidad psiquiatrica (trastornos depresivos,
trastornos de ansiedad, trastornos relacionados con traumas y factores
de estrés, trastornos de personalidad)

- Tratamiento prolongado con dosis elevadas de uno o mas opioides, siendo
uno de ellos frecuentemente el fentanilo transmucoso

- Necesidad compulsiva de tomar los opioides prescritos, aun cuando no
alivian el dolor, sin que se puedan determinar claramente las razones, entre
las que se encuentran la memoria del dolor sin tratar, el alivio del dolor,
de la sintomatologia de abstinencia o del malestar psicolégico

prescripcién, en la administracién o en la dosificacién), bien por
sobredosificaciéon accidental (en caso de trastornos por uso de
opioides) o bien por sobredosificacién intencional®.

Numerosos estudios seflalan que la morbimortalidad relacio-
nada con las sobredosis por opioides se reduce de forma importante
siseinformay se educaalos pacientes, sus familiares e, incluso, alos
profesionales al servicio de la comunidad (policia local, proteccién
civil), sobre como prevenir, reconocer y responder ante un episo-
dio de sobredosis, incluyendo formacién en la administracion de
naloxona'#4-16, Con ello se conseguiria revertir un nimero impor-
tante de episodios agudos, aunque posteriormente el paciente fuera
trasladado a un centro hospitalario hasta su estabilizacién com-
pleta.

Los equipos de Atencién Primaria, previamente formados, cons-
tituyen un entorno privilegiado para ofrecer esta informacién y
formacién a todas las personas que puedan experimentar o presen-
ciar un episodio de sobredosis por opioides, al menos en aquellos
casos con claros factores de riesgo (antecedentes de sobredosis,
antecedentes de un trastorno por uso de sustancias, pauta de dosis
por encima de 50 mg equivalentes de morfina o uso simultaneo
de benzodiacepinas)'”. Ademads, esta medida puede hacer que los
pacientes tomen mayor conciencia de los riesgos asociados a estos
farmacos, mejorando asi la seguridad de los tratamientos.

Es importante sefialar que los tratamientos con agonistas
opioides (metadona o buprenorfina) reducen las tasas de morbi-
mortalidad posterior de los pacientes que sobreviven a un primer
episodio de sobredosis, aunque solo una minoria de estos pacientes
se incluyen en programas de mantenimiento con estos firmacos!”.

Tratamientos eficaces de los trastornos por uso de opioides
de prescripcion

Existen varias opciones de tratamiento con demostrada eficacia
en los trastornos por uso de opidceos; todas incluyen medidas far-
macolégicas y no farmacolégicas, como las terapias conductuales.
Aunque un enfoque conductual o farmacolégico por si solo puede
ser suficiente, existen evidencias suficientes para afirmar que la
mejor opcién es el enfoque combinado de ambas terapias'®-2°, Las
intervenciones psicosociales deberian incluir programas eficaces
tanto en la adiccién a opioides?! como en el tratamiento del dolor
crénico??.

En cualquier caso, el tratamiento siempre debe ser individua-
lizado e integral, teniendo siempre en cuenta las necesidades
individuales de cada paciente.

Tratamiento basado en la abstinencia

Consiste en la desintoxicacién del opioide prescrito (tabla 3),
seguido de un programa de deshabituacion libre de drogas que

incluya intervenciones psicosociales. Se considera la intervencién
menos efectiva (mayor riesgo de recaidas y mayor mortalidad),
sobre todo si no se incluyen las intervenciones psicosociales. Podria
utilizarse en caso de que el paciente prefiera esta opcién o tenga una
historia corta de abuso de los opioides, valorando la necesidad de
desintoxicacién en régimen hospitalario.

Es muy importante insistir a los pacientes en que, tras la desinto-
xicacion, la tolerancia a los opioides se pierde en una o dos semanas,
por lo que si vuelven a consumir el opioide a la dosis original tienen
un elevado riesgo de sufrir una sobredosis.

