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Introduccion

* Grave problema de salud publica.

* 32% de la poblacién adulta sufre algun tipo de dolor.

* Laincidencia de dolor cronico se estima entre un 11% y un 17 %

* El uso de opioides esta bien establecido para el tratamiento en pacientes oncoldgicos y en cuidados paliativos
o terminales. Sin embargo, en la literatura cientifica se describe la controversia que existe en el dolor crénico
no oncoldgico.

* Espafa ocupa el tercer pais con mayor consumo de fentanilo, solo por detras de EEUU y Alemania.

* Se observa un incremento de un 53,6% de la DHD en los ultimos anos en el consumo de opioides



Introduccion

* El fentanilo es el principio activo de mayor consumo, supone el 50,2% en el uso de todos
los opioides.

* En Andalucia hay pacientes que, tras una prescripcion médica para combatir el dolor, han
desarrollado un patron de abuso o dependencia del farmaco.

* Se deben identificar personas que sufren TCO

e Para afrontar este problema debe de haber una actuacion conjunta de colaboracion
entre los profesionales implicados, con objeto de alcanzar un control éptimo del dolor en
el paciente, sin la necesidad de dosis abusivas de opioides.
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PLAN DE OPTIMIZACION DE LA
UTILIZACION DE ANALGESICOS
OPIOIDES EN DOLOR CRONICO NO
ONCOLOGICO EN EL SISTEMA
NACIONAL DE SALUD

Aprobado por la Comisién Permanente de Farmacia el 13 de julio de 2021
Aprobado por el Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud el 22 de septiembre
de 2021

MIMISTERIO DE Comision Permanente dle
SANIDAD Farmacia

Consejeria de Salud y Consumao

Servicio Andaluz de Salud

Junta de Andalucia

PROCEDIMIENTO DE ACTUACION CONJUNTA EN PACIENTES CON ADICCIONES A
OPIOIDES DE PRESCRIPCION

OBJETIVO

Establecer un procedimiento en Andalucia para abordar el tratamiento de personas
dependientes de opioides de prescripcién médica, en el que participen todos los agentes
implicados.

INTRODUCCION

Los opicides son conocidos por su potente capacidad analgésica y poder adictivo. La
capacidad adictiva de una sustancia es mayor cuanto mas potente y rapido es el efecto, y
menor es la vida media. El fentanilo es el opioide de prescripcion mas relacionado con la
dependencia en nuestro entomo en estos momentos, en especial en la presentacion de
fentanilo de liberacion inmediata, estando asociado a importante riesgo de sobredosis. Sin
olvidar los otros analgésicos opioides que también pueden originar una adiccion.

En Andalucia hay pacientes que, tras una prescripcidn meédica para combatir el dolor, han
desarrollade un patrén de abuso o dependencia del farmaco, que conlleva un deterioro o
malestar clinicamente significativos. Ademas, puede derivar en consumo de opicides ilegales
(heroina o fentanilo de origen ilicito), con las consecuencias negativas consiguientes.

Se deben identificar personas que sufren un trastorno por consumo de opioides (TCO),
segun los criterios propuestos en los documentos de referencia. En general es un paciente
que ha ido aumentando la dosis del fArmaco respecto a |a prescrita en la unidad de origen y
frecuenta los servicios demandando nuevas recetas, sin finalidad analgésica. En la mayoria
de los casos, no tiene conciencia de tener una dependencia y es posible el rechazo cuando
se le plantee en la consulta.

Para afrontar este problema debe de haber una actuacion conjunta de colaboracion entre los
profesionales implicados, con objeto de alcanzar un control dptimo del dolor en el paciente,
sin la necesidad de dosis abusivas de opioides.

ACTUACIONES

1.- Se establecera un sistema de deteccién continua de pacientes a riesgo de TCO de
prescripcion, por alta dispensacion de opioides.

Desde el servicio de farmacia de atencidon primaria se detectara, a traveés del sistema de
informacion del consumo de recetas, los pacientes con dosis abusivas de opioides (se
definiran criterios especificos). Sobre este listado de pacientes se excluiran aquellos que, por
su situacion clinica (cancer, enfermedad avanzada, terminales...), no fueran candidatos a esta
intervencion.



