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1. RESUMEN

En el presente trabajo se trata de revisar la mayor evidencia posible sobre el
manejo farmacologico de la desintoxicacion y deshabituacion alcohdlica en las

consultas de Atencién Primaria (AP).

Para la realizacibn de este trabajo se ha llevado a cabo una revision
bibliografica, incluyendo articulos publicados la mayoria en los ultimos 5 afios,
tanto en lengua espafiola y portuguesa como inglesa, sobre el manejo del

paciente alcoholico en las consultas de Atencion Primaria.

Los términos utilizados en la busqueda fueron los siguientes: ‘alcohol’, ‘alcohol
withdrawal’, ‘alcohol dependence’, ‘alcohol detoxification’, ‘alcohol use disorder’,

‘alcohol treatment’.

Se utilizaron las siguientes bases de datos: Pubmed, Medline, Fisterra,

UpToDate, Guias de Practica Clinica.

Las conclusiones que cabe destacar es que el tratamiento farmacolégico es un
apoyo necesario a la imprescindible terapia conductual, motivacional,

individual, familiar o grupal que debe realizarse en estos pacientes.

El tratamiento farmacolégico debe ser individualizado y basado en 2 grupos
terapéuticos: los farmacos que disminuyen o anulen el deseo de consumir o

“anticraving” y los farmacos aversivos.

En muchos casos se deben tratar conjuntamente los déficits nutricionales y de
vitaminas y los trastornos mentales asociados (depresion, ansiedad, psicosis,

etc).
ABSTRACT

The aim of this study is to review the greatest possible evidence on the
pharmacological management of alcohol detoxification and withdrawal in

primary care consultations.

To carry out this work, we undertook a bibliographical review, including articles

most of which published in the last 5 years, not only in Spanish and Portuguese



but also English, on the management of alcoholic patients in primary care

consultations.

The keywords in our research were: 'alcohol’, 'alcohol withdrawal', 'alcohol
dependence’, 'alcohol detoxification’, 'alcohol use disorder’, 'primary alcohol

treatment'.

These were the following databases we used: Pubmed, Medline, Fisterra,
UpToDate, Clinical Practice Guidelines.

We can conclude that pharmacological treatment is an indispensable support
along with the essential behavioral therapy, individual motivation and family

grouping that these patients must undergo.

The pharmacological treatment must be individualized and based on two
therapeutic groups: the medication that decreases the desire to consume drugs

or anticraving medication, as well as aversive ones.

In many cases nutritional and vitamin deficiencies and other mental disorders

alike (depression, anxiety, psychosis, etc.) must be treated together.

2. OBJETIVO DOCENTE

Aprender a realizar una revision narrativa con el objetivo de encontrar la mayor
evidencia posible. Las revisiones narrativas son un disefio de investigacion
eficiente que permite integrar los datos de diferentes publicaciones sobre un

tema y establecer una consistencia en relacion a los datos existentes.

3. OBJETIVO DE INVESTIGACION

Conocer la mayor evidencia disponible sobre el abordaje farmacologico del
consumo de alcohol en las consultas de AP en los aspectos preventivos y

tratamiento de la desintoxicacion y deshabituacion.

4. INTRODUCCION/JUSTIFICACION

El abuso de alcohol es aquel que comporta un riesgo para la salud y depende
de la cantidad consumida y/o de las circunstancias que acompaian el
consumo. Se define Trastornos Relacionados con Alcohol, cuando se presenta



algun problema familiar, social, fisico, psiquico, legal, econémico atribuible al
alcohol. Si aparece tolerancia y dependencia fisica y psicolégica, se habla

entonces de Sindrome de Dependencia Alcohdlica.®
Justificacion de la importancia epidemioldgicay clinica del problema

El alcohol es la droga mas consumida entre la poblacién de 15-64 afios. A
través de los datos obtenidos en la encuesta sobre alcohol y drogas en Espafia
(2009-2015), sabemos que mas del 90% de los ciudadanos han tomado alcohol
en alguna etapa de su vida. El 77,6% afirm6 haber tomado alcohol en los
altimos 12 meses previos a la encuesta (2015). El 9,3% de la poblacion
espafola mantiene un consumo diario de alcohol, pero afortunadamente, la
tendencia ha sido decreciente, registrando en 2015 el valor mas bajo desde
2011. El consumo de alcohol es mas frecuente en el sexo masculino en todos
los tramos de edad. En cuanto a las intoxicaciones etilicas agudas, la
prevalencia en los ultimos 12 meses es de 16,8%, porcentaje menor que los
resultados obtenidos en la Ultima década (20%). Por ultimo, hay que hablar del
binge drinking, que es el consumo de alcohol en atracén, y se considera como
el consumo de 5 0 mas bebidas alcohdlicas en hombre 6 4 o mas en mujer en
la misma ocasion. El binge drinking ha aumentado su prevalencia a lo largo del
tiempo y alcanza valores de 17,9% en 2015° Segun los datos de la OMS, cada
afio se producen 3,3 millones de muertes en el mundo debido al consumo
nocivo de alcohol, lo que representa un 5,9% de todas las defunciones. En
Espafa se estima que la mortalidad relacionada con el alcohol es del 3,4%,
aungue hay autores que elevan estas cifras de un 6% a un 12%. El uso nocivo
de alcohol es un factor causal en mas de 200 enfermedades y trastornos y
produce defuncién y discapacidad a una edad relativamente temprana (un 25%
de las defunciones son atribuibles al alcohol en jévenes de 20-39 afios)®.
Ademas, produce pérdidas sociales y econdmicas importantes, tanto para las

personas como para la sociedad en su conjunto.
Consumo de alcohol

El consumo de alcohol en Espafia se cuantifica por UBES (unidades de bebida
estandar). En la tabla 1 se exponen los diferentes patrones de consumo’

(elaboracién propia):



Abstinencia Nunca ha consumido ni consume alcohol

Consumo de bajo riesgo (si cumple Hombres <28UBE/semana, < 4UBE/dia,
todos estos criterios) <6UBE por ocasion o AUDIT 0-7

Mujeres < 17UBE/semana, <2UBE/dia

por ocasion, < 4UBE por ocasion o AUDIT

0-5
Consumo de riesgo (si cumple Hombres 228UBE/semana o >4UBE en
alguno)* un dia, > 6UBE por ocasion o AUDIT >7

Mujeres>17 UBE/semana o >2 UBE en
un dia, > 4 UBE por ocasién o AUDIT >5

Consumo nocivo Consumo que ocasiona dafio orgénico y/o
mental
Dependencia del alcohol 3 0 mas criterios del CIE-10 para

dependencia de sustancias.