Tratamiento estructurado con opioides

Este tratamiento consiste en continuar administrando opioides
(diferentes a metadona o buprenorfina) con una supervision estre-
cha y bajo unas condiciones preestablecidas y consensuadas con
el paciente para minimizar el uso indebido. Debe incluir al menos:
a) la firma de un contrato terapéutico; b) intervalos frecuentes de
dispensacion de las recetas (1-2 veces por semana); c) revisiones
frecuentes (2-4 veces al mes); y d) programas de educacién del
paciente. También seria recomendable valorar la posibilidad de que
la medicacién opioide sea controlada y administrada por familiares
u otras personas responsables e, incluso, la realizacién de contro-
les toxicol6gicos periddicos de orina para detectar el consumo del
opioide prescrito y de otras drogas.

Sera candidato a un tratamiento estructurado con opioides todo
paciente que presente un proceso doloroso en el que esté clara-
mente justificado el uso de opioides, no presente en el momento
actual adiccién al alcohol u otras drogas y, ademas, muestre alguna
de las siguientes caracteristicas:

- Conductas aberrantes relacionados con los opioides, siempre que
estas no sean altamente indicativas de adiccién, como acceder
a los opioides fuera del circuito oficial, solicitar recetas a varios
médicos y manipular las formas de presentacién del farmaco.

- Riesgo elevado de desarrollar un trastorno por uso de opioides
(paciente joven, historia personal o familiar de adiccién al alcohol
u otras drogas, trastornos de ansiedad o del estado de animo),
aunque no presente conductas aberrantes.

- Tratamiento con formulaciones de fentanilo transmucoso de libe-
racion inmediata. En este sentido es importante sefialar que la
Agencia Espainola de Medicamentos y Productos Sanitarios emi-
ti6 el pasado mes de febrero una nota informativa?> en la que
recomienda respetar las condiciones de uso autorizadas (segin
su ficha técnica, estas formulaciones solo estan indicadas para el
tratamiento del dolor irruptivo en pacientes oncolégicos que ya
estén en tratamiento de base con opioides mayores) “para mini-
mizar el riesgo de abuso y/o dependencia”. Son formulaciones
muy potentes, de accién rapida y duracién corta, y su uso mas
alla de 3 a 7 dias se asocia a un riesgo elevado de tolerancia,
escalada de dosis y adiccién®24. La Agencia Espafiola de Medi-
camentos y Productos Sanitarios aconseja valorar la necesidad
del tratamiento y el uso de otras alternativas en los pacientes con
dolor crénico no oncoldgico que ya estén en tratamiento con estas
formulaciones.

En estos pacientes podria intentarse una rotacién a un opioide
de distinto grupo, siendo de eleccién la morfina, ya que es el opioide
potente con mayor experiencia de uso y el mas coste-efectivo. Ade-
mas, no se ha demostrado que ninguno de los nuevos opioides
comercializados sea mas eficaz o mas seguro que la morfina®.

Pero la mejor opcién para estos pacientes es la retirada lenta y
progresiva del opioide hasta suprimirlo, buscando otras alternati-
vas farmacolégicas sin opioides y terapias no farmacolégicas para
el tratamiento del dolor. La velocidad y la duracién del periodo de
retirada se ajustara a la respuesta del paciente, para minimizar los
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Grupo

Farmacos

Dosis

Observaciones

Agonistas a-2-adrenérgicos

Neurolépticos sedantes

Ansioliticos miorrelajantes de
semivida larga

Antiepilépticos

Antidepresivos sedantes

Analgésicos no opiaceos

Antieméticos

Antidiarreicos

Sedantes potentes

Clonidina (comp. orales de 0,150
mg)

Tizanidina (comprimidos orales de
2y de 4 mg)

Quetiapina
Olanzapina

Diazepam
Clonacepam
Cloracepato dipotdsico
Ketazolam

Gabapentina
Pregabalina

Trazodona

Mirtazapina

Analgésicos antipiréticos
(paracetamol, metamizol)

Antiinflamatorios no esteroideos
(AINE):

AINE clasicos (ibuprofeno,
ibuprofeno-arginina, naproxeno,
ketorolaco, dexketoprofeno,
diclofenaco)

COXIB (celecoxib, etoricoxib)
Metoclopramida

Domperidona

Ondansetréon

Mebevirina

Loperamida
Racecadotrilo

Propofol
Midazolam

Dia 1: 1-2 comp. cada 8 h, ajustando la

dosis segtin la sintomatologia de
abstinencia. Maximo: 1 mg

Dias 2-4: 2-3 comp. cada 8 h, ajustando
la dosis segtin la sintomatologia de

abstinencia. Maximo: 1,3 mg

A partir del dia 5: reducir 1 comp. al dia

hasta suspender

2-4mg al dia.

