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Farmacos opiaceos. ll. Tratamiento de la
farmacodependencia. Aplicacion terapéutica
de los farmacos antagonistas
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Resumen

El fratamiento ferapeutico de personas adic-
tas a opiaceos exige, como primer paso, la de-
sintoxicacion total del individuo. Los progra-
mas de desintoxicacion que actualmente se
utilizan deben considerar, para garantizar el
exito terapéutico, la aparicion de una depen-
dencia psicoldgica del adicto hacia la droga
tras la fase de desintoxicacion. Esta situacion
es responsable, en gran parte, de las frecuen-
tes recaidas que suponen el fracaso del pro-
grama instaurado. Por ello, el planteaminento
terapeutico final debe buscar el evitar estas re-
caldas impulsivas que hacen que los toxicoma-
nos, previamente desintoxicados, reincidan en
el habito de la adiccion. Es en este ultimo pun-
to donde desarrollan su funcién los antago-
nistas opiaceos como la naltrexona.
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nistas opioides. Dependencia psicoldgica. Me-
tadona. Naloxona. Naltrexona.

Departamento de Farmacia y Tecnologia Farmacéutica.
Facultad de Farmacia. Universidad de Sevilla

" Becaria de Formacion de Personal Investigador.
" Profesora Ayudante de Universidad.
" Profesora Titular de Universidad.

Recibido: 17 de marzo de 1997
Aceptado: 25 de marzo de 1997

174

Summary

The therapeutic program of opioid depen-
dence implies not only the detoxification of the
patients addicted to opioids, but also the treat-
ment of the psychological dependence appea-
ring after the detoxification phase.

So, a successful detoxification must implies
the use of an opioid antagonist as an adjunct to
the maintenance of the opioid-free state detoxi-
fied individuals.

Key words: Opioid detoxification. Opioid an-
tagonists. Psychological dependence. Metha-
done. Naloxone. Naltrexone.

Introduccion

Cuando existe una situacion de drogode-
pendencia a opioides, se admite que tras la fa-
se de desintoxicacion fisica persiste la depen-
dencia psicolégica del adicto hacia la droga.
En general, se reconoce que a partir de este
momento la tarea mas ardua es aquélla que
tiene como fin el ayudar al paciente a evitar la
recaida tras un periodc de supresion (1). Se
sabe gue las recaidas impulsivas de los toxico-
manos previamente desintoxicados y en condi-
ciones de abstinencia desencadenan el que se
restablezcan los antiguos patrones de conduc-
ta, por lo que el individuo se precipita hacia un
uso cada vez mas compulsivo de la droga (2).

.
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En la comunidad sanitaria existe un acuerdo
sobre la necesidad de establecer un tratamien-
to para paliar las consecuencias adversas del
consumo de drogas y para aquellos toxicoma-
nos gue buscan ayuda voluntariamente (1).
Durante muchos afios los esfuerzos terapéuti-
cos se encaminaron hacia la busqueda de un
tratamiento que evitara las frecuentes recaidas
en adictos a opidceos que, tras una fase de
desintoxicacion, desean sinceramente mante-
nerse “limpios de droga” (2).

En 1949 A. Wikler sugiridé la posibilidad de
acabar con el deseo por los opiaceos si la eu-
foria-que éstos inducen fuese en los adictos
blogueada de algin modo (2). En este sentido,
se hace necesario considerar, las caracteris-
ticas de los antagonistas opiaceos como far-
macos con afinidad hacia los receptores, pero
sin desencadenar actividad intrinseca tras su
interaccion (3).

La historia de los antagonistas opioides co-
mienza en 1915 con la sintesis de N-alilnorco-
deina. El primero de estos antagonistas en
aplicarse en clinica fue la ciclazocina, antago-
nista opiaceo puro de larga duracion que dejo
pronto de utilizarse debido a que provocaba
fendmenos disféricos con marcada depresion
(2). En la actualidad, los antagonistas opiodes
puros mas empleados en clinica son naloxona
(sintetizada por Lowenstein y Fishmany en
1960) y naltrexcna (sintetizada por Blumberg v
Dayton en 1965) (2). Cada uno de ellos tiene
una indicacion terapéutica concreta que viene
definida, en gran medida, por su comporta-
miento fisicoquimico y farmacocinético (3). En
funcion de estas propiedades, y por sus pro-
pios mecanismos de accion, son Utiles para el
diagnostico de la dependencia fisica a opioi-
des y para los tratamientos de sobredosis y de
apoyo en la deshabituacion de adictos a opioi-
des (1, 4, 5).

