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REVISION

El dolor crénico es uno de los problemas médicos mas frecuentes y su alivio debe ser una
meta terapéutica prioritaria. Los analgésicos opioides constituyen la piedra angular. Sin
embargo, en dolor crénico y el potencial adictivo de estos farmacos, asi como su uso
indebido y el preocupante aumento de muertes por sobredosis en algunos paises como EE.
UU., han obligado a las autoridades de salud a implementar estrategias coordinadas para
promover la prescripcion segura y responsable para mitigar los riesgos en el uso de

opioides.
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ABSTRACT

Chronic pain is one of the most frequent medical problems and its relief should be a priority
therapeutic goal; Opioid analgesics constitute the cornerstone, however, in chronic pain and
the addictive potential of these drugs, as well as their misuse and the worrying increase in
overdose deaths in some countries such as the US, have forced health authorities to
implement coordinated strategies to promote safe and responsible prescribing, to mitigate

risks in the use of opioids.
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INTRODUCCION

El dolor crénico es uno de los problemas médicos mas frecuentes y su alivio debe ser una
meta terapéutica prioritaria. Los analgésicos opioides constituyen la piedra angular, sin
embargo, en dolor crénico y el potencial adictivo de estos farmacos, asi como su uso
indebido y el preocupante aumento de muertes por sobredosis en algunos paises como EE.
UU., han obligado a las autoridades de salud a implementar estrategias coordinadas para
promover la prescripcidn segura y responsable, para mitigar los riesgos en el uso de
opioides (1).

El dolor crénico se convirtié en un problema de salud publica en Estados Unidos (EE. UU.). El
abuso de opioides se ha descrito como una situacidn de crisis, dado que miles de personas
mueren a causa de sobredosis de estos farmacos cada aiio. En el 2016, los centros para el
control y la prevenciéon de enfermedades (o CDC, por sus siglas en inglés) expusieron unas
pautas de tratamiento del dolor con el fin de reducir el uso de opioides para el manejo del
dolor crénico (2).

Los pacientes con dolor crénico suelen padecer diferentes trastornos de adaptacién como
ansiedad, dificultades para retornar al trabajo, dependencia, disfuncion sexual, problemas

de autoestima y estrés postraumatico, lo cual se ha visto relacionado con el abuso de



sustancias. El uso previo o actual de sustancias, contribuye a los malos resultados en el
tratamiento médico (3), lo que genera un mayor uso de la atencion en salud y aumento de
los costes de las complicaciones directamente relacionadas con el mal uso de sustancias (1).
Se ha identificado una falta de educacién en los médicos sobre la adecuada prescripcion de
opioides, en especial en pacientes con adiccion (4). Es de gran importancia la seleccidon
cuidadosa de los pacientes y la identificacion del riesgo de abuso, mientras se logra
optimizar el manejo del dolor. La monitorizacidn regular para asegurar la utilizacién
apropiada de los opioides y la identificacion temprana del potencial mal uso o abuso de
opioides, es importante incluso en la etapa final de la vida, teniendo en cuenta que los
familiares o personas cercanas al paciente podrian estar involucradas (5,6). El adecuado
abordaje multimodal, de acuerdo a las caracteristicas del dolor, intensidad y acceso a
distintas opciones terapéuticas, es esencial para un manejo éptimo, entre otros parametros
importantes a tener en cuenta durante la evaluacidn y seguimiento de los pacientes (1,2).

El contar con altos factores de riesgo para abuso o presentar adiccidn a sustancias no debe
limitar el acceso a los opioides en aquellos pacientes que realmente lo requieren. Se realiza
esta revisidn con el fin de evaluar el adecuado abordaje al momento de la prescripcion de

opioides, para asi contribuir al buen uso de estos y al adecuado manejo del dolor.