Cuando la abstinencia esté controlada,
reducir 1 comp. al dia hasta suspender

50-200 mg/dia
5-10 mg/dia

10-25 mg/8 h
1-2 mg/8 h
25-50 mg/8 h
15-30 mg/12 h

300-800 mg/8 h
150-300 mg/12 h

50-100 mg en dosis nocturna
15-45 mg en dosis nocturna

10 mg/8 h (oral)
10-20 mg/8 h (oral)
4-8 mg/12 h (oral)

135 mg/8 h, 20 min antes de la comida

principal

2 mg tras cada deposicién (maximo: 16

mg/dia)

100 mg/8 h, antes de las principales

comidas. Maximo durante 7 dias

Reducen el dolor abdominal, los escalofrios, los
calambres musculares, la irritabilidad y la
inquietud.

No actiian sobre la ansiedad o el insomnio.
Requieren vigilancia de las constantes
cardiovasculares, ya que pueden producir
bradicardia e hipotension arterial intensa

Reducen la agitacién y la ansiedad. Se
recomienda utilizar neurolépticos atipicos.
Una vez estabilizado el cuadro, se realizara una
reduccién progresiva de la dosis hasta
suspender

Reducen la ansiedad y la agitacién que
acompaifian al sintoma de abstinencia. Tras
lograr la estabilizacion (3-4 dias), se ird
disminuyendo progresivamente la dosis hasta
suspender. Generalmente bastan diez dias de
tratamiento; no se recomienda prolongar el
tratamiento mas alla de dos meses por el
riesgo elevado de abuso o adicciéon

Utiles para estabilizar el &nimo y para el
control del dolor de caracteristicas
neuropaticas

Mejoran el patrén de suefio, sin el elevado
potencial de abuso de las BZD

A las dosis habituales, reducen los dolores
musculoesqueléticos y la fiebre, asociados al
sindrome de abstinencia. Los AINE clasicos
presentan un mayor riesgo gastrointestinal,
mientras que los COXIB presentan mayor
riesgo cardiovascular

En bolo o en perfusién.

Requieren una monitorizacion estrecha del
paciente y solo deben ser utilizados por
profesionales expertos en el tratamiento de
estos farmacos, por lo que su uso estara
limitado a las desintoxicaciones en la UCI

BDZ: benzodiacepinas; UCI: unidad de cuidados intensivos.

sintomas de abstinencia. En general, la reduccién serd mas lenta en
pacientes que lleven mucho tiempo en tratamiento con opioides,
que sientan miedo ante laretirada y/o que presenten enfermedades
cardiorrespiratorias o trastorno por uso de opioides.

Una pauta adecuada para el proceso de retirada de un opioide
consiste en disminuir aproximadamente un 10% de la dosis de
partida cada una o dos semanas, o un 25% de la dosis cada tres o
cuatro semanas. Una vez alcanzada una dosis que corresponda a
un tercio de la dosis de partida, la reduccién serd mas lenta (5 mg
0 menos cada 2-4 semanas).

Cuando resulte complicadalareducciéon de la dosis, se recomien-
dan programas multidisciplinares, con colaboracién coordinada
de varios profesionales (equipo de AP, fisioterapeuta, tera-
peuta ocupacional, farmacéutico, especialista en dolor, psic6logo,
psiquiatra. . .).