* . . . .
Consumo que aumenta el riesgo de consecuencias nocivas para el sujeto y para terceras personas, pero en el

momento de la valoracién no hay consecuencias de patologia organica y/o psiquica. Cualquier consumo en: personas
gue tengan que conducir o realizar actividades peligrosas, menores de 16 afios, embarazadas o en periodo de

lactancia y personas que sigan tratamiento farmacol6gico que contraindica el consumo de alcohol.
Deteccién precoz

El Programa de Actividades Preventivas y de Promocién de la Salud (PAPPS)
recomienda la exploracion sistematica del consumo de alcohol, en toda
persona de mas de 14 afos sin limite superior de edad como minimo cada 2
afos (grado de recomendacion A). Para una deteccion precoz debemos llevar
a cabo un interrogatorio basico, registrar el consumo de alcohol en UBE, aplicar
cuestionarios (CAGE, AUDIT, AUDIT-C) y solicitar pruebas de laboratorio
(VCM, GGT vy transaminasas)®. Cuando ya se ha establecido la dependencia
alcoholica hay que hacer una terapia de desintoxicacion y deshabituacion

alcohdlica, que es donde nos vamos a centrar en nuestro trabajo.



¢ Se ha de actuar desde Atenciéon Primaria en el tratamiento del paciente

alcohdlico?

El médico de Atencidn Primaria se encuentra en una posicion privilegiada para
detectar el trastorno por consumo de alcohol, ya sea porque el paciente acude
a la consulta especificamente por este problema o porque se detecta durante el
transcurso de la entrevista, de manera que puede motivar al paciente a
abandonar el consumo de alcohol. Ademas, numerosos estudios tanto
nacionales como internacionales, han demostrado la eficacia y la efectividad de
las intervenciones breves en Atencion Primaria sobre pacientes con consumo

de riesgo, siendo una de las medidas sanitarias mas coste-efectivas.®
En el anexo | se describe el proceso de intervencion en Atencién Primaria.

5. METODOS DE BUSQUEDA. RESULTADOS.

Para la realizacibn de este trabajo se ha llevado a cabo una revision
bibliogréfica, incluyendo articulos publicados la mayoria en los ultimos 5 afios,
tanto en lengua espafiola y portuguesa como inglesa, sobre el manejo del

paciente alcohdlico en las consultas de Atencion Primaria.

Los términos utilizados en la busqueda fueron los siguientes: ‘alcohol’, ‘alcohol
withdrawal’, ‘alcohol dependence’, ‘alcohol detoxification’, ‘alcohol use disorder’,
‘alcohol treatment’.

Se utilizaron las siguientes bases de datos: Pubmed, Medline, Fisterra, portales
médicos, UpToDate, Guias de Préctica Clinica.

Es importante referir que la blusqueda se extendid a todos aquellos farmacos
gue puedan ser relevantes o que tengan algun beneficio para el tratamiento en

desintoxicacion y deshabituacién alcohdlica.

Las fuentes de busqueda y los resultados los describimos en los anexos Il y 111



6. DISCUSION
Tratamiento del sindrome de abstinencia alcohdélica

En pacientes con dependencia alcohdlica, la abstinencia de alcohol puede
desencadenar un sindrome de abstinencia alcohdlica (SAA) que comienza
unas horas después de la ultima ingesta de alcohol y continla durante unos
dias. El sindrome de abstinencia alcohdlica puede consistir en numerosos tipos
de sintomas: (1) trastornos subjetivos, es decir, ansiedad, agitacion,
irritabilidad, insomnio y pesadillas, (2) trastornos gastrointestinales, es decir,
anorexia, nauseas, vomitos, y diarrea y (3) trastornos autonémicos, es decir,

sudor, temblor, taquicardia e hipertension.’

Las complicaciones del SAA incluyen delirio, alucinaciones o convulsiones. Los
principales factores de riesgo para las complicaciones del SAA son un alto
consumo diario de alcohol, episodios previos de SAA, trastornos asociados con

el uso de sustancias y las comorbilidades fisicas asociadas.’

La presencia y la intensidad de los sintomas de abstinencia se evallan
inicialmente y durante el transcurso del periodo de abstinencia mediante un
examen fisico y utilizando escalas estandarizadas como la escala CIWA-Ar
(anexo V).

La desintoxicacion se define como el procedimiento médico para lograr de
manera rapida y segura un estado sin alcohol en un sujeto con dependencia

del alcohol. Esta se puede llevar a cabo de manera ambulatoria u hospitalaria.

Los requisitos para llevar a cabo una desintoxicacion ambulatoria son los
siguientes: que exista una persona responsable que acomparie al paciente en
todo momento, que no haya probleméatica social o familiar grave, que no haya
patologia psiquiatrica asociada (depresién mayor, ideacién suicida, consumo
de otras sustancias), que no haya comorbilidades asociadas, que el paciente
no tenga riesgo de sufrir un sindrome de abstinencia grave y que no tenga
antecedentes de delirium tremens o crisis convulsivas en anteriores sindromes

de abstinencia.®



Respecto a la eficacia y seguridad de la desintoxicacion ambulatoria, un
ensayo clinico aleatorizado de abstinencia alcohdlica supervisada
médicamente encontr6 que el tratamiento ambulatorio para pacientes
seleccionados fue tan efectivo y seguro como el tratamiento hospitalario y se

asocié con una menor duracién y costes del tratamiento.’

