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La epidemia de opioides en Estados Unidos

Resumen

La epidemia de abuso de opioides y sobredosis mortales esta alcanzando unos
niveles sin precedentes en Estados Unidos, lo que condujo a la declaracién del Estado
de Emergencia de Salud Publica en 2017. EI aumento descontrolado de las
prescripciones de analgésicos opioides es uno de los principales factores subyacentes,
pero no el Unico. En este TFG, analizaremos las causas que han contribuido a este grave
problema, con un enfoque que no se centra exclusivamente en el aumento de la oferta
y el consumo de opioides prescritos o no, sino que abordaremos también aspectos
relacionados con las desigualdades socioecondmicas del pais, la mayor afectacion de los
grupos mas desfavorecidos socialmente, aspectos raciales y aquellos relacionados con
el sexo y el género. Se analizaran también los aspectos preventivos, asi como los
tratamientos disponibles para el trastorno por consumo de opioides (TCO).
Mencionaremos las consecuencias del choque entre la epidemia de opioides y la
pandemia de Covid-19 en EEUU.

Palabras clave: “opioides” “epidemia de opioides” “sindrome de abstinencia”
“trastorno por consumo de opioides”

Abstract

The epidemic of opioid abuse and deadly overdoses is reaching unprecedented
levels in the United States, leading to the declaration of a State of Public Health
Emergency in 2017. The out-of-control increase in opioid painkiller prescriptions is one
of the main underlying factors, but not the only one. In this TFG, we will analyze the
causes that have contributed to this serious problem, with an approach that does not
focus exclusively on the increase in the supply and consumption of prescribed and non-
prescribed opioids, but we will also address aspects related to socioeconomic
inequalities in the country, the greater affectation of the most socially disadvantaged
groups, racial aspects and those related to sex and gender. Preventive aspects will also
be discussed, as well as available treatments for opioid use disorder (OUD). We will
mention the consequences of the clash between the opioid epidemic and the Covid-19
pandemic in the USA.
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Key words: “opioids” “opioid epidemic” “withdrawal syndrome” “opioid use disorder”
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1. INTRODUCCION

Los opioides juegan un papel muy relevante a la hora de tratar el dolor
relacionado con el cancery en el final de la vida, pero su uso fuera de estas indicaciones
ha aumentado considerablemente en los Ultimos afios (Daubresse et al. 2013). En la
actualidad, en EEUU se prescriben opioides a un ritmo superior a cualquier otro pais;
casi el 100% de la hidrocodona y el 80% de la oxicodona que se consumen en el mundo
lo hacen los estadounidenses (Salmond and Allread 2019). Segun los datos del Center
for Disease Control and Prevention (CDC), en 2012, en EEUU se prescribieron 259
millones de recetas de analgésicos, lo que constituye tantas prescripciones como
adultos hay en el pais (CDC 2014).

EEUU vive desde hace afios una epidemia de adiccién y muertes por sobredosis
de opioides, cuyas cifras han alcanzado una magnitud sin precedentes, a pesar de los
esfuerzos gubernamentales por poner fin a esta situacién. Segun las estadisticas de
mortalidad del Sistema Nacional de Estadisticas Vitales de los CDC, en el periodo
comprendido entre 1999 y 2018, murieron casi 450.000 personas por sobredosis de
opioides de cualquier tipo y, para la proxima década, se esperan 500.000 muertes mas.
Segun un informe de los National Institutes of Health (NIH) (www.drugabuse.gov/drugs-
abuse), las compaiiias farmacéuticas convencieron a la comunidad médica del escaso
riesgo de adiccion que presentaban los pacientes con dolor tratados con analgésicos
opioides prescritos. Como resultado, en los ultimos 15 afios la venta de opioides con
receta y el numero de muertes accidentales en las que estdn implicados analgésicos
opioides prescritos se han cuadruplicado (Jones et al. 2018). La gravedad del problema
condujo a la declaracién del Estado de Emergencia de Salud Publica en 2017.

En ese mismo afio, la compaiiia farmacéutica Purdue tuvo que pagar una multa
de mas de 600 millones USS tras declararse culpable de engafiar sobre el riesgo de
adiccion de su medicamento OxyContin (oxicodona). Fue una de las multas mas grandes
jamads impuesta a una compaiia farmacéutica en la historia corporativa de EEUU. Se
estima que OxyContin ha generado ganancias a Purdue superiores a los 35.000 millones
USS.

Para entender cémo se ha llegado a este punto, es importante analizar
retrospectivamente la sucesidon de hechos hasta llegar al momento actual. La intencidn
de esta introduccion es revisar el proceso cronolégicamente, pero siempre teniendo en
cuenta que se trata de un complejo problema multidimensional, ya que no puede ser
considerado un fendmeno de caracter individual.

En EEUU, y en el resto del mundo, el dolor crénico es un problema muy
prevalente, que afecta a cerca de 100 millones de adultos (Gaskin and Richard 2012).
Con anterioridad al siglo XX, el dolor crénico era considerado una consecuencia del
envejecimiento (Meldrum 2003). Por otro lado, no existia ningun tipo de regulacion para
la prescripcidn de los opioides como analgésicos, y su uso era generalizado no solo como
analgésicos, sino para muchas dolencias de indole menor, incluidas la tos y la diarrea
(Hagemeier 2018). En este contexto, en 1898 la farmacéutica Bayer comercializd
diacetilmorfina (Heroina) como antitusigeno de uso general, incluido para los nifios
(Dayer et al. 2019). Sin embargo, en 1889, James Adams ya alerté sobre los efectos
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daiiinos del opio, afirmando que “si bien supera a otros remedios en sus efectos
benéficos” es “igualmente notable su poder de dafio” (ver Lyden and Binswanger 2019).

En 1914, la Ley Harrison de Control de Estupefacientes (ver Lyden and
Binswanger 2019), fue un primer intento de regulacidn de la prescripcidon de opioides,
como respuesta al incipiente abuso de heroina en las calles. Este hecho, sumado al
progresivo aumento de casos de dependencia a la morfina, provocd que tanto médicos
como pacientes quisiesen evitar los analgésicos opioides (Meldrum 2016), hasta el
punto de que, en la década de 1920, los pacientes con dolor extremo que consumian
opioides se consideraban abusadores. En la década de los 50, a los pacientes con cancer
no se les prescribian opioides hasta que sus esperanzas de vida “pudieran medirse en
semanas” (Schiffrin 1956). Esta actitud fue comun durante la segunda mitad del siglo XX
y se hablaba de “opiofobia” generalizada.

Como reaccién a este rechazo al uso de analgésicos opioides, en 1973, Marks y
Sachar alertaron sobre el tratamiento inadecuado del dolor. Su apreciacién era que el
tratamiento del dolor intenso no se llevaba a cabo con las dosis adecuadas de opioides
Y que, por tanto, se estaba fracasando en su alivio (Marks and Sachar 1973). Dos décadas
después, Marks seguia denunciando la misma situacién, afirmando que “el uso
terapéutico de analgésicos opidceos rara vez provoca adiccidon". Su afirmacion se basaba
en dos estudios de 1980: el primero de ellos era una carta al director carente de todo
rigor cientifico, que contemplaba tasas de adiccion muy bajas (0,03%) para pacientes
hospitalizados con dolor agudo que recibian opioides. La segunda era una revision
retrospectiva que contaba con 38 pacientes con dolor crénico tratados con opioides y
de los que tan solo dos habian desarrollado problemas de abuso de opioides
posteriormente (Porter and Jick 1980; Porteny and Foley 1986).