Si definitivamente fracasa este tratamiento estructurado, esta
indicadala derivacion preferente a un servicio de adicciones, donde
se valorara la adecuacién de un tratamiento con metadona o bupre-
norfina/naloxona. Aunque hay una corriente de opinién que sefiala
que, dado que los problemas relacionados con los analgésicos
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opioides son cada vez mas frecuentes, los médicos de atencién
primaria u otros especialistas prescriptores deberian formarse ade-
cuadamente para abordar estos problemas?°. Por otra parte, no
hay que olvidar la importancia de las intervenciones psicosociales
en estos pacientes y la ausencia actual en Espaifa de profesiona-
les especialistas en esta materia dentro de los equipos de atencién
primaria, lo que dificulta un tratamiento integral.

Tratamiento asistido con medicacion

El tratamiento asistido con medicacién consiste en la prescrip-
cién de cantidades controladas de farmacos opioides de accién
prolongada dentro de un programa integral de tratamiento que
incluya intervenciones psicosociales desde el inicio. Clasicamente
en nuestro pais se han utilizado tres firmacos opiaceos en este tipo
de tratamientos: a) naltrexona (antagonista), b) metadona (agonista
puro)y c¢) buprenorfina/naloxona (agonista parcial). Esta claramente
demostrada la eficacia de los tratamientos con agonistas (meta-
dona y buprenorfina/naloxona), mientras que la evidencia de los
tratamientos con naltrexona es débil?S.

Aunque la metadona tiene una mayor experiencia de uso y
parece mostrar mejores indices de retencién en tratamiento, la
buprenorfina/naloxona tiene un perfil de seguridad mas favora-
ble y es una opcién segura, eficaz y rentable?’, aunque el hecho
de estar solo parcialmente financiada por el sistema nacional de
salud puede limitar su uso en los pacientes con un nivel socioeco-
némico mas deprimido. En pacientes que tengan un alto riesgo de
abandonar el tratamiento, la prioridad sera la retencién, por lo que
podrian beneficiarse mas de un programa de mantenimiento con
metadona. Sin embargo, para los pacientes con un elevado riesgo
de toxicidad, la seguridad sera la primera consideracién a tener
en cuenta y serian claros candidatos al tratamiento sustitutivo con
buprenorfina-naloxonaZé.

En general, los pacientes en tratamiento con buprenor-
fina/naloxona refieren varias ventajas sobre la metadona, como
mayor sensaciéon de “mente clara”, menos dificultades de con-
centracién, menor estigma social, menos somnolencia, mayor
disminucién del deseo de consumo y una retirada mas senci-
lla cuando se decide la finalizacién del tratamiento sustitutivo®?,
En definitiva, la eleccion de metadona o buprenorfina/naloxona
dependera de la gravedad, la medicacién concomitante y el entorno
social?8, teniendo en cuenta parametros individuales farmacolé-
gicos y clinicos (eficacia, seguridad, interacciones farmacolégicas,
calidad de vida, comorbilidades médicas o psiquiatricas) y las pre-
ferencias del paciente (abstinencia y recuperacién, o reduccién de
dafios) y del clinico que los prescribe.

En cuanto a la efectividad de estos tratamientos en pacientes
con trastorno por uso de opioides de prescripcion, actualmente
el grado de evidencia es bajo/moderado®?, pero la mayoria de las
guias actuales los recomiendan como la opcién mas favorable631.32,
obteniéndose mejores resultados con los tratamientos a largo plazo.

Mientras no se forme adecuadamente a otros profesionales, la
conversion de la dosis de cualquier opioide a las equivalentes de
metadona o buprenorfina/naloxona solo la deben realizar profe-
sionales expertos en el tratamiento de estos fairmacos, por lo que
estos tratamientos, por el momento, deben llevarse a cabo en los
servicios especializados en adicciones.

De la misma forma que ocurre con la heroina, no existe ninguna
tabla equianalgésica fiable que nos permita calcular la dosis exacta
de metadona o buprenorfina/naloxona equivalente a una dosis
determinada de cualquier analgésico opioide. Lo mas prudente es
comenzar el tratamiento con una dosis baja del farmaco sustitutivo
e ir ajustando la misma segin el criterio clinico, el bienestar del
paciente y la necesidad de dosis de rescate. La mayoria de los
pacientes se benefician de la dosificacién del sustitutivo repartida
en dos o tres tomas al dia.