La duracibn media del tratamiento fue mas corta para los pacientes
ambulatorios en comparacion con los pacientes hospitalizados (6,5 frente a 9,2

dias).

Los estudios de cohorte retrospectivos con un total de mas de 1000 pacientes
también sugieren que el tratamiento ambulatorio para pacientes seleccionados
apropiadamente tiene una tasa segura de finalizacion exitosa entre el 82 y el
949510 11

Respecto a las opciones de medicacién, las benzodiacepinas se han probado
exhaustivamente en ensayos clinicos de abstinencia alcohodlica supervisada y
siguen siendo insuperables en eficacia, por lo que son ampliamente
utilizadas.*® ** ** Un meta-analisis que compara la eficacia y la seguridad de las
benzodiacepinas individuales para la abstinencia alcohdlica no encontrd

diferencias significativas entre ellas.™

En la mayoria de los pacientes tratados con benzodiacepinas para la
abstinencia alcohdlica, usamos un farmaco de acciébn mas prolongada, como el
clordiazepéxido o diazepam, en lugar de una benzodiacepina de accion mas
corta. Las benzodiacepinas de accién prolongada tienen la ventaja de
proporcionar un nivel constante de control de los sintomas, debido a su vida
media y metabolitos activos. Para los pacientes que tienen insuficiencia
hepética, delirio o demencia, se utiliza una benzodiacepina de accion mas
corta, como lorazepam. Las benzodiacepinas de accién corta tienen menos
metabolitos que dependen de la funcion hepatica, lo que es especialmente util

en estos pacientes.*® '

Otro de los farmacos de primera linea es el clometiazol. En un estudio que
compara clometiazol vs diazepam en el tratamiento del sindrome de

abstinencia alcohdlica se vio que tanto clometiazol como diazepam fueron



efectivos e igualmente seguros en el tratamiento del SAA. El clometiazol
proporciond una retirada mas rapida y requiri6 menos medicacion antipsicotica
concomitante y, por lo tanto, podria ser la opciébn mas favorable, aunque
teniendo en cuenta las limitaciones metodologicas del estudio (disefio
retrospectivo, falta de aleatorizacion, uso de clometiazol como farmaco de

primera eleccion), se necesitan mas estudios para confirmar este resultado.®

En cuanto a los antipsicéticos, un metaanalisis que evaluo la utilidad de los
diferentes antipsicéticos en pacientes con dependencia alcohodlica demostré
gue los antipsicoticos estudiados (amisulpirida, aripiprazol, quetiapina, tiaprida)
no mejoraron la abstinencia ni redujeron el consumo de alcohol con respecto al

placebo.®

En el anexo V se describe el algoritmo de manejo de la desintoxicacion en

funcién de los resultados de la escala CIWA-Ar.

En cuanto a los anticonvulsivantes, la gabapentina ha surgido en los ultimos
aflos como una alternativa efectiva y segura a las benzodiacepinas para el
tratamiento del sindrome de abstinencia leve en el entorno ambulatorio. En
ensayos clinicos, se ha demostrado que la gabapentina es eficaz para reducir
los sintomas de abstinencia alcohdlica, ademas de las convulsiones y el
deliium  tremens. Estos ensayos compararon gabapentina con

benzodiacepinas.?® %

La gabapentina se administra usando un esquema de dosificacion fijo: dia 1:
300 mg cada 6 horas; dia 2: 300 mg cada 8 horas; dia 3: 300 mg cada 12 horas

y dia 4: 300 mg una dosis.?* ?*

La carbamazepina, que se ha utilizado en el tratamiento del sindrome de
abstinencia alcoholica en Europa durante casi 40 afos, es tan eficaz como las
benzodiacepinas para reducir los sintomas de abstinencia alcohdlica. No se ha
encontrado que la carbamazepina reduzca o prevenga las convulsiones por

abstinencia o el delirium tremens.??

Otros anticonvulsivantes, como la oxcarbazepina, pueden tener beneficios

equivalentes, con efectos secundarios mas leves y menos interacciones con



otros medicamentos, pero se necesita mas investigacion antes de

recomendarla.?®

Los datos sobre seguridad y eficacia de otros anticonvulsivantes, como
pregabalina, levetiracetam y acido valproico, son insuficientes para

recomendarlos para el tratamiento de la abstinencia alcohdlica.

Se han sugerido otros medicamentos como posiblemente Utiles en el
tratamiento ambulatorio de la abstinencia alcohodlica, incluidos el baclofeno, la

clonidina y el gamma hidroxibutirato.

En un estudio que analiza el baclofeno para la abstinencia del alcohol se
incluyeron tres ensayos clinicos aleatorizados con 141 participantes asignados
al azar. Para la comparacion de baclofeno y placebo (1 estudio, 31
participantes), no hubo una diferencia significativa en la puntuacion en la escala
CIWA-Ar (evidencia de muy baja calidad). Para la comparacion de baclofeno y
diazepam (1 estudio, 37 participantes), no hubo diferencias significativas en las
puntuaciones en la escala CIWA-Ar (evidencia de muy baja calidad), eventos
adversos, abandonos y abandonos debidos a eventos adversos. Para la
comparacion de baclofeno y clordiazepéxido (1 estudio, 60 participantes), no
hubo diferencias significativas en las puntuaciones en la escala CIWA-Ar,
mejoria global, eventos adversos, abandonos y abandonos debido a eventos
adversos. La conclusion de los autores es que no se pueden extraer
conclusiones acerca de la eficacia y seguridad del baclofeno para el
tratamiento de la abstinencia del alcohol porque encontraron evidencia

insuficiente y de muy baja calidad.?