EPIDEMIOLOGIA

La crisis de opioides, también conocida como epidemia de opioides, hace referencia al
aumento de adictos y muertes asociadas al uso indebido de analgésicos opioides en EE. UU.
El centro de control y prevencion de enfermedades (CDC) identificé tres momentos en la
epidemia de opioides. En los afios 80, estos farmacos fueron empleados para el manejo del
dolor agudo y una gran parte de las muertes asociadas se debia al uso no médico del
farmaco. Para finales de los 90, las industrias farmacéuticas ofrecian al personal de salud la
seguridad de que estos medicamentos no generaban dependencia, lo que causé aumento
de la prescripcion médica de manera exponencial, sobre todo entre el 2010 y 2018,
generando un incremento del 120 % de prescripciéon (7). Para el 2017, cerca de 53,4
millones de personas en el mundo consumian opioides vy, de estos, Estados Unidos (EE. UU.)

fue la regidn con mayor prevalencia anual de consumo y de morbilidad (8). Los reportes de



sobredosis en este afio por opioides en EE. UU. dejaron mas de 47.000 muertos, y para este
mismo afio 1,7 millones sufrieron trastornos por consumo de sustancias relacionados con
los analgésicos opioides de uso médico (9).

En 2018, cerca del 5,3 % de la poblacion entre los 15 y 64 afios tenia antecedente de
consumo de sustancias psicoactivas, y de este porcentaje se detecté que 58 millones de
personas tenian preferencia por los opioides. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) le
atribuye al consumo de drogas unos 0,5 millones de muertes, de las cuales el 70 % estan
relacionadas con los opioides y el 30 % especificamente por sobredosis (7). De igual manera,
para el 2019 casi 50.000 personas en Norteamérica murieron por sobredosis relacionadas
con opioides, lo cual genera una carga econdmica muy alta en cuanto a costos de atencidn
médica, pérdida de productividad y tratamiento de adicciones. En respuesta a esta situacion
tan importante de salud publica se han generado nuevas y mejores alternativas para
prevenir el uso indebido de opioides, los trastornos asociados y mejores practicas para el

manejo del dolor (9).

DEFINICIONES

Son multiples los trastornos asociados al consumo de sustancias con potencial adiccion,
como lo son los opioides. Se puede presentar un mal uso de sustancias, lo cual hace
referencia al uso inadecuado intencional o no de medicamentos recetados,
independientemente de la motivacién. El trastorno por consumo de sustancias es un grupo
de sintomas cognitivo-conductuales y fisioldgicos, que indican que el individuo continuda
usando la sustancia a pesar de problemas importantes relacionados con esta (1).

Por otro lado, el abuso de sustancias hace referencia al uso inapropiado de estas, lo cual
usualmente lleva a la adiccién, definida por la OMS como el consumo repetido de una o
varias sustancias psicoactivas, hasta el punto en que el individuo se intoxica periédicamente
o de forma continua (10). Es considerado un desorden mental crénico donde el individuo
genera la busqueda y uso impulsivo de drogas a pesar de las consecuencias (11). Este deseo
de consumir implica que se presenten dificultades para interrumpir voluntariamente o
modificar el consumo de la misma, y se muestra decidido a obtenerlas por cualquier medio

(10).
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El trastorno por uso de opioides tiene unos criterios clinicos descritos en el DSM-5 que
deben cumplirse para su diagnodstico (Tabla I) (11). Ademads, existen unos criterios para el
diagndstico de adiccidon en pacientes con uso crénico de opioides. Inicialmente, el paciente
debe presentar dependencia psicoldgica, siendo este el deseo intenso de tener el farmaco y
una preocupacion exagerada sobre su disponibilidad. Ademas, debe haber una evidencia de
uso compulsivo caracterizado por: 1) un aumento de la dosis no prescrita, 2) la continuidad
de administracién a pesar de efectos secundarios importantes, 3) uso del farmaco para
tratar otros sintomas que no son los indicados, y 4) utilizacién no indicada durante los
periodos sin sintomas. Por ultimo, debe haber evidencia de uno o mas comportamientos
asociados como la manipulacién al médico o al sistema sanitario con el propdsito de
obtener droga adicional (por ejemplo: alteracién de las recetas o ir a diferentes médicos), la
adquisicion de medicamentos de otras fuentes médicas o no médicas, venta de droga vy el
uso no autorizado de otras drogas como alcohol u otros sedantes/hipndticos durante el
tratamiento con opioides (13).