Aplicacion terapéutica de los
antagonistas opioides

Diagnodstico de dependencia fisica a
opioides

La administracion de un antagonista a indivi-
duocs dependientes de opioides desencadena
un sindrome de abstinencia agudo (3) al des-
plazar al agonista opioide de su union con el
receptor, actuando de forma analoga a la su-
presion total del opioide. La maxima intensidad
en los signos y sintomas de supresion se alcan-
za a los 30 ¢ 45 minutos tras la administracion
del antagonista opioide (1). La gravedad y du-
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racion del sindrome de abstinencia se relaciona
con la dosis de antagonista, la duracién de su
accion y el grado y tipo de dependencia (5).

Aungue se trate de un antagonismo compe-
titivo (2), no siempre es posible anular el sin-
drome de abstinencia mediante nuevas dosis
del agonista opioide utilizado con anterioridad;
es necesario, ademas, gue se elimine parte del
antagonista o que la dosis de agonista sea lo
suficientemente grande como para desplazar
al antagonista del receptor. En este caso, el
paciente sufrirda una importante sobredosifica-
cion que se reflejard en una gravisima depre-
sion respiratoria (1, 2).

Se ha observado que los sintomas de absti-
nencia son mas leves en aquellos individuos
dependientes de opiocides de accion prolonga-
da. Si la administracion del antagonista opié-
ceo se lleva a cabo en un adicto a otro tipo de
sustancias, el sindrome de abstinencia no llega
a desarrollarse. En este hecho se basa el diag-
nostico diferencial de dependencia a opioides
con naloxona (4).

La administracion de naloxona, tanto de for-
ma aguda como cronica y en un intervalo muy
amplio de dosis, ne produce efectos fisioldgi-
cos mayores (5, 6). Se trata de un farmaco mu-
cho mas‘eficaz por via parenteral que oral (3,
5) ya que, aunque es absorbida facilmente en
el tracto gastrointestinal, se metaboliza casi to-
talmente por el higado antes de alcanzar la cir-
culacion sistémica. Presenta un tiempo de la-
tencia, tras administracion intravenosa, tan solo
de pocos minutos (6). La duracion de su ac-
cion es breve, sea cual sea la via de adminis-
tracion empleada (3) y variable entre 1y 4 ho-
ras (5). Su semivida bioldgica de eliminacion
es, aproximadamente, de 1 hora (5).

Este farmaco es capaz de revertir inmedia-
tamente los efectos de los agonistas opioides,
ya gue atraviesa con mucha facilidad la barrera
hematoencefalica (3, 5). Estas caracteristicas
hacen que la naloxona sea el farmaco de elec-
cion para combatir una intoxicacion aguda de
opioides por sobredosis al revertir rapidamente
la depresion respiratoria (5, 6). La naloxona se
ha empleado con buenos resultados para con-
trarrestar la depresion respiratoria neonatal se-
cundaria a la administracion de opioides a la
madre (5). Tambien bloguea los efectos psico-
mimeéticos y disféricos de los agonistas-antago-
nistas opioides, como la pentazocina (5).

Una dosis subcutanea de 0.5 mg de naloxo-
na en individuos dependientes precipita, a los
pocos minutos, un sindrome muy similar al que
se observa tras la supresion brusca del agonis-
ta opioide, pero con una duracidon de tan sélo 2
a 3 horas (5).

La pauta a seguir en el desarrollo de esta ra-
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pida prueba diagndstica consiste en la admi-
nistracion intravenosa de 0.16 mg de naloxona;
si los signos y sintomas se mantienen después
de 20 6 30 minutos, se administra una nueva
dosis de 0.24 mg. Si en el plazo de 15 minutos
aparecen piloereccion en el térax, midriasis y
sudoracion profusa, se diagnostica dependen-
cia a opioides. Si aun después de la segunda
dosis estos signos no aparecen, se considera
gue el individuo no sufre un grado importante
de dependencia fisica 0 no es dependiente de
opioides (4).