Metadona. La metadona es un agonista sintético de los opioides
que elimina los sintomas del sindrome de abstinencia y disminuye
el deseo compulsivo de consumir otros opioides.

En los pacientes con trastorno por uso de analgésicos opioides
se recomienda comenzar siempre con dosis bajas (15-20 mg/dia,
repartidas en dos o tres tomas diarias). Se valorara al paciente cada
24-48 h, ajustando la dosis de metadona al alza (no aumentar mas
del 30-50% de la dosis de partida) o a la baja, segtin el criterio clinico
y la respuesta del paciente, y al mismo tiempo se ird disminuyendo
la dosis diaria del opioide de abuso en un 30-50%, retirandolo en
3-4 dias. Hasta alcanzar la dosis estable de metadona es adecuado
utilizar analgésicos no opiaceos para el tratamiento del dolor.

La induccién de metadona, en la gran mayoria de las ocasio-
nes, podra realizarse en régimen ambulatorio. Si fuera preciso un
ingreso hospitalario, dependiendo del perfil de cada paciente, lo
ideal seria:

a. Induccion hospitalaria en la Unidad del dolor (si dispone de camas)
o en el Servicio de Medicina Interna. Para pacientes sin un apoyo
social adecuado o con mucho miedo al cambio, al sindrome de
abstinencia o al dolor, que no presenten comorbilidad psiquia-
trica (incluidos los antecedentes o el consumo activo de alcohol
u otras drogas) y que no presenten comorbilidad médica o que
esta esté estabilizada y no sea grave, cuando no sea previsible
una descompensacion.

b. Induccién hospitalaria en el Servicio de Salud Mental (Unidad de
hospitalizacion breve). Para pacientes sin comorbilidad médica
importante, con antecedentes de comorbilidad psiquiatrica
(incluidos los antecedentes o el consumo activo de alcohol u otras
drogas) o enfermedad mental actual no estabilizada o con riesgo
de desestabilizacion.

c. Induccién hospitalaria en cuidados intensivos. Para pacientes de
edad avanzada, para pacientes con comorbilidad médica impor-
tante descompensada o con riesgo de descompensacién o para
portadores de bomba de mérficos intratecal.

En todos los casos es aconsejable la firma de un contrato tera-
péutico que incluya informacién sobre el tratamiento que se va a
realizar, unas normas generales y las normas especificas de cada
servicio. El seguimiento del paciente y su tratamiento deberia ser
realizado por los especialistas de cada servicio, en estrecha coordi-
nacion y colaboracién con los especialistas de la Unidad del dolor
y del Servicio de adicciones, que deberan estar disponibles para
cualquier consulta o actuacién para la que sean requeridos.

El seguimiento del paciente y su tratamiento sera responsabili-
dad del especialista del Servicio de adicciones, con la colaboracién
de los profesionales del resto de los servicios.

Buprenorfina/naloxona. La buprenorfina es un agonista opioide
parcial, con propiedades agonistas o antagonistas dependiendo de
la presencia o ausencia de otros opioides en el organismo. Por este
motivo, es necesario esperar un tiempo tras la dltima dosis del
opioide del que se abusa para no precipitar un sindrome de absti-
nencia. No deberia iniciarse la induccién hasta que no se objetiven
signos y sintomas de abstinencia leves/moderados, que pueden
evaluarse con la Escala Clinica de Abstinencia a Opiaceos (Clinical
Opiate Withdrawal Scale, tabla 4), considerandose como tal una pun-
tuacion > 8. En general, evitaremos la precipitacién del sindrome
de abstinencia si esperamos los siguientes tiempos desde la Gltima
dosis del opioide del que se abusa:

- Heroina y opioides de liberacién ultrarrapida: 6-12 h.

- Opioides de liberacién inmediata: 12-24 h.