La mayoria de los pacientes con uso crénico de opioides presentan conductas aberrantes
por el uso prolongado de estos. Estas conductas se definen como cualquier comportamiento
asociado al empleo de opioides, en una forma diferente a la que son prescritos y se
manifiestan como pseudoadiccion, dependencia fisica, tolerancia y pseudotolerancia (Tabla
1) (13). También se ha definido otro trastorno descrito como compensacion quimica, o
chemical coping, que hace referencia a la ingesta de opioides en pacientes con cancer en un
espectro que abarca desde el uso normal no adictivo para manejar el dolor, hasta la adiccidn
total y su comportamiento compulsivo y destructivo, aumentando la morbimortalidad. Asi
mismo, el grado en que los pacientes usen sus medicamentos de manera desadaptativa

determinara su susceptibilidad a la toxicidad y el dafio por opidceos (15).

FISIOPATOLOGIA DE LA ADICCION

Los receptores opioides u estan ampliamente distribuidos en el cerebro; sin embargo, el
sistema limbico estd principalmente involucrado en la adicién de opioides debido a sus
propiedades euforigénicas o gratificantes (16). Cualquier estimulo que produzca placer

estimulard el sistema de recompensa constituido por la via mesolimbica y la via



mesocortical, las cuales son ricas en receptores opioides. En estos sitios, el opioide inhibe
neuronas gabaérgicas, desinhibiendo neuronas dopaminérgicas, aumentando asi la
frecuencia de descarga de dichas neuronas. Se debe tener en cuenta que la dopamina es el
principal neurotransmisor del sistema de recompensa, por lo cual los medicamentos que
afectan el sistema dopaminérgico como los opioides, tiene alto potencial de adiccién
(17,18).

Como se ha mencionado, el dolor es ocasionado por un conjunto de factores fisicos y
afectivos que van desde el dafio tisular hasta la ansiedad y depresidén que él mismo genera.
Los opioides en este tipo de paciente son considerados como el fdirmaco por excelencia para
manejar el dolor, lo que hace que los pacientes consideren que funcionaria mejor si tuvieran
acceso libre a ellos, motivo por el cual establecen un patron de conductas aberrantes para
conseguirlo (3). La busqueda compulsiva por parte de los pacientes y la adiccion a los
opioides se debe también a los sintomas que se manifiestan tras la retirada de estos
medicamentos, como la taquicardia, agitacidén, hiperalgesia y la anhedonia, que ocasionan
un refuerzo negativo sobre el circuito de recompensa, que a largo plazo refuerza este

comportamiento (18).

FACTORES DE RIESGO

Los pacientes con problemas de adiccién tendran mayor riesgo de presentarla a otra
sustancia y si tiene factores de riesgo adicionales, mayor sera la probabilidad de presentar
conductas compulsivas con los opioides (19). En los pacientes oncoldgicos, la adiccidn no es
frecuente y mucho menos en individuos sin antecedentes (20). Se han detectado algunos
factores de riesgo que facilitan el consumo inapropiado de opidceos como: fumar o la
ingesta de alcohol, el sexo masculino, jdvenes, pacientes con dolor intenso, tener familiares
con antecedente de mal uso de opioides, historia de abuso sexual o fisico, trastorno
psiquidtricos como ansiedad, depresidn, estrés postraumatico, o historia de enfermedad
psiquidtrica grave (4), e incluso se ha visto mayor riesgo en algunos tipos de tumores como
los de cabeza y cuello (4,14).

Por otro lado, se puede considerar que la subestimacion del dolor, la inadecuada anamnesis

y el incorrecto manejo del dolor, serian un factor de riesgo para el mal uso o abuso de



opioides, que finalmente podrian llevar a una adiccion. Una revisién de la literatura
realizada entre 2005 y 2014 sobre la prevalencia del dolor relacionado con el cancer reveld
que la mitad de los pacientes estan angustiados y que el 38 % presentan dolor de intensidad
moderada a severa. Un estudio europeo publicado en 2006-2007 revel6 que el 72 % de los
pacientes con cdncer padecian dolor con una intensidad media de 6,4 (escala de calificacién
numérica de 0 a 10) y el 11 % presentaban dolor de intensidad moderada a severa (excluido
el cdncer de piel) sin recibir ninglin analgésico. De los pacientes tratados, el 84 % presento
alivio del dolor clasificado como “bastante eficaz o muy eficaz” y del 6 al 28 % de los
pacientes recibieron un tratamiento insuficiente (13).