Tratamiento de intoxicacién aguda por
sobredosis

La intoxicacién aguda con opioides puede
deberse a una sobredosis accidental en adictos
e, incluso, a intentos suicidas (5). Ocasional-
mente se puede producir una intoxicacion de ti-
po retardado debido a la inyeccion de un opioi-
de en areas enfriadas de la piel o en pacientes
con presion arterial baja y estado de shock.
Cuando esto ocurre, el farmaco no es absorbido
rapidamente, por lo que, con frecuencia, se re-
curre a una nueva dosis; si la circulacién normal
se restablece puede absorberse una cantidad
excesiva de opioide de forma subita, provocan-
do el cuadro de intoxicacion (5).

En cualesquiera de los casos posibles de in-
toxicacion aguda de opioides, el sintoma mas
grave, en ocasiones mortal, es la depresion
respiratoria. Para revertir este problema, ac-
tualmente, se emplea naloxona via intravenosa
a dosis reducidas (0.4-2 mg) que se repetiran
si después de 2 6 3 minutos no se observa nin-
gun efecto. El uso de una dosis excesiva de
naloxona para tratar una intoxicacion aguda de
opicide puede precipitar el desarrollo de un
sindrome de abstinencia dificil de suprimir du-
rante el periodo de accion del antagonista.

Tratamiento de adictos a opioides:
desintoxicacion y deshabituacion

Fase de desintoxicacion

Cualquier pauta terapéutica dirigida a un to-
xicomano implica la previa supresion paulatina
del farmaco objeto de abuso; en ocasiones, in-
c!gso, éste se reemplaza por un opioide de ac-
cion mas prolongada que desarrolla un sindro-
me de abstinencia mas leve, seguro y cuya do-
sis también se va reduciendo a lo largo del tra-
tamiento. El ejemplo tipico es la metadona (i
4,57).

En el caso de que se opte por esta alternati-
va terapéutica, la dosis inicial de metadona,
slempre administrada por via oral, debe ser
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aquélla que sea capaz de suprimir la mayor
parte de los sintomas de abstinencia (1, 4).
Con esta dosis se estabiliza al adicto durante
un tiempo y, posteriormente, con una pauta de
dosificacion determinada, se va reduciendo la
administracion de metadona hasta que se su-
prime totalmente (7). Al ser éste un opiaceo de
mayor semivida biolégica de eliminacién, los
niveles plasmaticos del mismo descienden
mas lentamente, por lo gue los signos de absti-
nencia no aparecen tan bruscamente y son
mejor tolerados (1, 5, 8). Aln asi, se han des-
crito casos en los que el paciente experimenta
importantes sintomas de supresién (1),

El éxito de esta terapia es, no obstante, muy
reducido, por lo que existen otras modalida-
des. Una de ellas consiste en el tratamiento de
apoyo con metadona (1, 4). Los programas de
mantenimiento con metadona se basan en la
existencia de un trastorno metabdlico en los
adictos a opiaceos gue puede equilibrar la ad-
ministracion continua de opioides (1, 9).

En estos programas se parte también de la
dosis oral de metadona gue consiga estabilizar
al paciente para, mas tarde, proceder al incre-
mento gradual de la misma hasta alcanzar la
denominada dosis de mantenimiento (50-100
mg). La instauracion de esta Ultima dosis per-
mite gue no aparezcan signos de abstinencia
y, ademas, gracias al fendomeno de tolerancia
cruzada, se consiguen bloguear los efectos de
una posible nueva inyeccion intravenosa de
heroina, en caso que el paciente recaiga (1, 4).

Con esta alternativa, la busqueda ansiosa
de la droga queda aliviada y se evitan las con-
secuencias de la conducta compulsiva del to-
xicomano. Asi, el paciente accede a los pro-
gramas de rehabilitacién e inicia el camino que
le permitira regresar a su trabajo (4).