Objetivos

e Crear un mapa interactivo de uso de opioides de Andalucia.

e Prevenir la cronificacion MLMTO

* |dentificar pacientes de especial riesgo con potenciales problemas de prescripcion para
Su revision:

* duracion de tratamiento
e tratamiento con benzodiacepinas o gabapentinoides
e con duplicidades

* uso de dosis muy altas de opioides

e Realizar formacion especifica en el uso adecuado de opioides, dirigida a profesionales.



Diapositiva 6

MLMTO Pondria los mismo PPP que se abordan en las pildoras
MOLINA LOPEZ, M TERESA; 2024-05-09T07:36:18.805



Metodologia

* Crear un grupo multidisciplinar

» Desarrollo de pildoras farmacoterapéuticas

* Desarrollo de anexos

* Listados de pacientes con el potencial problema de prescripcidn descritos, para su revision por el médico de familia.
* Pacientes con prescripcién de opioides para mds de tres meses y menos de un aino
* Pacientes con opioides + BZ/gabapentinoides
* Pacientes con duplicidad de opioides

* Pacientes con dosis altas

* Estrategia de formacion:
* Una sesion informativa / formativa en el Distrito con los directores de las UGCs.

* Sesiones formativas en los Centros de Salud en hora de formacién continuada. (MF, ENF, TS y FAC)

* Sesiones formativas en distintos Servicios Hospitalarios



Esqguema de la sesion

* Pildoras farmacoterapéuticas:
* Duracion de tratamiento
* Interacciones
* Duplicidades
* Dosis altas

* Anexos:
* Estrategia de reduccion
* Manejo de los sintomas en el sindrome de abstinencia
* Protocolo de deprescripcion
* Conversaciones dificiles
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Duracion del

tratamiento

Pildoras Farmaco

|Opioides en dolor crénico no oncolégico: Duracién del
tratamiento

El incremento de la prescripcién de opigides ha aliviado el sufrimiento de muchos pacientes con dolor
[principalments oncelégica). Sin embarge, ha generado graves problemas de seguridad por su usa
inadecuade |utilizacion fuera de indicacion, dosis mas altzs de las recomendadas, duracion inapropiada o
indicacion en casos com mejores alternativas de tratamiento) (1. Esta pildora aborda los riesges del
tratamiento a largo plazo con opioides en el dolor cronice no oncolegico {DCMO) y como evitarlos.

Evidencias sobre la efectividad a largo plazo:

La evidencia sobre la eficacia del tratamiento a largo plazo en estos pacientes es muy limitada. La mejora
del dolor y la funcionzlidad parece reducirse cuando el tratamientao se prolonga mas de 3 meses. (2,34}

Unz revizidn sistematica de |z sgenciz americana (AHRQ) sabre uso de opicides en doler cronico observd
un pequefic beneficia (<1 punto en escala de 0-10) en Iz mejoriz del dalor y la funcionzlidad frents a
placebe. El beneficio se atenia 2 mas largo plaze [3-6 meses) viendose contrarrestade por el mayor riesgo
de efectos adversos. Al comparar los opioides con otros amalgésicos no opicides no se observaron
diferencias = corto plazo en |z funcicnzlided ni mejors = corto plazo del dolor, aungue == incrementa el

riesgo de efectos adversos con los opioides. (2.3}

El ensayo de mayor duracion publicado (12 meses) realizade en DCNOD mostrd que una estrategia
escalonadz de inicio com opioides se asocio a mayor intensidad del dolor a corto plazo y sin diferencias en
la funcionalidad frente a farmacos no opioides. Los efectos adversos se presentaron con mayor frecuencia
en &l tratamiento con opicides. (2

Un estudio observacional reciente con seguimiento 2 5 afios mostrd una mayor mortzlidad para
consumidores a large plaze de opioides, benzodiacepinas y farmacos-z. Entre los supervivientes no hubo
diferencia significstiva entre los grupos en su calidad de vida. 151

Evidencias sobre la seguridad a largo plazo:

En contrapasicion a la limitada evidencia sobre |3 efectividad, encontramios evidenciz de buena calidad
que indica un incremento del riesgo de sufrir efectos adversos graves por la cronificacion del tratamienta
con estos analgésicos y que ademas son dosis-dependientes. 2,3.4]