A pesar del uso de farmacos adecuados y alternativas adyuvantes de tratamiento como el
uso de antidepresivos o anticonvulsivantes, manejo invasivo del dolor como catéteres
epidurales, bloqueos de nervio periférico e infiltraciones peridurales y aproximaciones
psicoldgicas, es posible que no se consiga el adecuado control de dolor, haciendo necesario
el uso de altas dosis de opioides o el uso crénico de estos (12,19). La adiccion es posible
incluso cuando los opioides se toman segun lo indicado (21). La prevalencia exacta del abuso
en pacientes tratados con opioides para dolor crénico es dificil de determinar. Los efectos
de los opioides por tiempo prolongado aun contindan inciertos. No existen datos suficientes
gue respalden su seguridad y eficacia para dolor crénico no oncolégico y, por el contrario,
hay una lista extensa de problemas asociados desde adiccidn y abuso, hasta la muerte (12).
Se considera que la prescripcion de dosis superiores a 120 mg de morfina equivalente al dia

es un factor de riesgo para presentar con mds frecuencia sintomas de compulsion (22).

EVALUACION DEL RIESGO Y MONITORIZACION

La evaluacion de la eficacia del manejo se basa en la reduccion de la intensidad del dolor y
de la mejoria en la funcionalidad del paciente. Para la prescripcion de opioides es de
gran importancia identificar factores de riesgo, como los ya mencionados, para evitar
el abuso de los mismos en los pacientes. Existen numerosas herramientas de
tamizacidn para identificar el comportamiento inadecuado del uso de opioides. El
cuestionario de evaluacién SOAPP-SF (Cuestionario de deteccion y evaluacién de

opioides para pacientes con dolor, versidon revisada) y el cuestionario CAGE-AID



(Herramienta de deteccién de abuso de sustancias) (Tabla Ill) que estd directamente
relacionado con el consumo de alcohol pero puede ser adaptado para incluir drogas,
son algunas de estas herramientas (2,4). La escala de evaluaciéon de sintomas de
Edmonton (Figura 1) nos puede dar una aproximacién sobre la percepcién del
paciente en cuanto a su estado fisico y psicosocial, permitiendo identificar factores
de riesgo. Existen otras medidas alternativas como los exdamenes toxicoldgicos en

orina o sangre.

RECOMENDACIONES PARA LA PRESCRIPCION SEGURA

En el momento de decidir prescribir opioides es importante tener en cuenta diferentes
factores para disminuir el riesgo de adiccién. Se debe evaluar el tipo de dolor y la
funcionalidad, utilizar una escala de evaluacion validada, por ejemplo, la escala visual
andloga (EVA) para describir la intensidad del dolor y considerar si estdn indicados
analgésicos no opioides como: AINE, antidepresivos triciclicos, inhibidores de la recaptacién
de serotonina, anticonvulsivantes, el ejercicio, terapia fisica entre otros. Se debe informar al
paciente sobre el plan de tratamiento y establecer metas realistas para el alivio del dolor y
la funcionalidad con base en el diagndstico. Asimismo, evaluar los riesgos, dafios o uso
aberrante en pacientes con factores de riesgos conocidos como antecedente de uso de
drogas ilegales, uso de medicamentos por razones no médicas, historia de abuso de

sustancias o sobredosis y enfermedades mentales (1).

ESTRATEGIAS PARA LA ADECUADA PRESCRIPCION DE OPIOIDES

Es importante el abordaje individualizado para el diagndstico y tratamiento del dolor. Este
tratamiento no debe ser Unicamente farmacoldgico, sino que ademas debe precisar un
abordaje multidisciplinario en cada una de sus dimensiones (fisica, psicoldgica, social y
espiritual), con especial interés en el manejo de la ansiedad y la depresidon si estan
presentes, incluyendo farmacos y psicoterapia. Ademds, debe optarse por un abordaje
multimodal no-opioide tanto para el manejo de dolor agudo como de dolor crénico antes de

llegar a los analgésicos opioides (13,25).