No obstante, el tratamiento de mantenimien-
to con metadona no estd exento de inconve-
nientes, al ser una terapia molesta para el adic-
to por requerir la visita diaria a la clinica. Por
este motivo, en un principio, cuando el pacien-
te llevaba un tiempo en el programa se !e per-
mitia llevar a casa cantidades mayores de me-
tadona, sobre todo para el fin de semana v,
asi, podia reducir el nimero de visitas. Sin em-
bargo, este sistema no resultd ser una buena
solucion ya que se cbservé un aumento alar-
mante de las intoxicaciones por metadona en
adictos y también en familares (intoxicaciones
accidentales), asi como el desarrollo de un
mercado paralelo de venta ilicita y distribucién
de metadona (1, 4).

Otra alternativa terapéutica para la desintoxi-
cacion de opiaceos-dependientes es la admi-
nistracion de dosis decrecientes de clonidina,
farmaco agonista adrenérgico de accién central

capaz de suprimir algunos componentes del
sindrome de abstinencia a opidceos (1, 10).

En cualguier caso, sea cual fuere la terapia
gue se use, metadona y/o clonidina, existe un
grave riesgo de recaidas, intoxicaciones agu-
das e, incluso, la posibilidad de desarrollar una
adiccion a la propia metadona (4, 7), llegando-
se en algunos casos a sustituirse una depen-
dencia por otra (1, 8).

Tratamiento de apoyo a la deshabituacion de
adictos a opioides

La recuperacion total del heroindmano es un
problema social de primera magnitud que re-
guiere una accion multiprofesional. Se trata, en
general, de un camino lleno de dificultades v,
desgraciadamente, de fracasos (8). Resulta,
pues, interesante, considerar la elevada fre-
cuencia de recaidas de los pacientes depen-
dientes de opioides y los factores que las pro-
pician. Cuandc el ex-adicto, después de una
desintoxicacion, regresa a su medio habitual,
experimenta signos condicionados de absti-
nencia iniciando, una vez mas, la conducta
adecuada para buscar la droga (4). Un segun-
do factor condicionante para las recaidas es el
fenémeno de abstinencia secundaria o prolon-
gada, con frecuencia, uno ¢ dos meses des-
pués de la fase de desintoxicacién aparecen
sutiles anormalidades fisiologicas que persis-
ten durante un periodo de 4 6 6 meses (4).

Debido al peligro de las recidivas y, segun to-
do lo expuesto anteriormente, una vez que un in-
dividuo diagnosticado de dependencia a opioi-
des supera satisfactoriamente la fase de desinto-
xicacion, se debe proceder a la etapa denomi-
nada de deshabituacion. Llegado este punto,
como medida farmacoldgica de apoyo para con-
seguir la rehabilitacion total, se viene practican-
do la administracion cronica de antagonistas
opioides puros, eso si, siempre después de ha-
ber suprimido completamente el fArmaco que
provoco la adiccion (4). En los Ultimos afios se
han probado distintas pautas terapéuticas para
acortar el periodo de desintoxicacion y, por lo
tanto, la transicion al programa de mantenimien-
to con el antagonista opiaceo (11, 12). Se ha de-
mostrado que la combinacion de clonidina y nal-
trexona permite reducir la fase de desinioxica-
cion a 3 ¢ 5 dias en régimen ambulatorio, facili-
tando ademas la transicion a un programa de
deshabituacion con naltrexona (2, 11).

Un buen antagonista, para ser utilizado co-
mo apoye al tratamiento de deshabituacion de
individuos dependientes a opioides que hayan
superado la fase de desintoxicacién, deberia
reunir, al menos, las caracteristicas reflejadas
en el cuadro | (2).
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CUADROI

Caracteristicas de un antagonista para el
tratamiento de apoyo a la deshabituacion

a) Ser un antagonista puro, sin efectos agonistas,
capaz de antagonizar los efectos euforizantes y
placenteros de las dosis habituales de heroina.

b) Presentar una larga duracién de accion para ga-
rantizar una amplia proteccion antagonista.

¢) Ser activo via oral para evitar la administracion
parenteral.

d) Mostrar las minimas reacciones adversas desa-
gradables que pudieran hacer abandonar el tra-
tamiento.

e) Poseer una accion reversible.

f) Tener bajo potencial de abuso.