Las deficiencias nutricionales, incluida la deficiencia de tiamina, son comunes
en estos pacientes, por lo que deben recibir suplementos orales de

multivitaminas con tiamina y &cido fdlico.

Las posibles complicaciones del tratamiento de abstinencia ambulatoria
incluyen la suspensién del tratamiento por parte del paciente, la falta de
adherencia al tratamiento, la respuesta inadecuada al tratamiento, la

reanudaciéon del consumo de alcohol y el desarrollo de alteraciones

10



electroliticas. Si ocurre uno o0 mas de estos eventos se deberia derivar al

paciente a una desintoxicacién hospitalaria.?
Tratamiento de la deshabituacion alcohdlica

En esta etapa vamos a actuar sobre multiples aspectos del enfermo y de su
ambiente, con el objetivo de consolidar el comportamiento de no consumo de
alcohol. Es un proceso estructurado y multidisciplinar llevado a cabo por AP y
niveles mas especializados. El tratamiento en esta etapa es crucial, y consiste
en terapia farmacoldgica, psicoterapia, intervencion social y grupos de auto-
ayuda con el objetivo de extincion de la conducta de busqueda y consumo de
alcohol, adquisibn de conciencia de dependencia, mantenimiento de la

motivacion e insercion en la sociedad.®

Siendo el alcoholismo una enfermedad desencadenada por “posibles”
alteraciones en la neurotransmisién cerebral (hipétesis serotoninérgica,
glutaminérgica, opioide, entre otras) junto a factores psicologicos, sociales y

con predisposicion hereditaria, se pueden dar 4 clases de farmacos.?®

A. FArmacos anti-craving:

Son farmacos que actian sobre el deseo y la compulsién de beber con el
objetivo de reducir las recaidas, y cuando éstas aparecen ayudan a volver a la
abstinencia mas facilmente. Por eso, se deben mantener durante la recaida y

administrarse durante un periodo de 6 a 12 meses:

e Acamprosato: Actla reponiendo la actividad gabaérgica normal, que
esta disminuida por el consumo de alcohol. La dosis estandar es de 2
pastillas tres veces al dia y la duracion del tratamiento es de 6-12 meses
en combinacion con otros farmacos. Esta contraindicada en la
insuficiencia renal, pero no tiene interacciones con otros farmacos ni con
el alcohol. Se ha comprobado que produce una mejoria en la tasa de
abstinencia y en los dias acumulados de abstinencia sin bebidas
alcohdlicas.?’

e Naltrexona: Antagonista parcial de los receptores opioides. Puede
iniciarse el tratamiento con naltrexona mientras se consume alcohol y en

asociacion con acamprosato, tiaprida e ISRS. La duracion del

11



tratamiento es de 6-12 meses, con dosis de 50 mg/dia. Se ha

comprobado que disminuye el nimero de dias de consumo, la recaida y

el craving.?® %

e Topiramato: Parece ser eficaz, y con mas ensayos clinicos podria ser
tratamiento de primera linea (evidencia grado B)?®%. Se ha realizado un
ensayo clinico con el objetivo de comparar la eficacia del topiramato
versus naltrexona. En este estudio se evaluo el tiempo hasta la primera
recaida, el nimero de semanas de abstinencia completa, el nimero de
semanas de ingestas altas de alcohol y los efectos secundarios. Se
demostré que los pacientes tratados con topiramato tuvieron un mejor
resultado en todas las medidas estudiadas que los tratados con
naltrexona. Ademas, aunque no era un criterio de inclusion obligatorio,
los pacientes tratados con topiramato participaron mas activamente en
los grupos de auto-ayuda (alcohélicos an6nimos) que los pacientes
tratados con naltrexona. Los autores explican que las diferencias
observadas entre el topiramato y la naltrexona se basan en su
mecanismo de accion, ya que el topiramato actia reduciendo la
impulsividad, ansiedad y cambios de humor secundarios a la
abstinencia, mientras que la naltrexona es especifica, Unicamente, para

el craving.*

En un metaandlisis realizado en 2012, donde se buscaron 64 ensayos clinicos
comparando naltrexona versus acamprosato versus placebo, el acamprosato
resulté ser mas eficaz en la consecucion de la abstinencia mientras que la
naltrexona fue mas eficaz en la reduccién del consumo excesivo y evitar el

sindrome de abstinencia.®*

En la tabla 2 adjunta se describen las dosis y grado de evidencia de los tres

farmacos anti-craving mas estudiados (elaboracion propia).

Acamprosato (grado de evidencia A) 2 g/diay su posologia es de 2-2-2 o0 3-0-3
Naltrexona (grado de evidencia A) 50 mg/dia
Topiramato (grado de evidencia B) 25 mg dos veces al dia, aumentando

progresivamente hasta dosis de 200/300 mg

12



B. FArmacos serotoninérqgicos:

Los pacientes alcohdlicos, segun algunas teorias, pueden tener niveles bajos

de serotonina, por lo que estos farmacos son utiles no solo para los sintomas

depresivos sino también para el tratamiento del alcoholismo. La reduccién del

consumo de alcohol con estos farmacos esta proxima al 30% y esta

relacionada con la disminucién del deseo de consumir. Los estudios clinicos

realizados con ISRS son contradictorios si el paciente no tiene ningan trastorno

psiquiatrico, como depresion y/o ansiedad. Como estos trastornos tienen una

alta relacion con el alcoholismo, se recomienda el tratamiento con ISRS en

pacientes con patologia psiquiatrica, mejorando su evolucion (grado de

recomendacion B).*

Fluoxetina: Reduccion del consumo de alcohol entre 30-50% y ademas
aumenta los dias de abstinencia aungque no tengan depresion. Una dosis
de 40-80 mg/dia es eficaz para disminuir el deseo y el consumo de
alcohol. La Fluvoxamina (en desuso) a dosis de 100 mg/dia tiene un
perfil ansiolitico y sedativo mas intenso.*