Se deben considerar aspectos del paciente que puedan afectar la dosis de opioide antes de
iniciar el tratamiento con este. Esto incluye evaluar el estado mental para detectar aquellas
alteraciones del animo o de la personalidad que conlleven a la adiccién y preguntar por
antecedentes de abuso de sustancias a opioides u otros. En caso de considerar riesgo de
abuso identificado por una correcta anamnesis y con el uso de herramientas como las
descritas, es importante desde el inicio involucrar a la familia y cuidadores para el correcto
uso de estos analgésicos. La entrega de medicamentos debe ser exacta para el consumo
mensual, el conteo de la disponibilidad de medicamentos del pacientes y el adecuado
registro en la historia clinica son importantes (2,4).

Se recomienda tratar el tipo de dolor de la forma mds especifica posible, ya sea con
farmacos adyuvantes, manejo intervencionista, cirugia, quimioterapia o radioterapia cuando
estas puedan ser indicadas, en busca de conseguir una reduccién en la dosis de opioides y
en la aparicion de conductas andmalas relacionadas con el consumo de estos (13).

También son importantes la educacién y motivacién del paciente acerca del peligro de
adiccidn, la relacién de confianza con el médico y la confrontacion del problema. Ademas, se
debe pautar una analgesia basal, con especial cuidado para aquellos farmacos de accién
rapida. En todo este proceso es de vital importancia el apoyo familiar para el cuidado de
aquellos pacientes con alto riesgo de abuso de sustancias (13).

En caso de requerir opioides, Inicialmente se formularan opioides de accién corta y en dosis
bajas que tengan efectos adversos tolerables, buscando el alivio del dolor y la mejoria de la
funcionalidad segun la escala de barthel mayor al 30 %. Cuando el paciente lleva un
tratamiento con opioides a largo plazo, se debe monitorizar y reevaluar peridédicamente las
metas de tratamiento, realizando la reduccion o suspensién del opioide de manera lenta de
acuerdo con la tolerancia del paciente (6,4). Cuando se detecten pacientes con uso
inadecuado de opioides, se debe evaluar si requiere una suspensién progresiva del opioide o
rotacion del mismo, asi mismo un andlisis toxicolégico y considerar la derivacién a

psiquiatria (9,26).

TRATAMIENTO



Basada en la fisiopatologia descrita, el uso de farmacos antidopaminérgicos o agonistas o
antagonistas opioides para el manejo de adiccién y reducir el riesgo de sobredosis son
usualmente utilizados. La metadona, la naltrexona y la buprenorfina, con o sin naloxona, y el
manejo concomitante de problematicas psicosociales y comorbilidades psiquidtricas son
recomendados (27).

En pacientes con dolor agudo, por ejemplo dolor postquirurgico, el uso de medicacion
deberia ser por el menor tiempo posible (21). En caso de que el paciente ya se encuentre
consumiendo opioides y la cantidad diaria total es baja y el sindrome de abstinencia es leve
a moderado, puede intentarse la reducciéon gradual semanal del 10 al 25 % del
medicamento que esta consumiendo. Si la cantidad es moderada a alta, se puede considerar
la sustitucién por un opioide de vida media larga o de liberacion prolongada como la
metadona, y realizar la reduccién gradual del opioide que recibe, siendo aconsejable la
reduccion del 10 % de la dosis semanal o quincenalmente segun la tolerabilidad del
paciente. Durante el proceso de desintoxicacidn, es muy importante el acompafiamiento
psicoterapéutico y la motivacion para continuar el manejo a largo plazo, por lo cual si es
posible, debe remitirse al paciente a un grupo especializado en el manejo de adicciones En
caso de que el paciente padezca de trastorno del suefio, debe hacerse uso de
medicamentos no adictivos como difenhidramina y/o antidepresivos triciclicos, asi como

apoyo psicoterapéutico (28) (Tabla IV).

CONCLUSION

El adecuado conocimiento sobre los opioides, la anamnesis e identificacion de factores de
riesgo de abuso, permite que el personal médico pueda decidir y entender la prescripcion
adecuada de opioides, y concientizar a pacientes y familiares sobre el uso racional de los

mismos.
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Tabla I. Criterios clinicos descritos en el DSM-5 (12).

A. Deterioro o malestar clinicamente significativo, que altera el ambiente psicosocial debido al consumo de
opioides y que se manifiesta al menos por dos de los hechos siguientes en un plazo de 12 meses:
1.