Un total de 14 revisiones Cochrane fueron seleccionadas para una revisidn global sobre eventos adversos
zsociados al uso a medio v largo plazo de opicides en DCNO. Se encontrd un aumento significative en 2l
riesgo de presentar cualquier evento adverso con opioides comparade con placebo (42% mas elevada) y
frente a un comparador farmacolagico activo no opicide {21% mas elevado). Tambien hubo un aumento
significativo en el riesgo de presentar un evento adwerso grave (el riesgo se triplica). (3,46

Hay disponibles estudics cbservacionales gue muestran incremento del uso indebido v del riesgo de
sobredaosis con el tiempo (2.3

11



Recomendaciones HACER/NO HACER

SE RECOMIENDA | NO SE RECOMIENDA

= Acordar con el paciente el inicio de un tratamiento
de prueba. Evaluar respuesta(*) las 2-4 semanas.

. . . Renovar el tratamiento con
(improbable si no respuesta en las primeras 4

semanas de obtener beneficio a mas largo plazo). opioides en DCNO mas alla de
= Se recomienda una duracién de tratamiento de 3 3 meses sin evaluar
meses seguidos si es necesario por otros 3 meses efectividad y segu ridad de

tras comprobar respuesta (eficacia y seguridad) S

= Reevaluar el tratamiento cada 3 mesesy
comprobar respuesta en términos de eficaciay

seguridad (y verificar si existen indicios de uso
indebido).

12




Opioides en Dolor Cronico no Oncolégico: Interacciones

'_os problemas de ssguridad y efectos adversos que pueden ocazionar el tratamiento con opioides son
amplios: depresién respiratoriz con la hipoventilacidn pulmonar resultante, inmunosupreszidn (codeina,
morfina, fentanilo y metadona), incremento del riesgo de neumoniz y de Iz mortalidad respiratoria,
aumento del riesgo de fracturas (lz somnolenciz puede aumentar =l riesgo de caidzs; parece que afectan
también 3l matzbolismo dseo), dependencia, adiccidn e induccién a su uso ilegal (1).

Estos problemas de seguridad se agravan con el uso de forma concomitante de opioides con otros
farmacos como benzodiacepinas o gabapentingides.

En nuestro entorno el 47% de los pacientes con opicides estan en tratamiento concomitante con
benzodiacepinas, de ellos el 41% son mayores de 75 afios. El 15% de pacientes estdn en tratamiento
comcomitante con opicides y gabapentinoides, de ellos el 33% son mayores de 75 afios.

Interaccion de opioides con benzodiacepinas

*  Unz revision de la FDA encontrd que el aumento del consumo de opioides y benzodizcepinas ha
dado lugar a efectos secundzrios graves, incluido dificultad respiratoria y muerte [2).

*  Un estudio prospectivo cbservacional de cohorte concluyd gue las tasas de muerte por
sobredosis entre pacientes a quienes se les prescribid conjuntamente znalgésicos opioides y
benzodiacepinas eran 10 veces superior que entre los pacientes a quienes se les prescribid
znzlgesicos opioides solos [3).

®  Un estudio de cohorte poblacional dedujo que el riesgo de muerte por sobredosis de
medicamentos aumentd entre aguellos pacientes con prescripciones concomitantes de
anzlgésicos opioides y benzodizcepinas (4).

*  Enuna revisién si Stica publicada reci &l riesgo de mortalidad en pacientes con
opioides y benzodiacepinas aumentao un 50% (5).

Interaccion con
benzodiacepinas y

gabapentinoides

Interaccion de opioides con gabapentinoides

*  Unz revisién de la AEMFS puso de manifiesto gue el uso concomitante de opigides y
zzbapentingides [gabapentina y grezabaling) el riesgo de sobredosis de opioides,
depresidn respirztoria y muerts (6],

*  Unz revisidn sistematica recientes pone de manifiesto que el uso combinado de opioides y
gabapentiongides triplica el riesgo de depresidn del SNC y mortalidad. Los gabapentingides
parecen reducir Ia tolerabilidad a cpicides (7).

® Un estudio de cohortes reciente pone de manifiesto el riesgo de exacerbaciones graves en
pacientes can EFOC, esto se puede agravar con el uso concomitante con opicides (3.