A partir de los aiios 80, comenzd a extenderse la idea de la infrautilizacién de los
analgésicos opioides y el inadecuado tratamiento del dolor tanto en Europa como en
Norteamérica (Morgan 1985; Zenz and Willweber-Strumpf 1993). Antes de 1987 no
existia una recomendacién general para el uso de opioides como analgésicos en el dolor
cronico, reservandose su uso para el tratamiento del dolor agudo (Pawl 2008). El
problema fue reconocido por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) que, en 1986
publicé un monografico sobre el Dolor en el que se describia el infratratamiento tanto
del dolor postoperatorio como del oncolégico (WHO 1986). El resultado fue que muchos
facultativos y autoridades sanitarias tomaron conciencia de esta situacion y el
tratamiento analgésico del dolor oncolégico mejord de forma sustancial rdpidamente.
Asi, en 1987, se empezd a generalizar un cambio de actitud en este sentido. El Dr. Ronald
Melzack, por aquel entonces presidente de la Asociacion Internacional para el Estudio
del Dolor (IASP), abogd por un mayor uso de los opioides, ya que estos podian utilizarse
de manera segura en el tratamiento del dolor crénico no maligno asegurando que “la
mayoria de los pacientes con dolor expuestos a los narcdticos no se convierten en
adictos" (ver Pawl 2008). En 1990, Ronald Melzack publicé un articulo en Scientific
American en el que cuestionaba los motivos por los qué no se utilizaban los opioides
para tratar el dolor crénico y se reservaban solo para el dolor oncolégico (Melzack 1990).
Echando la vista atrds, este discurso parece que fue uno de los momentos decisivos
desencadenantes del subsiguiente uso extensivo de opioides para tratar el dolor.
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Desde ese momento, se desarrollaron nuevas estrategias para cambiar la
opiofobia y el estigma que existia a la hora de recetar opioides. Una de las mas
influyentes fue la extrapolacion de que si el dolor maligno respondia muy bien a los
opioides, llegando a restablecer la funcionalidad y calidad de vida, también lo haria en
el dolor crénico no maligno (Porteny and Foley 1986). Como la tolerancia, la
dependencia fisica, el abuso y la adiccidn no eran preocupaciones en el tratamiento del
dolor maligno, tampoco deberian serlo en el tratamiento de otros tipos de dolor.
Comenzd a extenderse la idea de que el problema obedecia a un prejuicio cultural
(Dayer et al. 2019). Todo ello dio lugar a un cambio de actitud terapéutica de los
médicos, de las actitudes de los organismos reguladores y cambios en las leyes
(Portenoy 1996).De este modo, los opioides se transformaron en la principal forma de
tratamiento farmacolégico del dolor tanto oncoldgico como no oncoldgico en EEUU
(Stein 1997).

Paralelamente, la Sociedad Americana del Dolor en 1996 comenzd una campafia
de sensibilizacion sobre el problema del alivio inadecuado del dolor, dirigida a los
profesionales de la salud. Para ello propuso la incorporacién del dolor como “el quinto
signo vital” durante la anamnesis y exploracidon de todos los pacientes (Dayer et al.
2019). Como veremos mas adelante, transcurridos los afios, y llegados al punto en el
que el pais se ha visto abocado, la propia Sociedad Médica Americana solicité en 2016
una rectificacidn al respecto, para que el dolor dejase de ser considerado como el quinto
signo vital (Johnson 2016).

Los cambios que se sucedieron tuvieron importantes consecuencias socio-
sanitarias y econdmicas. Por ejemplo, The International Joint Commission, de EEUU y
Canada, reconocio el derecho del paciente con dolor a recibir medicacion analgésica
eficaz, hasta el punto de que los hospitales que no cumplian con los nuevos estandares
determinados por la normativa corrian el riesgo de perder los fondos federales para
asistencia sanitaria. Ello, obviamente, obligd a los médicos a tratar el dolor de una forma
mucho mas agresiva (Jones et al. 2018)

Por su parte, las empresas farmacéuticas impulsaron el uso de opioides como un
tratamiento efectivo y seguro para todo tipo de dolor, a través de falaces campanas de
promocién y publicidad, extraordinariamente agresivas, siguiendo el modelo de las
compaiiias tabaqueras. En ocasiones, utilizaron consultores médicos pagados para dar
soporte a la seguridad y beneficios de los opioides. El resultado fue que la sociedad
empezdé a considerar como inhumanos a aquellos facultativos que no prescribian
opioides a demanda para el tratamiento del dolor, pudiendo incluso ser sometidos a
demandas judiciales por ello (Tucker et al. 2004).La terrible consecuencia fue que un
elevadisimo nimero de pacientes con dolor desarrollasen dependencia a los opioides
que les habian sido prescritos por sus médicos.

Uno de los momentos clave en esta situacion fue el lanzamiento, en 1996, de
nuevas formulaciones de opioides, como la oxicodona de liberacién prolongada
(OxyContin). Su supuesto escaso poder adictivo y menor probabilidad de abuso, en
comparacion con los opioides habituales, preconizados por la compaiiia farmacéutica
Purdue, convirtié a la oxicodona en un analgésico enormemente popular. En su primer
ano en el mercado, sus ventas fueron de unos 48 millones de ddlares. En el ano 2000
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habian aumentado aumentando 1.100 millones (Upp and Waljee 2020). Entre 1997 y
2002, sus prescripciones aumentaron de 670.000 a 6,2 millones (Kolodny et al. 2015).

En 2003, la Food and Drug Administration (FDA) exigié a Purdue Pharmaceutical
gue “cesara inmediatamente la difusién” de los anuncios publicados en el Journal of the
American Medical Society (JAMA) en relacién con OxyContin. Estos anuncios omitian
informacidén sobre el riesgo de abuso y adiccién relacionados con el farmaco, haciendo
gue pareciese seguro (Dayer et al. 2019).

En 2014, la FDA paso los medicamentos que contenian hidrocodona de la Lista
Il a la Lista Il. Este cambio implicd una politica de prescripcidon mas estricta, puesto que
los pacientes debian recibir la receta por escrito, y no se les permitian las reposiciones
del fdrmaco sin una nueva receta. Por su parte, la Drug Enforcement Administration
(DEA) solicité una limitacion de la cantidad de opioides que se podian fabricar (Dayer et
al. 2019). En 2016, los CDC recomendaron la reduccién de prescripciones de opioides
para el tratamiento del dolor crdnico. Simultdneamente, se publicaron directrices
actualizadas, y mas estrictas, para el tratamiento del dolor crénico. La idea principal era
empezar con terapias alternativas antes de iniciar los analgésicos opioides (Dowell et al.
2016). Es interesante destacar que en el aflo 2018 aun no existian pruebas de nivel |
sobre la seguridad y eficacia reales del uso a largo plazo de los opioides en el tratamiento
del dolor crénico. Sin embargo, existian pruebas claras de sus efectos adversos, como la
hiperalgesia, el aumento de la discapacidad, alteraciones endocrinas y psicolégicas, etc.
(Jones et al. 2018).

Parece claro que las empresas farmacéuticas tuvieron un papel muy importante
en el desarrollo de esta epidemia. Tanto es asi, que en 2007 Purdue Pharmaceutical, la
empresa que desarrollé OxyContin, se declard culpable de los cargos federales en
relacidon con su medicamento. Se les acusaba de minimizar intencionadamente el riesgo
de adiccidén y de engaiiar al sector sanitario, exagerando sus beneficios en el tratamiento
del dolor crénico (Jones et al. 2018).