La naltrexona, activa por via oral, es el anta-
gonista opioide de eleccion para los tratamien-
tos prolongados de adictos que tienen como
fin el neutralizar los efectos euforizantes de una
dosis de recaida de morfina o heroina (4, 8).
En Espafna se viene utilizando naltrexona en la
practica clinica desde 1986 (2).

Desprovista también de actividad agonista,
se considera a la naltrexona como un antago-
nista mas potente que la naloxona. Su eficacia,
cuando se administra via oral, es mucho ma-
yor, ya que a este nivel su absorcion es rapida
y completa. Las concentraciones plasmaticas
maximas se alcanzan al cabo de 1 ¢ 2 horas y
luego descienden con una semivida biologica
de eliminacion de unas 3 horas (5). En relacion
a su metabolismo, este farmaco es metaboliza-
do en el higado a 6 B-naltrexol, metabolito acti-
VO que presenta una semivida biologica de eli-
minacion de 12 horas (2). La naltrexona experi-
menta eliminacion renal con un aciaramiento
de 66.7 ml/min, mientras que para su metaboli-
to activo es de 318 ml/min (2). La duracion de
la accion antagonista puede ser de hasta 24
horas tras dosis orales moderadas (5, 6): 15
mg de naltrexona antagonizan los efectos de
una dosis de morfina durante 24 horas (3). En
este sentido, es de vital importancia la contri-
bucion del metabolito activo de la naltrexcona,
el 6 B-naltrexol, al presentar también actividad
antagonista, algo mas debil pero de accion
mas prolongada (2, 5). Los estudios de biodis-
ponibilidad llevados a cabo por Meyer vy cols.
demostraron que tras la administracion oral de
diferentes dosis bajo la forma de comprimidos
(50, 100 y 200 mg) y de jarabe (100 mg), exis-
tia una buena correlacion entre las dosis admi-
nistradas y los perfiles de concentraciones
plasmaticas obtenidos (2).
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Cuando, superado el periodo de desintoxi-
cacion, un sujeto se encuentra bajo trata-
miento con naltrexona, sus receptores opioi-
des se encuentran ocupados por el agente
antagonista; de este modo, en caso de reca-
ida, si el paciente toma una nueva dosis de
opioide, el antagonista frena los efectos eu-
forizantes suprimiendo importantes factores

propia del dependiente a opioides (1-3). Aun
asi, para garantizar la total rehabilitacion del
dependiente, es aconsejable gue éste se so-

meta a tratamiento psicoterapico y ocupacio-
nal (7).

Inconvenientes del uso clinico de naltrexona

Se ha comprobado que la naltrexona posee
acciones sobre el sistema endocrino, estimu-
lando la secrecion de las hormonas foliculo
estimulante (FSH), luteinizante (LH) y adreno-
corticotropica (ACTH), asi como de cortisol ¥
probablemente también de las catecolaminas
(5). Entre sus efectos secundarios destaca
también la reduccion del apetito en periodos
breves de administracion del farmaco Y, por
consiguiente, en ocasiones, la aparicion de
adelgazamiento (2, 5).

No es de extrafiar que la administracion de
naltrexona pudiera ejercer estos efectos se-
cundarios a través de la modificacion de los ni-
veles de los opioides enddgenos, al estar estos
péptidos involucrados en una amplia gama de
funciones biolégicas: analgesia, regulacion de
la temperatura, presion arterial, sensaciones
de hambre y sed, funcion sexual y respiratoria
I‘ y secrecion de algunas hormonas (2, 5). No

obstante, esta hipotesis no esta adn demostra-
L da. Recientemente, se ha propuesto otro pro-
i bable mecanismo responsable de estos efec-
; tos secundarios: la posibilidad de que la pro-
‘ pia naltrexona, o bien alguno de sus metaboli-
tos, presente actividad sobre otros sistemas de
I neurotransmision (2).