Conclusiones

El uso concomitante de opicides y benzodiacepinas o gahapeniingidss puede causar efectos
bastante graves en los pacientes, sobre todo relacionados con el sistema respiratorio. Incluso en
muchos casos causar la muerts

Pildoras Farmacoterapéuticas




Interaccion con benzodiacepinas y gabapentonoides

* Los problemas de seguridad se agravan con el uso de forma concomitante de
opioides con otros farmacos como benzodiacepinas o gabapentinoides. Sobre
todo, a nivel respiratorio.

* En nuestro entorno el 47% de los pacientes con opioides estan en tratamiento
concomitante con benzodiacepinas, de ellos el 41% son mayores de 75 anos. El
19% de pacientes estan en tratamiento concomitante con opioides y
gabapentinoides, de ellos el 33% son mayores de 75 anos.



Interaccion tramdol benzodiacepinas y

gabapentonoides

© Tramadol-paracetamol: Abuso y dependencia. Interacciones

Antes de iniciar el tratamiento con paracetamol-tramadol, debe acordarse con el paciente la duracién
y los objetivos del tratamiento, asi como un plan de interrupciéon del mismo. Durante el tratamiento,
debe haber un contacto frecuente entre el médico y el paciente para evaluar la necesidad de
continuar el tratamiento, considerar su interrupcién y ajustar las dosis si es necesario. Cuando un
paciente ya no necesite el tratamiento con tramadol, puede ser aconsejable reducir la dosis
gradualmente para prevenir los sintomas de abstinencia. En ausencia de un control adecuado del
dolor, debe considerarse la posibilidad de hiperalgesia, tolerancia y progresion de la enfermedad
subyacente.

La tolerancia, la dependencia fisica y psicolégica asi como el trastorno por consumo de opiaceos (TCO)
pueden desarrollarse tras la administracion repetida de opiaceos como tramadol. Una dosis mas alta y
una duracién mas prolongada del tratamiento con opioides pueden aumentar el riesgo de desarrollar
TCO. El abuso o mal uso intencionado de tramadol puede provocar sobredosis, pudiendo ser
potencialmente mortal. El riesgo de desarrollar una TCO aumenta en pacientes con antecedentes

DE SANIOAD m f;‘cpturii\"afﬁgé‘%f:’(“ EﬁlgéD'CAME“TOS personales o familiares (padres o hermanos) de trastornos por consumo de sustancias (incluido el
abuso de alcohol), en consumidores actuales de tabaco o en pacientes con antecedentes personales
de trastornos de salud mental (por ejemplo, depresion mayor, ansiedad y trastornos de la

Boletin sobre Seguridad de Medicamentos de Uso Humano. Marzo personalidad).
de 2024 Antes y durante el tratamiento, el paciente también debe ser informnado sobre los riesgos y signos de
TCO. Si aparecen estos signos, se debe aconsejar a los pacientes que se pongan en contacto con su
Fecha de publicacién: 20 de mayo de 2024 médico.

NIPO:134-24-010-2 Los pacientes deberan ser vigilados para detectar signos de comportamiento de busqueda de

farmacos (por ejemplo, solicitudes de reposicion demasiado tempranas). Esto incluye la revision de
opiaceos y psicofarmacos concomitantes (como las benzodiacepinas). En el caso de pacientes con
signos y sintomas de TCO, debe considerarse la posibilidad de consultar a un especialista en
adicciones.

El uso repetido de tramadol puede provocar drogodependencia, incluso a dosis terapéuticas. El riesgo
de drogodependencia puede variar en funcién de los factores de riesgo individuales del paciente, la

Interacciones con gabapentinoides: El uso concomitante de tramadol-paracetamol con otros
depresores del sistema nervioso central y gabapentinoides (gabapentina y pregabalina) puede dar
lugar a depresion respiratoria, hipotensién, sedacién profunda, coma o muerte.