- Metadona y opioides de liberacién prolongada: 36-48 h.
- Parches transdérmicos: 48-72 h.
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Tabla 4 Tabla 5
Escala Clinica de Abstinencia de Opidceos (Clinical Opiate Whitdrawal Scale [COWS]) Recomendaciones para la prescripcién segura de opioides en el dolor crénico

Frecuencia del pulso en reposo —________ __ pulsaciones/minuto
(medir después de que el paciente permanezca sentado o tumbado durante un
minuto)
0 Frecuencia de pulso de 80 o inferior
1 Frecuencia de pulso de 81-100
2 Frecuencia de pulso de 101-120
4 Frecuencia de pulso superior a 120

Sudoracién (durante los Gltimos 30 min; no debida a la temperatura de la
habitacién ni a la actividad del paciente)
0 Ausencia de escalofrios o sofocos
1 Observacion subjetiva de escalofrios o sofocos
2 Enrojecimiento o sudor observables en el rostro
3 Gotas de sudor en las cejas o en el rostro
4 Sudoracién profusa en el rostro

Inquietud (observacién durante la evaluacién)
0 Capaz de permanecer tranquilamente sentado
1 Le cuesta permanecer tranquilamente sentado, pero es capaz de hacerlo
3 Cambios de posicion frecuentes o movimientos extraiios de piernas/brazos
5 Incapaz de permanecer sentado durante mas de unos segundos

Tamafio de las pupilas
0 Pupilas contraidas o de tamafio normal para la luz de la habitacién
1 Pupilas posiblemente més grandes de lo normal para la luz de la habitacién
2 Pupilas moderadamente dilatadas
5 Pupilas tan dilatadas que solo queda visible el borde del iris

Dolor de huesos o articulaciones (si el paciente sufria dolor previamente, juzgue
solo el componente adicional atribuido a la abstinencia de los opioides)
0 Ausencia de dolor
1 Molestias leves y difusas
2 El paciente refiere dolor difuso y severo de mdsculos/articulaciones
4 El paciente se frota las articulaciones/mtsculos y no es capaz
de permanecer sentado debido a las molestias

Rinorrea (moqueo) o lagrimeo (no debidos a sintomas de resfriado ni a alergias)
0 Ausencia de rinorrea o lagrimas
1 Congestion nasal u ojos mas llorosos de lo normal
2 Rinorrea o lagrimas evidentes
4 Rinorrea constante o flujo de lagrimas por las mejillas

Molestias digestivas (durante los Gltimos 30 min)
0 Ausencia de sintomas digestivos
1 Calambres de estomago
2 Nauseas o deposiciones blandas
3 Vémitos o diarrea
5 Varios episodios de diarrea o vémitos

Temblores (observacion de las manos estiradas)
0 Ausencia de temblor
1 Se puede notar el temblor, pero no se observa a simple vista
2 Temblor ligero a simple vista
4 Temblor considerable o contracciones/espasmos musculares

Bostezos (observacién durante la evaluacién)
0 Ausencia de bostezos
1 Uno o dos bostezos durante la evaluacién
2 Tres o mas bostezos durante la evaluacién
4 Varios bostezos por minuto

Ansiedad o irritabilidad
0 Ninguna ansiedad ni irritabilidad
1 El paciente refiere mayor irritabilidad o ansiedad
2 El paciente esta claramente irritable/ansioso
4 El paciente esta tan irritable/ansioso que resulta dificil su participacién
en la evaluacién

Piloereccion (piel de gallina)
0 Piel suave
3 Puede notarse piloereccién cutdnea o erizamiento del vello de los brazos
5 Piloereccién considerable

Puntuacion total (suma de los 11 items)
Leve: 5-12 Moderada: 13-24 Moderadamente grave: 25-36 Grave: > 36

Adaptado y traducido de Wesson DR, Ling W. The Clinical Opiate Withdrawal Scale

(COWS). ] Psychoactive Drugs. 2003; 35:253-9.