Otros trabajos intentaron dilucidar los efec-
| tos indeseables que podian ocasionar admi-
| nistraciones Unicas o crénicas de naltrexona.
. En ellos se puso de manifiesto la existencia de
\ trastornos consistentes, principalmente, en:

astenia, molestias gastrointestinales y altera-
| ciones del estado de animo. En 1981, .E. Ho-

llister, llevé a cabo una investigacion sobre
} diez sujetos no adictos; al final de la misma,
tres de ellos la habfan abandonado por sus
efectos indeseables (2). Este resultado hace
pensar que entre los toxicomanos tratados
con naltrexona puede existir un porcentaje de

abandonos del tratamiento debido a los efec-
tos secundarios (1).

178

reforzadores de la conducta de busqueda’

CUADRO Il

Cienc Pharm

Indicaciones de naltrexona

a) Heroinémanos motivados tras una desintoxica-
cion previa.

b) Adictos abstinentes tras estancias en hospitales,
comunidades terapéuticas o prision, para preven-
cidn de recaidas.

c) Profesionales sanitarios adictos a opioides.

d) Pacientes que desean interrumpir el programa de
mantenimiento con metadona, aungue éstos tie-
nen un porcentaje bajo de éxito, entre otras razo-
nes, porque requieren 10 dias de descanso en la
ingestion de metadona antes de iniciar el trata-
miento con naltrexona vy, duranie este tiempo, se
producen numerosas recaidas y abandonos.

Indicaciones de naltrexona

Segun H.D. Kleber (2), se distinguen, a prio-
ri, cuatro grupos de enfermos en los qgue la nal-
trexona estaria especialmente indicada (Cua-
dro ll).

En cualquier caso se considera de suma im-
portancia el apoyo familiar y el grado de adap-
tacion social del individuo antes de que se de-
sarrollara la dependencia. En el caso de los re-
clusos, el seguir el tratamiento en régimen de
tercer grado o bajo libertad condicional Supo-
ne una motivacion extra permitirles iniciar al-
gun tipo de actividad laboral.

No obstante, y sin olvidar lo anteriormente
expuesto, la eleccion de naltrexona parece ser
prometedora en grupos determinados de adic-
tos, con condiciones y caracteristicas muy
concretas (2):

a) Sujetos con breve historia de consumo de
opioides, sobre todo si aun no presentan de-
pendencia, para evitar su cronificacion.

b) Sujetos con importantes periodos de abs-
tinencia, después de recaidas recientes.

c) Adictos incluidos en listas de espera para
otras modalidades terapéuticas.

La experiencia clinica parece indicar que la
seleccion de los pacientes para ser incluidos
€n un programa de deshabituacion con naltre-
xona debe hacerse durante el tiempo inmedia-
tamente posterior a la fase de supresion del
opioide (5).

Frotocolo de instauracion del tratamiento con
naltrexona

El tratamiento de apoyo con naltrexona para
la deshabituacién de toxicémanos consta de
tres fases: induccion, estabilizacién y manteni-
miento (2, 10).

a) Fase de induccion ‘

Esta fase comprende desde el fin de la cu-
ra de desintoxicacion hasta que, mediante el
incremento diario de la dosis, se alcanza la
dosis de mantenimiento en una o dos sema-
nas, que suele situarse en torno a los 350 mg
por semana (2). Por supuesto, la fase de in-
duccion no debe iniciarse si no se tiene la
completa certeza de que el individuo no pre-
senta dependencia fisica. Normalmente, para
iniciar la administracion de naltrexona es ne-
cesario que transcurran algun’os dias des-
pués de la ultima dosis de heroina. Si el‘to><|—
comano ha estado sometido a un tratamiento
de desintoxicacion con metadona, son nece-
sarios 10 dias para iniciar el tratamiento con
el antagonista. Dado que, como se ha ex-
puesto con anterioridad, esta circunstancia es
la responsable de numerosas recaidas vy
abandonos, en los Ultimos anos se recomien-
da la desintoxicacion a base de clonidina, en
lugar de usar un agonista opioide_\’ccmo la
metadona, para favorecer la supresion ambu-
latoria, e incluso, superponer la fase de desin-
toxicacion con clonidina y la de induccién con
naltrexona (1).