Ondasentron: Antagonista del receptor 5HT3. Reduce el consumo de
alcohol y el craving en alcohdlicos de inicio precoz. Se ha visto que es
mas eficaz en pacientes jévenes. La dosis usada fue de 16 mg/dia pero
la dosis optima todavia no ha sido determinada.®* *

Sertralina: Dosis de 50-200 mg/dia demostré beneficio en la disminucién

del consumo de alcohol en pacientes con estrés postraumatico.®* %

C. Farmacos antiepilépticos:

Topiramato: Algunos estudios comprueban que reduce el craving,
manifestandose en una reduccion del deseo de beber, del consumo
diario, de los sintomas de abstinencia tardia y de la tasa de recidiva.
Dosis de 25 mg dos veces al dia, aumentando progresivamente hasta
llegar a los 200-300 mg/dia.*” El topiramato, por lo tanto, parece ser una
alternativa eficaz para el tratamiento del alcoholismo, permitiendo
ademas una mayor adhesion al tratamiento farmacol6gico, pero también

a otros tipos de intervenciones.”® ?% %

13



e Otros antiepilépticos (gabapentina, topiramato, lamotrigina,
oxcarbazepina) estdn siendo estudiados en el craving y trastornos
psiquiatricos. Pueden ser Uutiles en alcohdlicos con trastornos de

personalidad o en personas impulsivas.®

D. Farmacos aversivos o antidipsotroépicos:

e Disulfiram: Tiene como objetivo disuadir el consumo de alcohol de una
forma voluntaria. Es necesario explicar bien al paciente que no debe
ingerir alcohol con este medicamento, incluyendo también otras
sustancias que contengan alcohol como: cerveza sin alcohol, vinagre,
salsas, colonias, desodorantes. El tratamiento debe prolongarse por lo
menos durante 6 meses con controles periddicos. Ensayos clinicos han
demostrado que el disulfiram reduce el consumo y la cantidad de ingesta
alcoholica (nivel de evidencia B), debiendo ser administrado junto a un
farmaco anti-craving para aumentar las tasas de éxito.>® Ademas,
algunos estudios han demostrado que su administracion bajo
supervision de un familiar o de una enfermera reduce de manera
significativa el nimero de dias en que el paciente ingiere alcohol.*

e Cianamida caélcica: Produce un bloqueo reversible de la acetaldehido-
deshidrogenasa con una semivida de 12 horas. Dosis de 36-75 mg/dia,
es decir, 12-15 gotas/dia por via oral cada 12 horas. Se ha demostrado
que tiene la capacidad de disuadir al paciente sobre el consumo de
alcohol, pero solamente durante las 12 horas posteriores a su

administracion. Su efecto es mas moderado que el disulfiram.3® %

Ambos son tratamientos de segunda linea (recomendacion B), debido a sus
complicaciones graves si el paciente ingiere alcohol. Deben evitarse en
pacientes con demencia, trastornos psiquiatricos, neuropatias y con mal
cumplimiento de la abstinencia. Estan contraindicados en diabetes, nefropatia,
hepatopatia y cardiopatia.?® En la tabla 3 se exponen las diferencias entre
disulfiram y cianamida (copiada de las guias clinicas basadas en la evidencia

cientifica socidrogalcohol).
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Disulfiram Cianamida

Prolongado, hasta 15 Reversible, hasta 24

Efecto i
dias horas
Inicio del efecto 12 horas después 1-2 horas
S Dosis diaria 250-500 mg 75 mg (12-0-12
Dosis diaria o
(1-2 comprimidos) gotas)
Potencial
+ +++
hepatotdxico
Requiere tratamiento
Si No

continuado

e Nalmefeno: Antagonista de los receptores opioides. Algunos estudios
han demostrado una eficacia superior a naltrexona, con la ventaja de ser
menos hepatotoxico. Un ensayo clinico realizado en 2007 demostrd
superioridad del nalmefeno comparado con el placebo al conseguir una
reduccién significativa del consumo de alcohol.** Un ensayo clinico
realizado en 2017 comparé nalmefeno asociado a apoyo psicosocial
versus solamente apoyo psicosocial; demostrando mas eficacia el
nalmefeno en combinacion con el apoyo psicosocial que el apoyo
psicosocial solo.*? Este fArmaco aprobado en 2013 por la FDA se
considerd una auténtica revolucién, no solo por su posologia sino porque
es el unico farmaco aprobado para reducir el consumo de alcohol. Esta
indicado tomarselo solo en los dias en que el paciente cree que va a
consumir alcohol. Tiene un coste econémico alto. Su consumo junto con
opioides (farmacos o drogas de abuso) puede ser letal, por lo que el

paciente debe firmar el consentimiento informado.

En el anexo VI se muestra el algoritmo de manejo del paciente alcohdlico en la

fase de deshabituacion.
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7. CONCLUSIONES

1)

2)

3)

El tratamiento de eleccion de la desintoxicacion alcoholica lo
constituyen las benzodiacepinas, ya que se han probado
exhaustivamente en numerosos ensayos clinicos y siguen siendo
insuperables en eficacia. Se prefieren las benzodiacepinas de vida
media larga, como el clordiazep6xido o diazepam, ya que tienen la
ventaja de proporcionar un nivel constante de control de los sintomas,
sin embargo, en pacientes ancianos o con insuficiencia hepatica se
prefiere utilizar una benzodiacepina de vida media mas corta, como
lorazepam, al tener menos metabolitos que dependen de la funcion
hepatica. Otro tratamiento que también se puede utilizar en primera linea
es el clometiazol. Como alternativa, en pacientes con abuso previo de
benzodiacepinas y clometiazol, se pueden emplear anticonvulsivantes
como la gabapentina. La evidencia de recomendar el baclofeno
actualmente es insuficiente. Por dltimo, es importante afadir que se
requiere un aporte vitaminico de 100-200 mg diarios de tiamina
parenteral y 1 mg diario de acido fdlico junto a una nutricion adecuada
con ingesta abundante de liquidos para la prevencion de encefalopatia
de Wernicke-Korsakof.