1. La gestion del dolor debe ser siempre individualizada, con un enfoque
integral, multidisciplinar y estructurado desde el inicio del tratamiento

2. Se debe realizar una evaluacién clinica completa que incluya no solo la
evaluacién del dolor, sino también del estado funcional, de la calidad de vida
y del potencial riesgo de sobredosis y uso indebido de opioides

3. Se debe informar de forma clara y completa al paciente sobre el tratamiento
(beneficios y posibles riesgos, incluidas adiccion y sobredosis

4. Se recomienda seguir siempre la escalera analgésica de la OMS, con un
enfoque progresivo. Los analgésicos opioides no son farmacos de primera
linea en el tratamiento del dolor crénico, ni nociceptivo ni neuropatico

. Aunque no se han establecido contraindicaciones absolutas para el uso de
opioides en el tratamiento del dolor crénico, existen evidencias de que en
ciertos casos no estd recomendado su uso (cefaleas primarias, fibromialgia,
trastorno por consumo actual o pasado de sustancias, trastorno depresivo
mayor y/o tendencias suicidas, sindrome de intestino irritable. . .)

. En general, solo debe considerarse el tratamiento con analgésicos opioides
en aquellos casos de dolor nociceptivo moderado/intenso, cuando concurran
estas dos circunstancias:

Fracaso previo de todos los tratamientos no opioides posibles, incluidas las
técnicas poco invasivas
Expectativas de resolucién a corto plazo del origen principal del dolor

. Solo una pequeiia proporcién de pacientes con dolor crénico no oncoldgico
se beneficiara del tratamiento con opioides, y no esta claramente establecida
su efectividad por encima de los 6-12 meses. Aceptar que el tratamiento
con opioides puede fracasar es el primer paso para mejorar su uso

. Cuanto mas crénico y complejo sea el dolor y mds joven sea el paciente,
menos indicados estan los opioides

9. En pacientes con historia de abuso de drogas, enfermedades psiquidtricas o
uso indebido de farmacos se considerarad el tratamiento con opioides solo si
se puede garantizar un control muy estrecho

10. El tratamiento a largo plazo, sobre todo con dosis elevadas, aumenta el
riesgo de sobredosis y adiccién

11. El uso concomitante de benzodiacepinas, alcohol u otros depresores del
sistema nervioso central, junto con los opioides, aumenta el riesgo
de sobredosis, por lo que deben evitarse

12. Hay que tener siempre presente, desde el inicio del tratamiento, el gran
componente emocional en el dolor crénico y hay que tratarlo de forma
adecuada. Si dejamos de lado esta perspectiva, corremos el riesgo
de perpetuar el dolor y la discapacidad

13. El ajuste de dosis se realizara con formulaciones de liberaciéon inmediata
(menor riesgo de sobredosis). Una vez alcanzada la dosis minima eficaz se
pasara a formulaciones de liberacién prolongada (menor riesgo de adiccién)

14. No existe evidencia de mayor eficacia analgésica de ningtn opioide con
respecto al resto. El analgésico opioide potente de eleccion sigue siendo la
morfina, por su mayor experiencia de uso y por ser el mas coste-efectivo

15. Las formulaciones de fentanilo transmucoso Gnicamente estdn indicadas
en dolor irruptivo de pacientes oncoldgicos que ya estén en tratamiento
de base con otro opioide en dosis adecuadas

16. Se deben realizar reevaluaciones periddicas (maximo cada 3 meses;
seguimiento mas habitual en pacientes con dosis superiores a 50 mg
equivalentes de morfina [DEM]): dolor, funcionalidad, calidad de vida, riesgo
de sobredosis o mal uso, presencia de comorbilidad psiquidtrica,
cumplimiento de tratamientos no opioides pautados. . .

17. En pacientes con dosis superiores a 90 mg DEM durante mas de 6 meses
esta indicado probar a reducir la dosis para comprobar que se mantiene el
efecto analgésico

18. Si un opioide a dosis moderadas no funciona, esta indicada la rotacién
a otro opioide de distinto grupo. NO esta indicado:

Aumentar la dosis hasta niveles inaceptables
Anadir otro opioide por la misma o distinta via de administracion (incluido
el fentanilo transmucoso)

19. En todos los pacientes que precisen dosis superiores a 120 mg DEM con mal
control del dolor se debe incluir en el diagnéstico diferencial la hiperalgesia
inducida por opioides, el trastorno por uso de opioides o el fracaso del
tratamiento, y deberian ser derivados a la Unidad del Dolor de referencia