Otro problema, no previsto, que condujo a la situacién actual fue la cantidad de
opioides con receta que se desviaban para uso recreativo. Asi, los opioides que mas se
desvian son la hidrocodona y la oxicodona que, como se menciond anteriormente,
también son los que mas se recetan, seguidos de fentanilo, hidromorfona y metadona
(Salmond and Allread 2019). Los CDC afirman que “la mayoria de las personas que
abusan de los opioides recetados los obtienen gratis, a través de un amigo o familiar”
(CDC 2017). Esta gran disponibilidad no sorprende si se tiene en cuenta que el 72% de
los opioides que se prescriben tras un acto quirurgico nunca se llegan a utilizar (Salmond
and Allread 2019).

2. LOS ORIGENES DE LA EPIDEMIA

El dolor contribuye a la morbilidad, mortalidad y discapacidad de millones de
estadounidenses. Cuando no se gestiona de una manera adecuada las consecuencias
van mas alld de la persona que lo sufre afectando a su entorno cercano, el sistema
sanitario, el mundo laboral y la sociedad (Hagemeier 2018). Evidentemente el
tratamiento con opioides es beneficioso especialmente en los casos de dolor agudo y
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dolor relacionado con el cancer. Sin embargo, no estd claro su beneficio en el
tratamiento para el dolor crénico no maligno, en el que su uso prolongado puede incluso
producir hiperalgesia empeorando el problema de base. El tratamiento del dolor con
opioides es legitimo, siempre que haya unas indicaciones claras para ciertos casos. Sin
embargo, en EEUU los datos demuestran que, cuando se recetan en exceso, su abuso
puede tener efectos devastadores en la sociedad y provocar una epidemia de sobredosis
y muerte como la que ese pais padece actualmente (Compton et al 2015).

Segln las estadisticas de mortalidad del Sistema Nacional de Estadisticas Vitales
de los CDC en el periodo comprendido entre 1999 y 2018, en EEUU murieron casi
450.000 personas por sobredosis de opioides de cualquier tipo. En los ultimos 15 afios
la venta de opioides con receta y la mortalidad provocada por estos se han
cuadruplicado (Jones et al. 2018).

Los CDC identifican tres olas en la epidemia, definidas por los cambios en las
tendencias de las tasas de mortalidad segun los diferentes tipos de opioides. La primera
ola comienza en los 90 y tiene relacién con los opioides recetados. A principios de los
anos 80, los opioides se recetaban principalmente para el dolor agudo y una parte
importante de las muertes relacionadas se atribuia al desvio de estas sustancias para
uso no médico. Sin embargo, en los Ultimos afios del siglo XX, las prescripciones de
opioides para el tratamiento del dolor crénico crecieron como respuesta a la percepcién
social de un tratamiento insuficiente del dolor. Profundizando mds detenidamente en la
primera ola, desde finales de los 90 las prescripciones de opioides para el dolor crénico
no relacionado con el cancer se dispararon. De 1990 a 1996, los informes sugerian que
esa tendencia al alza de prescripcién de opioides para tratar el dolor no estaba
favoreciendo el aumento de la salud, sino todo lo contrario, como consecuencia del
abuso de los analgésicos opioides. Los datos publicados de 1997 a 2002 confirman esa
apreciacion; el aumento del uso de opioides era indicativo general de una escalada en
el tratamiento del dolor, pero con la advertencia de que el aumento del consumo de
opioides se estaba convirtiendo en un problema de salud publica cada vez mayor
(Manchikanti et al. 2016). La segunda ola empieza en 2010 y se caracteriza por el rapido
aumento de las muertes por sobredosis de heroina. Durante la segunda ola el ascenso
del consumo de heroina fue metedrico, pasando de 1 por 100.000 en 2010 a 3,4 por
100.000 en 2014. La tasa de mortalidad aumenté un 26% de 2013 a 2014. (Manchikanti
et al. 2016). La tercera ola, comenzd en 2013 y lo que la caracteriza es el aumento de la
incidencia de los opioides sintéticos como fentanilo. La gran potencia de este opioide
permitia envios por correo regular, procedentes de China y posteriormente de Méjico,
de pequefias cantidades no detectables por el servicio de correos americano. El
fentanilo clandestino invadid las calles y es uno de los actores clave en las muertes por
sobredosis, debido a su extraordinaria potencia.

Si tenemos en cuanta los datos mads recientemente publicados por los CDC, que
corresponden al periodo 2017-2018, el nUmero de muertes por sobredosis de cualquier
tipo de droga de abuso descendidé en un 4%. Aun asi, el nimero de muertes relacionadas
con sobredosis por drogas fue 4 veces mayor en 2018 que en 1999 (NVSS 2020). Los CDC
estiman que casi el 70% de las 67.367 muertes que ocurrieron en 2018 involucraban al
menos un opioide (Mattson et al. 2021). Estos datos indican que de 2017 a 2018 se
produjeron algunos cambios significativos relacionados con las tasas de muerte por
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sobredosis de opioides: (i) las tasas de muerte relacionadas con opioides descendieron
un 2%; (ii) las tasas de muerte relacionadas con opioides de prescripcién descendieron
un 13,5%; (iii) las tasas de muerte relacionadas con la heroina descendieron un 4%; (iv)
las tasas de muerte relacionadas con opioides sintéticos (excluyendo la metadona)
aumentaron un 10% (Wilson et al. 2020).

Posteriormente, en el afio 2019, los datos proporcionados por el Departamento
de Salud y Servicios Humanos (HHS) refieren 70.630 muertes por sobredosis de drogas
(Hedegaard, Minifio, and Warner 2020) y 1.6 millones de estadounidenses con trastorno
por consumo de opioides (TCO) (NSDUH 2020). La heroina fue responsable de 14.480
muertes y los opioides sintéticos (excluyendo la metadona) de 48.000 (NVSS 2021). Pero
las muertes son solo la punta del iceberg ya que mds de 10 millones de estadounidenses
abusaron de opioides con receta en este periodo (NSDUH 2020).

3. DIAGNOSTICO DEL TRASTORNO POR CONSUMO DE OPIOIDES

El consumo de sustancias puede alterar el estado de animo, controlar el dolor o
aliviar otras dolencias y sintomas mentales y fisicos es un fendmeno comun ayudando a
las personas a sobrellevar enfermedades graves. Sin embargo, algunas sustancias que
son efectivas alterarando el estado de dnimo, el estado mental y fisico pueden tener el
potencial de ser mal utilizadas. El mal uso incluye un mayor uso del recomendado o
prescrito (tiempo entre dosis o dosis multiples al mismo tiempo) que persigue un efecto
recreativo. Los patrones de uso continuado para lograr efectos recreativos pueden dar
lugar a consecuencias adversas que incluyen deterioro severo, dependencia fisica y
psicoldgica y uso incontrolado.

El Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM-V) define
el Trastorno por Consumo de opioides (TCO) como “un modelo problematico de
consumo de opidceos que provoca un deterioro o malestar clinicamente significativo”.
Establece 11 criterios para su diagndstico. Se considera diagndstico positivo de TCO
cuando ocurren al menos dos de los siguientes fendmenos durante los ultimos 12
meses:

1. Se consumen opidceos con frecuencia en cantidades superiores o durante un
tiempo mas prolongado del previsto.

2. Existe un deseo persistente o esfuerzos fracasados de abandonar o controlar el
consumo de opidceos.

3. Seinvierte mucho tiempo en las actividades necesarias para conseguir opidceos,
consumirlos o recuperarse de sus efectos.

4. Ansias o un poderoso deseo o necesidad de consumir opidceos

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

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

7. El consumo de opidceos provoca el abandono o la reduccién de importantes
actividades sociales, profesionales o de ocio.
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8. Consumo recurrente de opidceos en situaciones en las que provoca un riesgo
fisico.
9. 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
10. Tolerancia, definida por alguno de los siguientes hechos:
a. Una necesidad de consumir cantidades cada vez mayores de opidceos
para conseguir la intoxicacién o el efecto deseado
b. Un efecto notablemente reducido tras el consumo continuado de la
misma cantidad de un opiaceo
11. Abstinencia, manifestada por alguno de los hechos siguientes:
a. Presencia del sindrome de abstinencia caracteristico de los opidceos.
b. Se consumen opiaceos (o alguna sustancia similar) para aliviar o evitar los
sintomas de abstinencia” (American Psychiatric Association 2014).