Consumo de opidceos con frecuencia en cantidades superiores o durante un tiempo mas
prolongado del previsto

Deseo persistente o esfuerzos fracasados de abandonar o controlar el consumo de opiaceos
Invierte mucho tiempo en las actividades necesarias para conseguir opiaceos, consumirlos o
recuperarse de sus efectos

Ansias o un poderoso deseo o necesidad de consumir opidceos

Consumo recurrente de opiaceos que lleva al incumplimiento de los deberes fundamentales en el
trabajo, la escuela o el hogar

Consumo continuado de opidceos a pesar de sufrir problemas sociales o interpersonales
persistentes o recurrentes, provocados o exacerbados por sus efectos

El consumo de opiaceos provoca el abandono o la reduccién de importantes actividades sociales,
profesionales o de ocio

Consumo recurrente de opidceos en situaciones en las que provoca un riesgo fisico

Se continda con el consumo de opidceos a pesar de saber que se sufre un problema fisico o
psicoldgico persistente o recurrente probablemente causado o exacerbado por ellos




Tabla Il. Definicion de conductas aberrantes (14). Fuente propia.

Pseudoadiccion Comportamiento que imita la adiccion, resultado del manejo inadecuado del
dolor y con fines analgésicos

Dependencia fisica Condicidn en la que el cese brusco del farmaco (interrupcion o administracién de
antagonista opioide) produce un sindrome de abstinencia con signos y sintomas
de supresién

Tolerancia Fendmeno adaptativo por el que la exposicién continuada resulta en una
disminucién del efecto analgésico con el tiempo, precisando dosis cada vez
mayores para mantenerlo

Pseudotolerancia La necesidad de aumentar la dosis del farmaco no se debe a una
tolerancia sino a otros factores como la progresion de la enfermedad neoplasica




Tabla Ill. Herramienta de cribado para deteccion de abuso de sustancias (23).

Herramienta de deteccion de abuso de alcohol CAGE-AID

para calmar los nervios o deshacerse de la resaca (Eye-Opener)?

C | ¢Alguna vez ha sentido la necesidad de reducir su consumo de alcohol? S | No

A | ¢La gente lo ha molestado al criticar su forma de beber? IS No

G | éAlguna vez te has sentido culpable por beber? IS No

E | ¢Alguna vez ha sentido que necesitaba un trago a primera hora de la mafana IS No
i




Figura 1. Cuestionario de evaluacion de sintomas de Edmonton version revisada (24).

Cuestinario de evaluacion de sintomas de edmonton, version revisada

ESAS-r (es)

Por favor, marque el nimero que describa mejor como se siente AHORA:

Nada de dolor

Nada agotado
(cansancio, debilidad)

Nada somnoliento
(adormilado)

Sin nauseas

Ninguna pérdida de
apetito

Ninguna dificultad
para respirar

Nada desanimado

Nada nervioso
(intranquilidad,
ansiedad)

Duermo perfectamente

Sentirse perfectamente
(sensacion de
bienestar)

Nada
Otro problema (por ej;
sequedad de boca)

El peor dolor que se
pueda imaginar

Lo més agotado que se
pueda imaginar

Lo méas somnoliento
que se pueda imaginar

Las peores nauseas que
se pueda imaginar

El peor apetito que se
pueda imaginar

La mayor dificultad
para respirar que se
pueda imaginar

Lo mas desanimado que
se pueda imaginar

Lo mas nervioso que se
pueda imaginar

La mayor dificultad
para dormir que se
pueda imaginar

Sentirse lo peor que se
pueda imaginar

Lo peor posible

Figura 1  Version espafiola revisada del Edmonton Symptom Assessment System (ESAS-r).



Tabla IV. Estrategias de tratamiento.

Estrategias de tratamiento

No farmacoldgico -

Es muy importante el acompafiamiento psicoterapéutico y la
motivacién para continuar el manejo a largo plazo

Si es posible, el paciente debe remitirse al paciente a un
grupo especializado en el manejo de adicciones

Farmacoldgico -

El uso de farmacos antidopaminérgicos o agonistas o
antagonistas opioides se usan para el manejo de adiccién y
reducir el riesgo de sobredosis

Usualmente se utilizan la metadona, naltrexona vy
buprenorfina, con o sin naloxona

Reduccién gradual de la dosis de opioides