Recomendaciones

e Limitar la prescripcion de analgésicos opioides con benzodiacepinas o gabapentinoides solo a pacientes para
los que las opciones alternativas no sean adecuadas.

e Evitar la asociacion de opioides con otros depresores del SNC. Si esto no es posible se recomienda ajustar
dosis en los pacientes con mayor riesgo de depresion respiratoria:

@)

@)
O
O
@)

Compromiso respiratorio o enfermedad respiratoria

Enfermedad neuroldgica

Insuficiencia renal

Tratamiento concomitante con opioides (incluido tramadol) u otros depresores del SNC
Mayores de 65 afos

e Evitar el uso de gabapentinoides en pacientes con EPOC por mayor riesgo de exacerbaciones graves.

e Evaluar minuciosamente, paciente por paciente, la prescripcidon de estos farmacos de forma simultdneay
valorar si los beneficios superan los riesgos comentados.



Recomendaciones

e Limitar las dosificaciones y la duracion de cada farmaco al minimo posible mientras se logra el efecto
terapéutico deseado.

e Advertir a los pacientes y cuidadoras sobre el riesgo de dificultad respiratoria y sedacion.

e Evitar prescribir opioides para la tos a pacientes que toman benzodiacepinas.

e En el caso de pacientes que reciben opioides y benzodiacepinas de forma conjunta e interesa reducir las
dosis por la afectacion respiratoria, se recomienda empezar por reducir opioides ya que la deprivacion de

benzodiacepinas comporta mayor riesgo.

e Vigilar la aparicion de efectos adversos graves relacionados con el tratamiento y suspender de forma
inmediata si esto ocurre.



Duplicidades de
opioide mayor con

tramadol

Pildoras Farmacoterapéutica

idades

Opioides en dolor crénico no oncolégico: dupli
de opioide mayor con tramadol

Con cierta frecuencia se prescribe mas de un opicide en un mismo paciente. La duplicidad mis
frecuente es el uso de tramadeol (solo o asociade & paracetamol) con fentanile o tapentadol
(5.600 casos en Andalucia a diciembre de 2023). Puede ser de manera inadvertida (mas de un
meédico prescribiendo, por ejemplo) o intencionada.

Evidencias sobre la eficacia/seguridad de la asociacion opioide mayor + tramadol:

Ninguna guia recomienda esta asociacién. EL PAl Dolor crdnico no oncolégico (DCNO)
recomienda evitar |z prescripcion simultanea de opioides mayores con opioides menores {1). La
escalera analgésica de la OMS no estd validada para el DCNO, y, en cualquier caso no contempla
la asociacion entre opioides débiles y fuertes (2, 3).

El uso combinado de opioides con otros medicamentos que deprimen el SNC (es decir, otro
analgésico opioide) ha provocado efectos secundarios graves, como respiracion lenta o dificil y
muertes. Y desaconseja su uso conjunto (4).

Problema de seguridad especifico de la iacio ¥

El uso concomitante de opioides tipo fenilpiperiding, tap o tramadol, entre si o con otros
agentes serotoninérgicos puede potenciar el riesgo de sindrome serotoninérgico, que es una
afeccion rara pero grave y potencialmente mortal gue se cree gue resulta de la hiperestimulacion
de los receptores 5-HT14 y 24 del tronco encefalico (4, 5, 6).

Problema de seguridad especifico de la asociacion tramadol y buprenorfina (o pentazocina):

La buprenorfina y pentazocina son opicides agonistas/antagonistas mixtos. Puede antagonizar
los efectos de los agonistas opioides {tramadol) y precipitar los sintomas de abstinencia mediante
competencia/antagonismo en los sitios receptores de opioides (8).

Problemas de seguridad especificos del tramadol:

Su metabolismo estd mediado por la enzima hepatica CYP2D6, que puede experimentar gran
variabilidad interindividual v sus efectos son dificiles de predecir. Los metabolizadores lentos
experimentan principalmente los efectos serotoninérgicos y noradrenérgicos propios de su
mecanismo de accion diferenciado (nauseas, vomitos, sequedad de boca, agitacion, inguietud,
temblor y rigidez muscular) y puede que no alcancen el efecto analgésico esperado. En cambio,
los metabolizadores rdpidos son més propensos a los efectos euforizantes, depresion
respiratoria, dependencia, sindrome de abstinencia o sobredosis, incluso a dosis habituales (3,7).