En relacidon con el sindrome de abstinencia a los opioides, el DSM-V lo describe
como:

A. Presencia de alguno de los hechos siguientes:

1. Cese (o reduccién) de un consumo de opidceos que ha sido muy intenso y

prolongado (es decir, varias semanas o mas)
2. Administracién de un antagonista de los opidceos tras un consumo prolongado
de opiaceos.

B. Tres (o mas) de los hechos siguientes, que aparecen en el plazo de unos minutos o
varios dias tras el Criterio A:

1. Humor disférico.
Ndauseas o vomitos.
Dolores musculares.
Lagrimeo o rinorrea.
Dilatacién pupilar, piloereccion o sudoracién.
Diarrea.
Bostezos.
Fiebre.

9. Insomnio.
C. Los signos o sintomas del Criterio B provocan un malestar clinicamente significativo o
deterioro en lo social, laboral u otras dreas importantes del funcionamiento del
individuo.
D. Los signos o sintomas no se pueden atribuir a ninguna otra afeccién médica y no se
explican mejor por otro trastorno mental, incluidas una intoxicacién o abstinencia de
otra sustancia (American Psychiatric Association 2014).

©® NV WN

Por su parte, la Clasificacién Internacional de Enfermedades (CIE-10), 102
edicion, define el sindrome de abstinencia como “un grupo de sintomas de agrupacién
y gravedad variables que se producen en la abstinencia absoluta o relativa de una
sustancia psicoactiva tras el consumo persistente de dicha sustancia” (Organizacion
Mundial de la Salud, 2007).
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La duracién de la abstinencia estd en relacién sobre todo con la vida media del
opioide. Por ejemplo, los opioides con vidas medias larga (metadona hasta 96 horas)
podrian producir sintomas de abstinencia diferidos hasta tres dias tras el ultimo
consumo, mientras que opioides con vidas medias mas cortas (heroina 3-5 horas)
producen sintomas dentro de las primeras 12 horas. De igual manera, la duracién del
sindrome también suele relacionarse con la vida media del opioide. Por ejemplo, el
sindrome con la metadona es de 7 a 14 dias y el de la heroina de 4-5 dias (Srivastava,
Mariani, and Levin 2020).

4. INICIO EN EL CONSUMO DE OPIOIDES

La progresion tipica del consumo abusivo para aquellos que comenzaron con
opioides recetados en forma de pastillas es la siguiente: primero consumen la
medicacidn por via oral de forma regular, luego mastican las pastillas y contintan
triturdndolas en polvo para esnifarlas o fumarlas. A esto le sigue esnifar o fumar heroina,
gue normalmente es un opioide mas barato y facil de conseguir que los recetados y
produce “subidones” mds intensos a aquellas personas que han desarrollado tolerancia
(Bolshakova et al. 2019). Los consumidores que se inyectan ya son dependientes y
tienden a sufrir sindrome de abstinencia cuando no lo hacen. Los que consumen
formulaciones farmacéuticas de mas de un tipo de opioide durante el ultimo afio
muestran mas probabilidades de ser consumidores de heroina y/o inyectables. Lo
mismo sucede con los que mantienen el consumo durante dos o mas afios, aunque sea
del mismo opioide (Bolshakova et al. 2019). Los propios consumidores admiten en
numerosas ocasiones haber pensado que “nunca harian algo asi” y, sin embargo, los
“nunca” se hicieron realidad. La transicion hasta el consumo de heroina fue la
consecuencia del desarrollo de tolerancia y dependencia (Bolshakova et al. 2019).

5. ASPECTOS SOCIOSANITARIOS DEL USO INADECUADO DE OPIOIDES

Sin duda, el uso inadecuado y el abuso de los opioides es un gran problema de
Salud Publica en EEUU. Sus consecuencias repercuten de forma dramatica sobre las
esferas sanitaria, social, econémica y por supuesto la individual de la poblacién
norteamericana.

5.1. Impacto sanitario del trastorno por consumo de opioides

En 2017, los CDC informaron de que la esperanza de vida de los norteamericanos
habia disminuido por tercer afio consecutivo, impulsada por las sobredosis mortales y
los suicidios. Este descenso de la esperanza de vida es el mas importante desde el
periodo entre 1915 y 1918, que coincidié con la Primera Guerra Mundial y la pandemia
de gripe espaiola que mato a unos 50 millones de personas (Bote 2019).

Ademads de su elevada mortalidad, la epidemia de opioides estd aumentando de
manera notoria la transmisién de enfermedades infecciosas. Los CDC estiman que una
de cada 23 mujeres y uno de cada 36 hombres que se inyectan drogas seran
diagnosticados de VIH a lo largo de su vida. La infeccidn por virus de la hepatitis tipo C
se ha triplicado entre 2000 y 2015 (Gostin et al 2017).
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Se observan también mayores tasas de antecedentes de depresién mayor, que
afecta al 50% de los pacientes con TCO (Bote 2019). Otros estudios a largo plazo
estimaban que la proporcién de depresidon en los consumidores al comienzo del
tratamiento de deshabituacion rondaba el 20-30% (Bolshakova et al. 2019).

Leslie et al. (2019) mostraron un importante crecimiento de los costes asociados
al TOC en el programa de Medicaid. Los costes han aumentado debido,
fundamentalmente, a las comorbilidades asociadas o desatendidas por la adiccién
(Leslie et al. 2019). Apoyar la ampliacion de Medicaid, la integracion del tratamiento de
la adiccidn en la atencidn sanitaria general y facilitar el acceso a los farmacos necesarios
para el tratamiento del TOC son aspectos clave para la resolucién del problema
(Kawasaki and Sharfstein 2019).

5.2. Aspectos econodmicos del trastorno por consumo de opioides

Desde el punto de vista econdmico, hay muchos gastos que derivan del uso, mal
uso, abuso y consecuencias adversas de su utilizacién. Es evidente que todos los
problemas de salud se traducen en costes econdmicos para la sociedad. Los costes
sanitarios de las personas que consumen opioides son casi nueve veces mayores que los
gue no lo hacen (Slevin and Ashburn 2011). Los CDC calculan que la carga econdmica
anual, que incluye los costes directos derivados de los servicios sanitarios, la pérdida de
productividad, el tratamiento para la adiccién y los costes del sistema judicial-penal,
asciende a 78.500 millones de délares (Bote 2019).

Profundizando mas en los costes derivados del sistema judicial/penal, se
observan grandes gastos ocasionados por los encarcelamientos. En este sentido, cada
vez son mas numerosas las opiniones escépticas respecto al enfoque legal represivo
tradicional, que lo consideran innecesario e incluso contraproducente (Kawasaki and
Sharfstein 2019). Los estados mads duros con las drogas no tienen menos consumo ni
menor nimero de muertes por sobredosis. De hecho, en muchas ocasiones el arresto
implica el desarrollo de un sindrome de abstinencia con graves consecuencias sin
atencién médica. Ademads, con el encarcelamiento muchos consumidores pierden la
tolerancia que tenian y esto se asocia a altas tasas de sobredosis mortales cuando son
puestos en libertad (Kawasaki and Sharfstein 2019).