Respecto al tratamiento de deshabituacion alcohdlica, no existe un
tratamiento de eleccidbn. Estd comprobada la eficacia de las
intervenciones breves en AP para lograr la abstinencia alcohdlica,
necesitando un seguimiento de por lo menos 5 afios. El tratamiento debe
de ser individualizado y la mejor estrategia parece ser aquella que aplica
los dos tipos de tratamiento (farmacolégico y psicosocial). En cuanto al
tratamiento farmacologico podemos actuar a dos niveles, disminuyendo
el deseo de beber (farmacos anti-craving) y disuadiendo el consumo de
alcohol de forma voluntaria (farmacos aversivos).

Dentro de los farmacos anti-craving varios ensayos clinicos han
demostrado la misma eficacia con la naltrexona que con el acamprosato
en el numero de dias sin beber, sin embargo, otros estudios dicen que el
acamprosato es mas eficaz para la consecucion de la abstinencia y que

la naltrexona es mas eficaz en la reduccion del consumo excesivo y
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4)

5)

6)

7)

8)

evitar el SAA. Las guias recomiendan la administracion de ambos (grado
de recomendacion A).

En pacientes con depresidén/ansiedad los ISRS han demostrado ser
eficaces, reduciendo el consumo de alcohol en un 30%, relacionado con
la disminucion del consumo de beber. Los ensayos clinicos son
contradictorios si el paciente no tiene ningun trastorno psiquiatrico y por
lo tanto solo se recomienda el tratamiento con ISRS en pacientes con
patologia psiquiatrica (grado de recomendacion B).

Los farmacos aversivos tienen un grado de recomendacion B, ya que
conllevan riesgos potencialmente fatales si el paciente ingiere alcohol.
Antes de la prescripcion de estos farmacos el paciente debe firmar un
consentimiento informado y tenemos que asegurarnos de que tenga un
buen apoyo psicosocial. Como estos farmacos no suprimen el deseo de
beber, deben ser siempre administrados con farmacos anti-craving.

Por ultimo, como alternativa y actualmente indicado en pacientes con
trastorno de personalidad/impulsividad, esta el topiramato, que tiene una
doble accién, actuando como farmaco anti-craving y aversivo. Los
buenos resultados podrian cambiar el tratamiento actual y convertirse en
el tratamiento farmacoldgico de eleccion (grado de recomendacion B).

El nalmefeno fue aprobado en 2013 por la FDA, siendo el unico farmaco
disponible para aquellos pacientes que no quieren dejar de beber pero
que quieren reducir el consumo (los criterios para su uso son estrictos: el
paciente tiene que tener una dependencia de consumo de alto riesgo,
sin sintomas de abstinencia fisicos y que no requieran una
desintoxicacion inmediata). De hecho, ensayos clinicos que comparan
apoyo social con apoyo social mas nalmefeno, han comprobado que la
reduccion del consumo de alcohol fue superior en estos ultimos.

Se deben realizar mas estudios con el fin de obtener tratamientos mas
eficaces y més seguros, principalmente en la deshabituacion alcohdlica,

ya que seguimos lejos de tener un tratamiento totalmente eficaz.
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9. ANEXOS

ANEXO |: PROCESO DE INTERVENCION EN ALCOHOLISMO EN
ATENCION PRIMARIA

éConsume
alcohol?
|
| |
Si NO
REFORZAR
AUDIT-C ACTITUD O
CONSEJO SIMPLE

1
| ]

>5 envarones < 5 envarones

>4 en mujeres <4 en mujeres

Cuantificacion
del consumo

|
| ]

CONSUMO DE RIESGO CONSUMO DE BAJO RIESGO

Si cumple ALGUNO de estos criterios: Si cumple TODOS estos criterios:

-AUDIT > 7 en varonesy > 5 en mujeres - AUDIT 0-7 en varones y 0-5 en mujeres

->4 UBE/dia en varones y 2-2,5 UBE en mujeres - <4 UBE/dfa en varones y 2-2,5 UBE en mujeres

- > 28 UBE/semana en varones y 17 UBE en mujeres - <28 UBE/semana en varones y 17 UBE en mujeres

- > 6 UBE/ocasion en varones y > 4 UBE/ocasion en

- - <6 UBE/ocasién en varones y 4 UBE en mujeres
mujeres

1
| ]

NO
DEPENDIENTE

DEPENDIENTE

INTERVENCION

BREVE DERIVACION

(Tomado de las recomendaciones PAPPS 2013 en cribado de alcohol)
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ANEXO I
RESPECTO A

ALCOHOLICA. (Elaboracién propia)

SING

Guia Salud

National Guideline
Clearinghouse/  GUIA
DEL GOBIERNO DE
ASTURIAS

Dialnet plus

www.sing.ac.uk
(http://www.sign.
ac.uk/guidelines
ffulltext/74/secti
on4.html) 2014

www.guiasalud.
es/web/guest/gp
c-sns
(http://www.guia
salud.es/GPC/G
PC_504 Abstin
enc_alcohol_(20
11).pdf) 2011

https://www.astu
rias.es/Astursalu
d/Ficheros/AS _
Calidad%20y%2
0Sistemas/AS_
Calidad/PCAls/
PCAI%2013 AL
COHOLISMO.p
df

https://dialnet.un
irioja.es/serviet/
articulo?codigo=
5468832

Benzodiacepinas
maximo 7 dias. NO

hay evidencia
consistente para
hacer el uso de

benzodiacepinas de
accion corta versus
accion  larga. El
clordiazepéxido es la
benzodiacepina
preferida para usarse
en pacientes
tratados
ambulatoriamente.