Los resultados de varias revisiones sistematicas en pacientes con artrosis o dolor de cualguier
etiologia no encuentran evidencias a favor de tramadol frente & otros opicides o AINE. Sin
embargo, la probabilidad de abandono por efectos adversos o por cualguier otra causa es
superior con tramadaol respecto a los AINE. De hecho, en estudios observacionales se ha asociado
al tramadol con eventos adversos menos conocidos y gue se observan en mayor medida gue con
otros opioides u otros analgésicos no opioides, como son: hipoglucemia, hiponatremia, riesgo de

18



¢ Tramadol asociado a opioide mayor?

* No recomendado en ninguna * No recomendado segun escalera
guia de la OMS

r 2 e DolOF cronico no oncolagico: Escala analgésica de la OMS
Dolor Cronico C ~ Tratamiento farmacoldgico
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Recomendaciones HACER/NO HACER

SE RECOMIENDA | NO SE RECOMIENDA

= Plantear la reducciéon gradual de uno de los dos
opioides prescritos simultaneamente. Mantener la duplicidad

= Plantear la posibilidad de suspender
directamente el tramadol, especialmente si la
dosis del opioide mayor prescrito es
comparativamente, alta.

= De ser preciso tratamiento para dolor irruptivo,
substituir tramadol por un opioide fuerte de
liberacién rapida (por ejemplo, morfina a dosis
equipotente).

20




Uso de dosis

altas

Pildoras Farmacoterapéuticas

Opioides: uso de dosis altas

El uso de opioides lleva asocizdo efectos secundarios y, ademas, graves riesgos de adi

knbredclsis_ Uno de los factores de riesgo para la sobre dosis es el uso de dosis altas.
£0ué dosis diaria se considera dosis alta?

*®  No hay ninguna dosis totalmente segurs; el riesgo de loz opioides es dosis-dependiente y durante
los Ultimes afios las guias han ide disminuyendo paulatinamente las dosis mdximas recomendadas.
Diosis por encima de 50 mg de morfing/ diz o su equivalents [DEM: dosis equivalents de morfina) no
produce en muches de los pacientes un beneficio en reduccion del dolor o mejorz de |z
funcignalidad, pero sin embargo va situade al pacients en una situacion de riesgo de eventos
zdversos conforme se aumenta la dosis. Por ello recomienda que, llegadao 2 este nivel, 52 resvalug
los beneficios individuzles que el paciente estd cbteniende y disminuir Iz dosis 2 la menor posible.

*  la dosis maxima que se debe evitar sobrepasar o, en su casa, justificar |2 decision muy
cuidadosaments, zon 30 DEM/dia. En personas con un tratamiento ya instaurado a dosis 2 30 DEM,
se debe reevaluar su necesidad, discutir con el pacients los riesgos y beneficios y plantear la retirada
o |z disminucion de dosis.

Para saber zi un paciente se encuentra en esta situzcion hemos de calcular &l consume total diario de
opioides que 2l pacients hace en miligramos de equivalentes de morfina (DEM/dia) (1, 2).

&Como calcular la dosis equivalente de morfina gque un paciente utiliza?

En |z tablz siguiente se muestran los factores de conversion y |as equivalencias aproximadas entre
farmacaos (ver adicionalments Pildora sobre desprescripoion de opicides). Para determinar la dosis en
DEM, se multiplica Iz dasis de cada opicide por el factor de conwversion (3).

Los chloulos obtenidos a partir de ectas tablas no sustitwypen el criterio y la experiencia clinica y en tedos los casos hay gue tener
en cuenta el estado clinico del paciente, sus fundiones renal y hepatica, la intensidad y la naturaleza del dolor y las posibles
mteraccionss farmacolbgicas. Las i de dasis gouiaialgtsicas son salo estimad it que no pueden tener én
cuenta la variabilidad individwal (3]

i ias ori ivas de dasis entre analgésicos opicides Factor
BADRFINA oral (mg/24 hi Wmg | Wmg | S0mg | 30mg | 120mg | 180mg 240 mg 350 mg a1
MORE (b SUBCUITANEA [mgf24h) 5mg 5mg |30mg [ 45ms [ S0mz | SOmg 120 mg 180 mg a2
FENTANILD TRANSOERMICO {pg/2a h)* 12pz | ISupg Tz | S0we | TSes 100 g 150 pig x4
OXICODONA ORAL g/ 24h) 15mg |30mg [ 45mz [eoms | =0a0omg [ 120135mg | 1m0mg %2
HIDROMDRTOMA DAL (mg/23h] 4 g Emig Lmg | 15mg | 24mg 22 mg 40 g %75
SUIPRENORFINA TRANSOERMICA [jsg /28 b * 3mpg | S25up | TOpe | W05 140 g %17
SUPRENORFINA SUBLINGLAL (mg/2a h) 0Emg | 12mg | 16mg 11mg w75
TAPENTADDL RETARD DRAL img/24 h 2smg | 7smg | 1s0mg 300 mg X0
TRAMADDL 034 (mg/2 41 150mg | 300mg | 450mg | Dosis miwima en ficha técnica, £00 me/2ah A0.2