5.3. Aspectos sociales del trastorno por consumo de opioides

La hipdtesis generalmente aceptada es que los opioides son los agentes causales
del dafio, los médicos los directores involuntarios, y las empresas farmacéuticas los
promotores egoistas (Madras 2017). Sin embargo, abordar la epidemia de opioides en
su modelo vectorial donde la prescripcidn masiva es el origen del problema parece una
aproximacion bastante limitada (Dasgupta et al. 2018). Sin embargo, esta es una opinién
muy generalizada. A menudo se trata al paciente sin tener en cuenta diferentes factores
como su origen étnico, sexo o circunstancias sociales y eso puede conducir a errores en
la eleccién de un tratamiento adecuado (Damiescu et al. 2021). Es necesario llevar a
cabo un analisis de las causas y consecuencias del TOC con una vision mas critica y
menos simplista (Dasgupta et al. 2018).
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Algunos autores consideran que la crisis de los opioides estd alimentada
fundamentalmente por las desventajas socio-econdmicas, el aislamiento y la
desesperanza de los sectores mas desfavorecidos de la sociedad norteamericana. Su
origen estaria estrechamente relacionado con el papel de los opidceos como refugio
ante los traumas fisicos y psicoldgicos (Dasgupta et al. 2018). El TOC puede ser
considerado como una respuesta social reactiva normal frente a sucesos traumaticos
masivos, especialmente para las personas de niveles socioecondmicos mads bajos
(Dasgupta et al. 2018). Hay estudios que sugieren que cuando las personas se mudan a
barrios mejores su consumo de drogas se modera (Linton et al. 2017).

Es bien conocido que durante los periodos de crisis econdmica aumenta el
consumo de sustancias por la poblacién, incluidos opioides. El aumento del desempleo,
la tensién econdmica y la reduccién de recursos favorecen el desarrollo de un entorno
gue aumenta las probabilidades de consumo abusivo de sustancias (Seltzer 2020). La
pobreza y los problemas de abuso de sustancias parecen sinérgicos, reforzados en
muchas ocasiones por trastornos psiquiatricos y la inestabilidad de la vivienda.

Ademads, en las zonas mds pobres, los trabajos que mds ingresos generan
presentan riesgos para la salud. Las lesiones que estos trabajos producen dan lugar
frecuentemente al desarrollo de dolor crénico, que conlleva discapacidad, que a su vez
genera pobreza cerrdndose asi un circulo vicioso (Dasgupta et al. 2018). Burke et al.
(2018) también analizan el problema desde esta perspectiva. Para estos autores, los
sectores de entrenamiento, alimentacién, ocio y construccién tienen una prevalencia
superior a la media en trastorno por consumo de sustancias (ver Bote 2019).

Existen conexiones entre la mala salud y diversos factores estructurales, como la
falta de oportunidades, la pobreza y las condiciones de vida y trabajo inferiores. Las
consecuencias del desempleo y la desinversion empresarial de los mercados laborales
van mas alla de los trabajadores en paro, afectando a sus familias y a la comunidad en
general. Varios estudios recientes han demostrado la relacién existente entre el
deterioro econdmico de los mercados y el aumento de las muertes por opioides (Seltzer
2020).

Parece correcto asumir que el aumento de la disponibilidad de opioides aumenta
las tasas de sobredosis; sin embargo, un enfoque del problema basado exclusivamente
en la oferta hace dificil alcanzar soluciones eficaces. Dasgupta et al. (2018) plantean que
la falta de oportunidades econdmicas, la evolucion de los enfoques del tratamiento para
el dolor y la limitacion del tratamiento farmacoldgico serian causas importantes del
aumento de consumo de sustancias en general, y mas especificamente de los opioides.
Asi, para estos autores, las personas que hoy en dia acceden a los programas de
tratamiento para el TCO tienen mas probabilidades de haberse iniciado en el consumo
con la heroina que con los opioides de venta con receta (Dasgupta et al. 2018).

Los consumidores de opioides fallecidos por sobredosis inducida por opioides
prescitos presentan mayores tasas de tabaquismo, bajo nivel de estudios, separacion,
divorcio y vida en soledad. Ademas, presentan deficiente cobertura sanitaria y hacen
peor uso de los opioides tanto recetados como no recetados (Bolshakova et al. 2019).
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En estos individuos, las posibilidades de tener problemas de desempleo y econémicos,
discapacidad fisica, enfermedad mental y problemas de consumo de alcohol y otras
sustancias son significativamente superiores en comparacién con la poblacién general
(Johnson et al. 2012). La carencia de vivienda también es un factor estructural
fundamental para el inicio del consumo de drogas inyectables. En muchas ocasiones, los
consumidores se retnen en las llamadas “casas seguras” aumentando asi la probabilidad
de compartir agujas con los riesgos asociados (Bolshakova et al. 2019).

Los aspectos raciales de la pandemia por mal uso de opioides son complejos y
son percibidos por la sociedad americana con gran alarma. Las mayores tasas de
prescripcion y consumo de opioides y, consecuentemente de TOC y muertes por
sobredosis, se encuentran en ciudades pequeiias, de poblacion mayoritariamente de
raza blanca no hispanos, con elevadas tasas de desempleo y de afiliacién a Medicaid
(Goetz et al 2021). En este sentido, Diez Roux afirma que “deberiamos evitar centrarnos
en el aumento de las tasas de mortalidad de la poblacién blanca (por muy significativa
gue sea) ya que restaria atencion a las persistentes desigualdades sanitarias por razay
clase social” (Diez Roux 2017). La realidad es que la epidemia cada vez esta afectando
con mas rigor a la poblacién negra, con tasas de mortalidad por sobredosis que se han
duplicado en poco tiempo. El problema no radica en si la epidemia estd afectado a los
blancos, que desde luego lo estd haciendo y con cifras récord, sino en la exclusion
sistematica de la poblacién afroamericana. Hay estados donde los estadounidenses de
raza negra estan muriendo, por cualquier causa, a un ritmo superior a cualquier otro
grupo racial (James and Jordan 2018). Para ilustrar un poco mas las diferencias raciales
gue existen se puede hablar de la epidemia de heroina ya que ahi se consigue ver como
la forma de responder a los delitos que acompanan a la adiccién es diferente
dependiendo de lo mucho que nos preocupemos por las victimas de los delitos y por los
delincuentes. Los heroindmanos blancos reciben tratamiento para las sobredosis,
rehabilitacidn y programas de reinsercidn social durante el encarcelamiento, mientras
gue los negros no suelen tener acceso a tales “beneficios” (James and Jordan 2018).

Los aspectos relacionados con el sexo y el género cobran gran importancia en el
TOC, ya que en la poblacion femenina existe un fuerte estigma social asociado al
consumo de opioides, derivado principalmente de la percepcién social de las conductas
consideradas adecuadas en las mujeres (Goetz et al. 2021).

Goetz et al. (2021) demostraron que las mujeres manifiestan dolor con mas
frecuencia, tienen mayor sensibilidad al dolor inducido experimentalmente vy, a
menudo, refieren niveles mas severos de dolor clinico que los hombres (Goetz et al.
2021). El uso de opioides con receta es significativamente mayor entre las mujeres que
entre los hombres (mujeres 6,4% vs hombres 4,9%), que podria estar relacionado con la
mayor prevalencia de patologias que cursan con dolor crénico en las mujeres. A ello hay
gue sumar algunos estudios que muestran mejor respuesta analgésica a los opidceos
por parte de los varones (Goetz et al. 2021).

Un aspecto que invita a la reflexion es el hecho de que la probabilidad de

consumo intravenoso de opioides es mayor en aquellas mujeres cuya pareja también lo
hace. Parece que la presion social y las relaciones interpersonales podrian ser factores
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importantes para el inicio en el consumo de opioides inyectados en la poblacién
femenina (Bolshakova et al. 2019).