Mediante la realizacion de la prueba de
diagnéstico diferencial de dependencia a
opioides con naloxona existe la posibilidad de
comprobar si se ha concluido la desintoxica-
cién o si, por el contrario, aun persisten los sig-
nos de abstinencia. No obstante, puedg suce-
der que no aparezcan sintomas de abstinencia
tras la prueba de naloxona pero, sm/embargo,
si se provoquen con la administracion de nal-
trexona; esto puede ser debido a la mayor bio-
disponibilidad oral de esta ultima. -

Existen una serie de recomendaciones basi-
cas y fundamentales para comenzar la fase de
induccion: » .

e | a desintoxicacion resulta mas efectiva si
se efecta con agonistas a-adrenérgicos o me-
diante tratamiento sintomatico. Se desaconseja
en la medida de lo posible el uso de agonistas
opioides. . o

e Para comenzar la induccion debe exnst[r
una abstinencia de opioides de, al menos, 5 di-
as, en el caso de adictos a la heroina, o de 10
dias, en el caso de adictos a metadona o pro-
poxifeno.

e Debe realizarse una prueba con un anta-
gonista de accion corta, naloxona, repi’q‘endo la
prueba 24 6 48 horas despues si persisten los
sintomas de abstinencia a opioides. La E}dm\-
nistracion de naltrexona no se considerara via-
ble hasta que la prueba con naloxona sea ne-
gativa.

» La primera dosis de naltrexona no debe
ser nunca superior a 50 mg.

1997; 7 (4): 174-180

b) Fase de estabilizacion

La dosis habitual de naltrexona es de 350
mg semanales, pudiendo seguir distintas pau-
tas de administracion: 50 mg diarios; WOOV1QQ—
150 mg lunes, miércoles y viernes, o t_amb|en
150-200 mg lunes vy jueves. Cualesquiera de
estas posibilidades proporciona un blogueo
efectivo, por lo gue la eleccion de una u otra
pauta depende de factores como ia experien-
cia de los profesionales y las necesidades del
paciente. N

En esta fase, se pretende estabilizar al pa-
ciente en un periodo de 2 a 6 semanas durante
el que se hace especial énfasis en el llamado
apoyo psicosocial. En esta etapa, y en Ia' ante-
rior, es cuando se produce el mayor numero
de abandonos. Durante este periodo, la mayo-
ria de los pacientes refieren una significativa
reduccion del anhelo de heroina. Esta disminu-
cién parece estar relacionada con el blogueo
de los receptores opioides que, como sabe el
drogodependiente, es responsable de la no
disponibilidad farmacologica de la droga.

Durante los primeros meses de esta fase los
controles de orina deben ser frecuentes, ya
que existe la posibilidad de que el paciente
abandone el consumo de opioides pero inicie
el de otrasisustancias. De igual forma, deben
realizarse exploraciones fisicas regulares del
paciente, al menos una vez al mes, sol\qtgndo
examenes periddicos de la funcidn hepatica.
En el caso que la administracion regular de
naltrexona eleve las cifras de transaminasas
hasta tres veces su valor basal, debgré Sus-
penderse el tratamiento con el antagonista.

¢) Fase de mantenimiento )
Debe quedar claro que la nahtrgxona solo
supone una ayuda al paciente ethandole, por
blogueo de los receptores op|0|des_, las recai-
das compulsivas motivadas por la smtomatolo—
gia de abstinencia prolongada o por la influen-
cia de determinados estimulos condicionantes:
amistades, musica, lugares o ambientes. De
esta forma, la permanente ausencia de los
efectos reforzadores que origina normalmente
el consumo de heroina produce una extincion
progresiva de la dependencia y, por tanto, de
la toxicomania. De hecho, se ha comprobado
que un elevado numero de pacientes intentan
comprobar si el citado bloqueo es efectivo (2).
El mantenimiento con naltrexona constituye
una valiosa ayuda para los profesionales sani-
tarios; la naltrexona es responsable de la esta-
bilizacion farmacologica que contribuye a la
modificacion del estilo de vida del paciente. No
obstante, no se puede olvidar que un trata-
miento de mantenimiento sélo con naltrexona,
sin gque exista alguna modalidad de apoyo psi-
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