Benzodiacepinas:

FUENTES DE BUSQUEDA Y RESULTADOS DE LA MISMA
FARMACOS UTILIZADOS EN DESINTOXICACION

El diazepam es la
benzodiacepina mas

asociada con el uso
indebido y mortalidad
relacionada con el
alcohol. El clometiazol
es el tratamiento de
segunda linea y muy
efectivo para la
abstinencia alcohdlica,
debido a sus
interacciones fatales
con el alcohol no se
aconseja usar en
atencion primaria.

Clometiazol: Es

NO existen datos
concluyentes
respecto a la
superioridad de un
tipo de
benzodiacepina
sobre otro. No
obstante, se
recomienda el
empleo de las
benzodiacepinas de
vida media larga

como primera opcion
en el tratamiento del
SAA.

Los pacientes con

SAA leve 0]
moderada  pueden
ser tratados

ambulatoriamente
con igual efectividad
y seqguridad que el
tratamiento

hospitalario. Ningan
otro farmaco ha
demostrado

superioridad.
Benzodiacepinas:
Amplio margen
terapéutico, no
tolerancia  cruzada
con el alcohol vy
dispone de antidoto
en caso de
sobredosificacion.
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superior a placebo vy
similar a
benzodiacepinas en el
control de los sintomas
leves-moderados de
abstinencia y debido a
sus peligros es
considerado un farmaco
de segunda linea.

Las benzodiacepinas
son eficaces en el
tratamiento del SAA.
Las de accion
prolongada previenen
mejor la aparicion de
crisis  epilépticas y
proporcionan un curso
clinico de la abstinencia
sin altibajos.
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(Marzo 2018)
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Benzodiacepinas

de vida media larga:
diazepam (10-30
mg/dia via oral con
reduccién progresiva
en 10 dias)
o clordiazepoéxido
C Clometiazol
(capsulas de 192
mg, no sobrepasar
20 caps/dia - 10
dias)
. Tiaprizal
(comprimidos de 100
mg, no sobrepasar 8
comp/dia — 7 dias)

Benzodiacepinas
de vida media larga
(diazepam,
clordiacepoéxido)

Anticonvulsivantes
(gabapentina,
carbamacepina)
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Oxazepam y
lorazepam Si
insuficiencia hepatica y
pacientes ancianos
- Anticonvulsivantes si
abuso previo de
benzodiacepinas y
clometiazol
- Aporte vitaminico de
100-200 mg diarios
de tiamina parenteral y
1 mg diario de acido
félico junto a una
nutricion adecuada con
ingesta abundante de

liquidos para la
prevencién de
encefalopatia de

Wernicke-Korsakof

- Baclofeno
- Clonidina
- Gamma-hidroxibutirato


https://www.fisterra.com/herramientas/medicamentos/clordiazepoxido/
https://www.fisterra.com/herramientas/medicamentos/tiamina/
https://www.fisterra.com/herramientas/medicamentos/acido-folico/
https://www.fisterra.com/herramientas/medicamentos/acido-folico/

ANEXO lll: FUENTES DE BUSQUEDA Y RESULTADOS DE LA MISMA

RESPECTO A

FARMACOS UTILIZADOS

ALCOHOLICA. (Elaboracién propia)

SING

Guia Salud

National Guideline
Clearinghouse / GUIA
DEL GOBIERNO DE
ASTURIAS

Fisterra
(10/09/2014)

www.sing.ac.uk
(http://www.sign.
ac.uk/guidelines
ffulltext/74/secti
on4.html) 2014

https://www.scie
ncedirect.com/s
cience/article/pii/
S016372581730
2917?via%3Dih
ub

https://www.astu
rias.es/Astursalu
d/Ficheros/AS _
Calidad%20y%2
0Sistemas/AS _
Calidad/PCAIls/
PCAI%2013_AL
COHOLISMO.p
df

www.fisterra.co
m

EN DESHABITUACION
Disulfiram v Naltrexona y cianamida
acamprosato 6-12 calcica.

meses. Acamprosato
se recomienda en
pacientes
dependientes recién
desintoxicados como
un complemento de
las intervenciones
psicosociales.
Disulfiram oral.
Acamprosato (el uso
de acamprosato
como un
complemento de las
intervenciones
psicosociales
pacientes
dependientes del
alcohol proporciona
mejoras  modestas
pero valiosas en los
resultados del
consumo de alcohol)
y disulfiram como
terapia aversiva.

Se recomienda como
primera opcion
terapéutica la
cianamida por tener
menos
contraindicaciones y

en

menos efectos
secundarios que el
disulfiram. El

acamprosato es un
farmaco seguro, bien

tolerado y se ha
mostrado mas eficaz
que el placebo en la
mayor parte de los
ensayos clinicos.
-Disulfiram
mg/dia

- Cianamida calcica
12-15 gotas/12 horas
en solucién oral o
Naltrexona 50
mg/dia

- Acamprosato

- Topiramato

250
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Se recomienda la
colaboracion de algin
familiar o persona de
confianza del paciente
para supervisar la toma
de la medicacién, para
mejorar el cumplimiento
del tratamiento.

Disulfiram.

La naltrexona es (til en
la  disminucion  del
consumo de alcohol y
en la prevencion de
recaidas. Los ensayos
clinicos avalan los
beneficios a corto plazo

(seguimientos de 12
semanas), siendo
pocos los ensayos
publicados con
seguimientos a largo
plazo.