Muchas mujeres con TOC refieren violencia por parte de su pareja v,
frecuentemente, el abuso de sustancias les permite afrontar esos abusos fisicos y
emocionales. Se ha demostrado que la coexistencia de TCO con abusos y maltrato
doméstico se asocia a un incremento del riesgo de las recaidas, una escasa participacién
en los programas de deshabituacién y una menor adherencia a dichos programas (Back
etal. 2011).

El tratamiento para el TCO también es un campo de desigualdad de género
principalmente porque los programas de tratamiento estdn bdsicamente enfocados
hacia los hombres, y como consecuencia las mujeres suelen sentirse en un ambiente
hostil, con servicios que no estan dirigidos a sus necesidades especificas (Goetz et al.
2021). En segundo lugar, las mujeres embarazadas, o que son madres, tienen miedo de
ser procesadas y/o perder la custodia de sus hijos si empiezan con el tratamiento
sustitutivo. En 25 estados y el Distrito de Columbia existen leyes que consideran el
consumo de sustancias durante el embarazo un delito de abuso infantil y pueden ser
denunciadas por ello. Algunos estados ademas estipulan que el consumo prenatal de
sustancias es motivo de finalizacion de los derechos de patria potestad de los padres por
abuso o negligencia (Goetz et al. 2021). Estas diferencias ponen en evidencia la
necesidad de un enfoque especifico de género tanto en los programas de tratamiento
como en la prevencién e intervencién temprana (Goetz et al. 2021).

5.4. Crisis sanitaria por Covid-19 y epidemia por opioides

La pandemia de Covid-19 parece que estd ocultando mediante el
distanciamiento social una nueva ola de abuso de opioides con su consiguiente aumento
de morbilidad y mortalidad (Silva and Kelly 2020). Al principio de la pandemia Becker y
Fiellin (2020) reivindicaron diferentes propuestas para tratar de evitar que la epidemia
de opioides colisionara con la pandemia por Covid-19. Entre las medidas que sugirieron
estdn el acceso ininterrumpido a la metadona y la buprenorfina por parte de las clinicas
de tratamiento substitutivo, la promocién del uso de buprenorfina al tener un perfil de
seguridad mayor y formulaciones que pueden dosificarse en tres veces por semana o
incluso mensuales. Para ello la Administracion para el Control de Drogas (DEA) permitid
la teleprescripcidon de buprenorfina en aquellos casos en los que existiese un canal de
comunicacion audiovisual entre el paciente y el prescriptor (Becker and Fiellin 2020).

Mason et al. (2021) recientemente examinaron las tendencias con relacién a la
Covid-19 y la epidemia de opioides en el condado de Cook, lllinois. Aunque los datos se
correspondan a un pequeno territorio de Estados Unidos, seguramente puedan ser
extrapolables a muchas otras areas del pais. Previamente a la pandemia por Covid-19
gue estamos viviendo, el condado de Cook llevaba 2 aifos experimentando un aumento
en las muertes por sobredosis de opioides. Su informe describe la tendencia existente
de muertes semanales por sobredosis de opioides a lo largo de 3 afios (Mason et al.
2021). Las conclusiones de su investigacion son que durante el periodo de
confinamiento domiciliario de 11 semanas (del 21 de marzo al 5 de junio) hubo un
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aumento de las muertes semanales por sobredosis en comparacién con las semanas
previas de ese mismo ano y que una vez que acabd dicho confinamiento las muertes
volvieron a bajar. El analisis de estas tendencias nos puede hacer pensar que la
pandemia por Covid-19 puede estar influyendo de manera notoria en la epidemia de
opioides.

Tratando de buscar una explicacidon a esta situacién se deben tener en cuenta
diferentes factores como las grandes interrupciones en las clinicas de tratamiento y
recuperacién. Ademas, debido a la pandemia se destruyeron muchos puestos de trabajo
en el sector servicios y eso dejaba a la gente sin cobertura médica en muchas ocasiones.
También hubo una pérdida de apoyo social en persona que aumenté los niveles de
depresion, ansiedad y aislamiento social (Mason et al. 2021). Este aislamiento social y
pérdida de los grupos de apoyo puede haber producido recaidas, ademds de que estas
personas debian consumir individualmente lo que hacia mas dificil que se les
administrase naloxona en caso de sobredosis (Mason et al. 2021).

Si el distanciamiento social estd reforzando la epidemia de opioides, los
esfuerzos deberian centrarse en estrategias como la educacidon sanitaria, el acceso a
tratamientos alternativos o modalidades terapéuticas interdisciplinares integradas. Esta
claro que para conseguir resultados diferentes se necesitan tratamientos novedosos
gue se adecuen a la nueva situacion que se estd desarrollando, ya que las propuestas
previas empiezan a estar desfasadas (Silva and Kelly 2020).

6. TRATAMIENTO DEL TRASTORNO POR CONSUMO DE OPIOIDES
Tratamiento de mantenimiento:

Actualmente la FDA tiene aprobados 3 medicamentos para el tratamiento
crénico de las personas con TCO. Son la metadona, la buprenorfina y la naltrexona. Son
tratamientos que se basan en la evidencia cientifica y a través de diferentes estudios
han demostrado mejorar la adhesidn al tratamiento de la adiccion y la remision del TCO,
la reducciéon del consumo continuado y los eventos adversos (Wakeman 2020).

6.1. Metadona

6.1.1. Historia

La metadona nace en 1937 de forma sintética. No fue hasta 1964 cuando
se inicid el programa de investigacion en la Universidad Rockefeller para probar
es uso de la metadona en los adictos a los opioides. Dados los buenos resultados,
en 1974 se aprobd la Ley de Tratamiento de Adictos a los Estupefacientes que
permitia su uso como tratamiento para la adiccién a los opioides, siempre que
existiese una estricta supervisién de los centros de tratamiento (McElrath and
Joseph 2018).

6.1.2. Utilidades

Estd demostrado que el uso de metadona en los programas de
mantenimiento reduce el consumo de opioides ilicitos, la criminalidad y las tasas
de mortalidad por sobredosis, permitiendo a los pacientes mejorar su
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productividad social y salud. También reduce la transmision de enfermedades
infecciosas como la hepatitis o el VIH. Sus principales efectos son la supresién del
sindrome de abstinencia y el bloqueo de los efectos euféricos que produce la
heroina, ademas de aliviar el ansia de consumo (Farrell et al. 1994). Es la opcidn
de tratamiento mas exitosa para el TCO severo a largo plazo (McElrath and
Joseph 2018).

6.1.3. Retos

La metadona tiene un mayor riesgo de sobredosis accidental en
comparacion con otros tratamientos para el TCO (Molero et al. 2018). Resulta
ciertamente controvertida la idea de administrar un opioide a una persona que
es adicta a los opioides, especialmente porque la duracién del tratamiento es
indefinida dado que no es una medicacidn curativa sino sustitutiva. A diferencia
de la buprenorfina, la metadona tiene valor en la calle y eso conlleva riesgo de
desvio al mercado clandestino (McElrath and Joseph 2018).

6.1.4. Administracion

Es un agonista sintético de los receptores | con un inicio de accién muy
lento y una vida media de eliminacién larga (24 a 36 horas). Habitualmente se
administra mediante formulacidn liquida en unas dosis medias de entre 80y 120
mg al dia (McElrath and Joseph 2018). Para evitar el riesgo de abuso las clinicas
tienen reglas estrictas de administracién. Los 3 primeros meses de tratamiento,
los pacientes deben ir 6 dias a la semana al programa. Con el tiempo, cuando van
ganando confianza pueden recibir 3 dosis en la clinica y 4 para llevar a casa y al
cabo de 1 ano solo tienen que acudir una vez a la semana, recibiendo 6 dosis
para casa. Para comprobar que estan cumpliendo con la desintoxicacidn, se les
realizan controles supervisados de drogas en orina y pruebas de alcoholemia
(Weimer et al. 2011).