20. La reduccién lenta y progresiva del tratamiento con opioides hasta
suprimirlo, si es posible, estara indicada en los siguientes casos:

Solicitud del paciente

Resolucion de la causa que provocaba el dolor

Ausencia de mejoria clinicamente significativa

Utilizacion de dosis > 50 mg DEM al dia sin un beneficio claro

Uso concomitante de benzodiacepinas o alcohol

Signos de trastorno por consumo de otras sustancias

Sospecha fundada o certeza de problemas relacionados con el uso de los
analgésicos opioides

Si en todos estos casos no es posible la retirada completa del opioide se
recomienda iniciar tratamiento con agonistas (metadona
o buprenorfina/naloxona)
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Los comprimidos de buprenorfina/naloxona (2/0,5 mgy 8/2 mg)
se administran por via sublingual. La naloxona no produce ningtin
efecto clinico por esta via, solo tiene efecto antagonista cuando se
administra por via intravenosa; esta presente en el comprimido
para disuadir de su inyeccién.

La induccidn se realiza de la misma forma que en los pacientes
consumidores de heroina y es igual de efectiva. Se busca conseguir
la dosis minima con la que el paciente no presente sintomatologia
de abstinenciay con la que se consiga un adecuado bloqueo opioide.

Al requerir un periodo previo sin opioides (estado de abs-
tinencia moderado), en algunos casos se requerird un ingreso
hospitalario para conseguirlo y controlar los sintomas de absti-
nencia. Podra intentarse la induccién ambulatoria en pacientes
con un buen apoyo social, una motivacién alta con buena predis-
posicién al proceso y una adecuada comprension del tratamiento
y de los posibles sintomas de abstinencia que puedan aparecer.
Los criterios para la induccién en régimen hospitalario de la
buprenorfina-naloxona seran los mismos que los indicados en el
epigrafe sobre la metadona.

Conclusion

Los pacientes con dolor crénico en tratamiento con analgésicos
opioides (tanto dolor crénico no oncolégico, como dolor oncolégico
asociado a altas tasas de supervivencia a medio/largo plazo) son
complejos y suponen todo un reto para la medicina. La situacién se
puede complicar cuando se utilizan tratamientos a largo plazo con
analgésicos opioides a dosis elevadas, ya que aumenta el riesgo
de efectos adversos graves relacionados con estos farmacos. En
ensayos clinicos comparados con placebo, los analgésicos opioides
muestran una tasa absoluta de efectos adversos del 78%, siendo un
7,5% de ellos efectos graves®. Sin embargo, no existe informacién
fiable sobre la adiccién ni sobre otros efectos adversos esperables
con el uso continuado de opioides (alteraciones del estado de
animo, apnea del suefio, disfuncién sexual o hipogonadismo).
Algunos de estos efectos adversos aparecen tras un periodo de
latencia y la mayoria de los estudios no realizan un seguimiento de
los pacientes mas alla de 6 meses. Esto representa una limitacién
importante de la evidencia y hace que sea imprescindible realizar
estudios sistematicos con seguimiento a largo plazo para poder
obtener datos mas fiables sobre la prevalencia de todos los efectos
adversos relacionados con estos farmacos.

Actualmente no existe un consenso sobre cémo tratar a los
pacientes con dolor crénico no oncolégico que desarrollan un tras-
torno por uso de opioides de prescripcién. Se recomienda establecer
estrategias individualizadas y multidisciplinares, con la colabo-
raciéon y coordinacién de todos los niveles asistenciales. Por el
momento, los tratamientos asistidos con agonistas opioides pare-
cen ser la opcién mas favorable.

Por dltimo, queremos sefialar que el mejor tratamiento de
los trastornos por uso de analgésicos opioides es la prevencion,
mediante la aplicacién de estrategias para minimizar los riesgos
asociados al uso indebido de estos farmacos y maximizar su efi-
cacia. En la tabla 5 se muestran algunas recomendaciones para la
prescripcién segura de opioides.
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