Oxcarbamacepina,
gabapentina y
lamotrigina
- ISRS
- Nalmefeno


http://www.sing.ac.uk/
http://www.sign.ac.uk/guidelines/fulltext/74/section4.html
http://www.sign.ac.uk/guidelines/fulltext/74/section4.html
http://www.sign.ac.uk/guidelines/fulltext/74/section4.html
http://www.sign.ac.uk/guidelines/fulltext/74/section4.html

NIAAA (National
Institute on Alcohol
Abuse and Alcoholism)

UpToDate
(Marzo 2018)

- Naltrexona

- Topiramato

- Acamprosato
- Disulfiram

- Naltrexona oral
- Naltrexona depot
- Acamprosato
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- De no haber respuesta
al primer medicamento
elegido, podria
considerar el uso de un
segundo medicamento.
- No hay evidencia de
que la combinacion de
cualquiera de los
medicamentos para
tratar la dependencia
del alcohol mejore los
resultados que se
obtienen si se usa un
solo medicamento.

- Disulfiram

- Topiramato

- Gabapentina

- Baclofeno

- Nalmefeno

- ISRS

- Ondansetron



ANEXO |V: ESCALA CIWA-AR

ESCALACIWA-AR

Evaluacion del Sindrome de Abstinencia Alcohalica

Mauseas y vamitos Alteraciones tictiles
0:5in nauseas ni vomitos 0: Minguna
1: Nauseas leves sin womitas 1: Muy leve sensacion (punzante, ardiente, cosquillen,..)
2 2:1dem suave
3 3:1dem moderado
4: Nauseas intermitentes con esfuerzos secos 4: Alucinaciones moderadas
Li S:Aludinaciones severas
] G: Aludinaciones extremas
T:Nauseas constantes y womitos T: Aludinaciones continuas
Temblor Alteraciones auditivas
0:5in temblor 0: Minguna
1:No visible, puede sentise en los dedos 1: Muy leves sonidos secos o capaces de asustar
2 2:1dem leves
= | 3t 1dern moderados
4:Moderado con los brazos extendidos 4: Aludinaciones moderadas
5 S:Alucinaciones severas
b B Aludnaciones extremas
T:Severo, induso con los brazos no extendidos T Aludinaciones continuas
Sudor Alteraciones visuales
0: Mo visible 0: Minguna
1: Palmas humedas 1: Muy leves
2 2! Leves
= 3:Moderadas
4:Sudor en la frente 4: Alucinaciones moderadas
5 S:Aludinaciones severas
] : Alucinaciones extremas
T: Empapado T: Alucinaciones continuas
Cefalea
0 o ansioso 0: Mo presente
1: Ligeramente 1: Muy leve
21 Lewve
3: Moderada
4: Moderadamente severa
S Severa
6: Muy severa
Tiataque agudo de panico T: Extremadamente severa
Agitacion Orientacidn y funciones superiores
0 Adtividad nomal

1:Algo hipemdivo :
2 0:Orentado v puede sumar

3 1:Mo puede sumar, indecso en la fecha

4: Moderadamente inquisto 2: Desorie m.adn temp.u.:- ralmente [ =2 dla_s calendarnio)
g 3t Mayor desorientacon temporal (=2 dias)

& 4: Diesorientacion espacial y/o en persona

T:Cambio continuo de postura

0 - 9 Puntos: Sindrome de abstinencia muy leve
10 - 15 Puntos: Sindrome de abstinencia leve
16 - 20 Puntos: Sindrome de abstinencia moderado
21 - 67 Puntos: Sindrome de abstinencia intenso
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ANEXO V: ALGORITMO DE MANEJO DE LA DESINTOXICACION
ALCOHOLICA EN ATENCION PRIMARIA. (Elaboracion propia)

DESINTOXICACION
ALCOHOLICA

- ¢Existe una persona responsable que acompafie al paciente en todo momento?
- ¢No hay problematica social o familiar grave?
- ¢No hay patologia psiquiatrica asociada?
- ¢No hay patologia orgénica grave?
- ¢No se evidencia riesgo de sindrome de abstinencia?

- ¢No hay antecedentes de delirium tremens o crisis comiciales en anteriores
sindromes de abstinencia?

[

Si cumple estas condiciones NO cumple estas condiciones
INGRESO/
AMBULATORIA
INSTITUCIONALIZADO

Escala CIWA-Ar

| L
l | l
Sd. abstinencia leve: Sd. abstinencia moderada: Sd. abstinencia grave:
- CIWA-Ar 8-10: tto no farmacoldgico - CIWA-Ar 16-20: BZD en dosis medias - CIWA-Ar > 20: BZD en dosis elevadas
- CIWA-Ar 10-15: BZD en dosis bajas (reduccién en 14 dias). Tiamina 100 (reduccién en 14-21 dias). Tiamina 100
(reduccién en 7 dias). Tiamina 100 mg/dia mg/dia mg/dia

*Si fracaso de BZD se podria emplear clometiazol.

**Sj abuso previo de benzodiacepinas y clometiazol se podrian emplear anticonvulsivantes.

28



ANEXO VI: ALGORITMO DE LA MANEJO DE LA DESHABITUACION
ALCOHOLICA EN ATENCION PRIMARIA. (Elaboracion propia)

Farmacos Topiramato Farmacos
anticraving aversivos
; ; - é¢Demencia?
éPersonas que éPersonas que no ¢Depresiony
dejaron de dejaron de e ¢Trastornos
. . R
consumir alcohol? consumir alcohol? psiquiatricos?
éNeuropatias?
Si é¢Mal cumplimiento?
Acamprosato o ¢Dependencia de alto ISRS: fluoxetina y No

Naltrexona riesgo? fluvoxamina
éNo sintomas de

abstinencia fisica? Disulfiram o cianamida

calcica

éNo desintoxicacion

inmediata?

Si

Nalmefeno
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