6.2. Buprenorfina

6.2.1. Historia

Fue descubierta en 1966. Es un opioide semisintético que actia como
agonista parcial en los receptores p y antagonista completo de los receptores k.
El uso terapéutico que actualmente se le da a buprenorfina estd basado en sus
propiedades como agonista parcial. Cuando es utilizada como Unico farmaco
opioide, la buprenorfina produce todos los efectos opioides, aunque su efecto
maximo tiene un techo mas bajo que el de un agonista puro. Si el paciente que
estd siendo tratado con buprenorfina consume eventualmente heroina,
fentanilo u otro agonista puro, la buprenorfina firmemente unida al receptor
opioide p le resta eficacia al agonista puro y, desde el punto de vista funcional,
se comporta como si fuera un antagonista (McElrath and Joseph 2018).

6.2.2. Utilidad

Su eficacia en el tratamiento del TCO es clara. Su cumplimiento es elevado
y estd asociado a una mejora de las tasas de sobriedad, una disminucién de la
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actividad delictiva y una reduccién de las sobredosis accidentales (Molero et al.
2018).

6.2.3. Retos

Normalmente, el mayor inconveniente es el proceso de induccién ya que
suele requerir que se ponga la dosis en el consultorio y habitualmente volver el
mismo dia para el seguimiento. Otro reto es la duracién del tratamiento, puesto
gue no existe un tiempo claramente establecido para su interrupcién, ademas
las evidencias disponibles, no muestran buenos resultados cuando se hace esto
(McElrath and Joseph 2018). El potencial de abuso de la buprenorfina si es
motivo de preocupacion. Se sabe que produce refuerzo positivo especialmente
cuando se administra inyectada (Yokell et al. 2011).

6.2.4. Administracion

Es una medicacion con un buen perfil de seguridad. La administracion de
32 mg no produce una depresion respiratoria mayor que una administracion de
16 mg. Sin embargo, al combinarse con otros depresores respiratorios, como el
alcohol o las benzodiacepinas, se incrementa el riesgo de parada respiratoria y
muerte. La dosis media es de 16 mg, pudiéndose aumentar hasta los 24 mg. Su
escasa biodisponibilidad por via oral condiciona su administracion por via
sublingual. De esta manera se puede co-administrar con naloxona para evitar su
potencial de abuso. Ello se explica porque la naloxona tiene muy escasa
biodisponibilidad sublingual y, por tanto, no interferiria con los efectos de la
buprenorfina. Sin embargo, en administraciéon intravenosa, la naloxona
antagonizaria completamente el efecto de la buprenorfina. Actualmente existen
nuevas formulaciones que pueden bien implantarse, bien inyectarse (McElrath
and Joseph 2018).

6.3. Naltrexona

6.3.1. Historia

Fue sintetizada por primera vez en 1965. Es un derivado sintético que
actla como antagonista competitivo puro de todos los tipos de receptores
opioides, bloqueando el efecto opiaceo por ocupacion. Presenta una mayor
duracion, potencia y biodisponibilidad oral en comparacion con la naloxona. La
FDA la aprobd como tratamiento de la dependencia de los opioides y el alcohol
y como antidoto en las sobredosis por opioides exégenos (McElrath and Joseph
2018).

6.3.2. Utilidad

Algunos sostienen que gracias a su capacidad para bloquear los
receptores de opidceos puede ser util como elemento disuasorio de un consumo
mayor. Los estudios demuestran que, si se toma segun lo pautado, la
probabilidad de mantenerse libre de opioides aumenta y disminuye el riesgo de
sobredosis. Otro beneficio de la naltrexona es que carece de potencial de abuso,
no tiene valor en la calle y con su consumo no se desarrolla tolerancia ni
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dependencia. Ademas, parece que es relativamente segura a largo plazo, aunque
puede elevar las enzimas hepaticas (McElrath and Joseph 2018).

6.3.3. Administracion

La dosis habitual es de 50 mg al dia. Para intentar mejorar el
cumplimiento se estdn desarrollando formulaciones de accidn prolongada. La
FDA ya ha aprobado la naltrexona inyectable de liberacién prolongada con una
dosis mensual. Proporciona unos niveles relativamente constantes al paciente.
Los estudios al respecto parecen prometedores (McElrath and Joseph 2018).

7. ESTRATEGIAS DE PREVENCION

La crisis actual es evidente. Diferentes organizaciones como la Organizacion
Mundial de la Salud, la Junta Internacional de Fiscalizacién de Estupefacientes y las
Naciones Unidas, entre otras, han advertido sobre el aumento de consumo de opioides
en el mundo, especialmente en Estados Unidos (Bolshakova et al. 2019). Este aumento
ejerce una gran presién sobre los sistemas sanitarios, con consecuencias fatales, sobre
todo en aquellos mas fragiles y con menores coberturas y servicios dirigidos a la
prevencion y tratamiento del TCO (Bolshakova et al. 2019).

A nivel gubernamental, se han ido proponiendo a lo largo de los afos diversas
iniciativas politicas, directrices y programas de control de medicamentos con receta, con
el objetivo de frenar el consumo abusivo de opioides para controlar esta epidemia. De
esta manera, los CDC han implementado directrices para garantizar prescripciones lo
mas seguras posibles (Bolshakova et al. 2019). Por su parte, la FDA ha insistido en
numerosas ocasiones en la regulacion de las prescripciones con movimientos como el
“fortalecimiento de las etiquetas de advertencia y la exigencia de autorizacién de los
prescriptores para reponer los medicamentos en lugar de simplemente permitir que se
repongan automaticamente” (US Food and Drug Administration 2018).

Sin embargo, estas politicas pueden producir efectos indeseados como el
aumento del consumo de heroina o fentanilo al reducir la cantidad de opioides con
receta disponibles. En cierto modo se estaria dirigiendo a estas personas a buscar
alternativas mas accesibles (Bolshakova et al. 2019).

Es evidente que ademas de centrar los esfuerzos en intentar reducir el consumo,
no se debe perder de vista la demanda. Es fundamental intentar comprender y abordar
los factores que estan impulsando esta epidemia para implementar soluciones. Los
pilares bdsicos son la prevencién primaria, el tratamiento de aquellos que ya tienen un
trastorno de consumo de opioides y los programas de prevenciéon de sobredosis. El
objetivo que persiguen es la reduccidon del consumo y de la mortalidad asociada a las
sobredosis. Los programas de prevencion que se han desarrollado incluyen la derivacién
de los pacientes con TOC a clinicas de tratamiento substitutivo con buprenorfina o
metadona, y la potenciacién de los programas de rehabilitacién. Por otro lado, la
educacion en el uso de naloxona por los consumidores de opioides para revertir las
sobredosis ha confirmado que reduce su desenlace fatal (Manchikanti et al. 2016).

Bolshakova et al. (2019) describen 3 tipos de prevencion:
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- Prevencidn universal: programas dirigidos a todos los individuos que intentan evitar
que la sociedad en general abuse de los opioides.

- Prevencion selectiva: programas dirigidos a grupos de alto riesgo (como los que
reciben tratamiento con opioides para el dolor crénico o sus familiares).

- Prevencion indicada: programas dirigidos a subgrupos de alto riesgo (como los
consumidores de opioides con receta, para evitar que se cambien a las drogas
inyectadas) (Bolshakova et al. 2019).

La educacidn es un pilar fundamental en la prevencién del consumo de opioides.
La Sociedad Americana de Médicos Intervencionistas del Dolor (SAMID) ha ofrecido
durante los ultimos 20 afios amplios recursos de formacién continuada. Estas medidas
preventivas comenzaron en el afio 2000 mediante el programa nacional “National All
Schedules Prescription Electronic Reporting Act” (NASPER). En 2005 NASPER se convirtio
en ley como un programa estatal de control de medicamentos con receta (PDMP)
(Manchikanti et al. 2018). Con su creacién lo que se intentdé fue mejorar la toma de
decisiones clinicas, dado que eran capaces de vincular a los médicos con bases de datos
gue detectaban a los consumidores problematicos (Compton et al. 2015).

Los PDMP son gestionados por los estados de manera individual y como
consecuencia la aceptacion, cumplimiento y el efecto de estos programas varian,
afectando a su eficacia. Los estados donde el PDMP es obligatorio han conseguido
reducir los niveles de prescripcién y dosis consumidas de opioides (Strang et al. 2020).
Una revision sistematica de 2021 analiza los obstaculos y facilitadores del éxito del
programa en Estados Unidos. Martin, Modi y Feldman (2021) afirmaron que los PDMP
son programas capaces de recopilar, monitorizar, analizar y transmitir datos de manera
gue aumentan el conocimiento de las prescripciones por parte de los médicos. Ademas,
son capaces de reducir el tiempo de deteccidén de desvio y cambiar los comportamientos
de prescripcion por parte de los médicos (Martin et al. 2021). Otro de los beneficios del
programa es que permite realizar un seguimiento de las cantidades y frecuencias de los
opioides que se dispensan por cada proveedor a cada paciente. El objetivo de esto es
proporcionar a los prescriptores acceso a esta informacién para promover el
cumplimiento de las directrices de los CDC y permitir la observacidn de los habitos de
reposicion de los pacientes (Martin et al. 2021).

La limitacién principal de los PDMP es que no se aplican de manera igualitaria en
todos los estados. La administracidn, el financiamiento y las capacidades del PDMP
varian entre los estados lo que produce diferencias en el acceso y el intercambio de
datos. No todos los estados incluyen los mismos medicamentos en el programa, ademas
algunos de ellos tienen excepciones para las recetas de corta duracién, las recetas en
enfermos terminales y las que se administran en los hospitales e instalaciones de larga
duracién (Martin et al. 2021). Aunque a priori parece un programa prometedor, una
mayor adhesién por parte de todos los estados es necesaria para poder cumplir con los
objetivos.

A pesar de ser considerada una parte fundamental de la estrategia, se sabe poco
sobre cual podria ser la mejor forma de educar a los médicos y demas profesionales de
la salud. Por la prevalencia del TCO, la facultad o la residencia podrian ser idoneos para
adquirir esta competencia. Sin embargo, pocos programas de residencia incluyen
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formacidn para el tratamiento farmacoldgico del TCO. Ademads, muchas de las personas
con la formacién necesaria para proporcionar medicamentos para el TCO no la ofrecen,
lo que sugiere que una formacién adecuada podria ser insuficiente para solucionar el
problema, sobre todo en los entornos rurales (Blanco and Volkow 2019).

Otra de las estrategias posibles es la utilizacién de elementos disuasorios para
disminuir el potencial de abuso. Para ello se pueden cambiar los procesos de
formulacion, comercializacién, distribucién y prescripcion de los opioides. Existen
formulaciones especificas como las resistentes a la manipulacidn, las disuasorias de
abuso con propiedades que hacen que sean mas dificiles de inyectar o esnifar, o la
asociacion de naloxona en la formulacién que elimina su potencial de administracién
intravenosa (Pergolizzi and Lequang 2014). Todas estas formulaciones de opioides son
menos gratificantes y por tanto menos atractivas para el consumo. Sin embargo, los
opioides no pueden ser completamente a prueba de abuso por la biodisponibilidad que
precisan para ser efectivos (Shipton et al. 2018).

En 2018, el Congreso de los Estados Unidos doté con 500 millones de ddlares a
los NIH. Gracias a los cuales se pudo desarrollar la iniciativa HEAL (Helping to End
Addition Long-term). Esta iniciativa aborda diferentes areas de oportunidad, desde la
mejora del manejo del dolor y la minimizacién de la dependencia, hasta la mejora del
tratamiento del TCO (Blanco and Volkow 2019). Se priorizan tres campos principales de
actuacién como la utilizacion de recursos para la identificacién de nuevas dianas
farmacoldgicas y desarrollo de nuevos medicamentos o reutilizacion de los existentes,
centrando los esfuerzos en la mejora de los tratamientos para revertir las sobredosis. La
optimizacién de los tratamientos ya existentes mejorando la Red de Ensayos Clinicos del
Instituto Nacional sobre el Abuso de Drogas de Estados Unidos para la investigacion de
los opioides. Por ultimo los ensayos clinicos que se estdn desarrollando sobre las
mejores practicas para el tratamiento del sindrome de abstinencia neonatal (Blanco and
Volkow 2019).

8. CONCLUSIONES

La prescripcidn incontrolada y el aumento del consumo de opioides durante afios
ha degenerado en consecuencias catastroficas. Sin embargo, el aumento de la oferta no
es la Unica causa del problema. Un andlisis holistico, en el que se tienen en cuenta otros
factores, como las desigualdades sociales y econdmicas suponen una aproximaciéon mas
correcta al problema. La reduccién de las prescripciones es el primer paso hacia la
disminucion de las tasas de adiccidn y sobredosis, pero evidentemente no puede ser el
unico.

De igual manera, deberia tenerse en cuenta el efecto negativo de una reduccién
brusca de los opioides con receta. En el transcurso de los anos, se ha ido creando una
poblacién con dolor crénico y, ademas, adicta, para la cual reducir la oferta tiene como
consecuencia la busqueda desesperada de opioides en el mercado clandestino, donde
las drogas que abundan son la heroina y el fentalino.

Otro resultado de esta epidemia es una tendencia a la disminucién de las
prescripciones de opioides para el tratamiento del dolor, tanto agudo como crdnico.

20



La epidemia de opioides en Estados Unidos

Esto supone un paso atras en el alivio del dolor. El péndulo de la historia nos retrotrae
a la época de opiofobia, en la que los opioides se recetaban con miedo y el dolor estaba
infratratado. Es primordial establecer claramente las enfermedades y situaciones que
precisan opioides para el tratamiento del dolor. Encontrar el equilibrio entre el
tratamiento 6ptimo y el infratratamiento es clave para poder empezar a solventar el
problema de manera definitiva.

Otro problema importante es la ausencia de tratamientos curativos para el TCO.
Los farmacos que se utilizan son opioides cuya finalidad es sustitutiva. Es un tratamiento
de mantenimiento que lo que pretende evitar es el consumo clandestino y las recaidas.
Tampoco deberia perderse de vista que la metadona y la buprenorfina, aunque tienen
un perfil de seguridad mayor, no estan exentos de riesgos y hay que considerarlos con
precaucion.

La necesidad de nuevos analgésicos no opioides para el tratamiento eficaz del
dolor es evidente. En los ultimos afios muchas lineas de investigacion han parecido
prometedoras, pero actualmente no existe en el mercado ninguna alternativa valida
para este problema. Mds investigaciones son necesarias si queremos poner fin a estd
situacion cada vez mas descontrolada.

A pesar de que la crisis de opioides podria suponer una amenaza también para
los paises europeos, nuestras sociedades tienen herramientas de proteccion, como son
nuestros sistemas sanitarios universales y bien controlados. Ahora bien, habria que
reflexionar sobre el riesgo de que una progresiva desinversién en nuestros sistemas de
bienestar social pueda hacer a los individuos mas vulnerables a la adiccidén (Damiescu et
al. 2021).
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