La informacian recogida en la tabla es Util para conocer |z situzcién del paciente y planificar su
seguimiento, pero no debe usarse para determinar laz dosis 2 wsar al convertir un opicide en otro
directaments: 2l convertir los opicides, el nuevo opicide generalmente se dosifica sustancizlmente mas
bajo que |z dosis calculada de DEM para evitar una sobredosiz accidental debido a una tolerancia
cruzada incompleta y una variabilidad individuzl en |z farmacocinética de los opicides (3).




éQueé dosis diaria se considera dosis alta?

= no hay ninguna dosis totalmente segura
" riesgos de opioides son dosis-dependiente

= durante los ultimos anos las guias han ido disminuyendo paulatinamente las dosis maximas
recomendadas

50 mg de morfina
o DEM/dia

No produce mejoras en dolor/funcionalidad, pero si aumento del riesgo de EA

90 mg de morfina
o DEM/dia

No sobrepasar: reevaluar necesidad, informar al paciente, deprescribir
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Recomendaciones

Si decide iniciar la
desprescripcion en la consulta,
acuerde con el paciente un plan,
informe que puede durar varios
meses y ofrezca la informacion
sobre como le va a apoyar
durante este tiempo. Remitimos
al anexo sobre desprescripcion
de opioides y Conversaciones

dificiles. Yy,

Consultar en el Protocolo de
Distrito, los casos en los que el
plan acordado con el paciente

podria requerir la derivacién a un

Centro de Tratamiento de

Adicciones.

Calcular el consumo total diario

de opioides que el paciente hace

en miligramos de equivalentes
de morfina (DEM/dia).

J
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ESTRATEGIA PARA

LA REDUCCION DE
OPIOIDES

ANEXO. Estrategia para la reduccion de opioides

Como realizar la reduccion

Adaptar el plan de prescripcion en funcion de las caracteristicas clinicas, objetivos y preferencias del
paciente. Considerar:

Opiocide

Forma Farmacéutica

Como reducir

Fentanilo

Parches:
12/25/50/75/100 msg/h

- Disminuir un escalon de dosis cada 9 dias, si
lleva menos de 3 meses tomando el opicide o
cada 5 semanas si mas de 3 meses. Si lleva
tomado opioide mas de un afio aumentar el
periodo de disminucion segun estado del
paciente.

- Cuando se llegue a la dosis de 12 (gg/, v sea
necesario seguir reduciendo la dosis, convertir la
dosis de fentanilo parches a morfina oral.
Reducir entre 10-25%, cada 7 dias si lleva menos
de 3 meses o cada 4 semanas si lleva mas de 3
meses. Utilizar morfina solucién oral a 10, 20

mg/ml.*

Comprimidos sublinguales:
30/67/100/133/200/267/300/400/
533/600/800 mse

TLa0smuLess;
100/200/400/600/800/1200/1600
| J0SE,

Pulverizador nasal:
50/100/200/400 mgg

- Disminuir un escalén de dosis cada 7 dias si
lleva menos de 3 meses tomando el opioide o
cada 4 semanas si mas de 3 meses. Si lleva
tomando opiocide mas de un afio aumentar &l
periodo de disminucion segun estado del
paciente.

- Cuando se llegue a la menor dosis
comercializada, retirar poco a poco espaciando
posologia, hasta retirada completa.

Buprenorfina

Parches:

35/52.5/70 ygg/h

- Disminuir un escalon de dosis cada 8 dias si
lleva menos de 3 meses tomando el opioide o
cada 32 dias si mas de 3 meses. Si lleva tomado
opioide mas de un afio aumentar el periodo de
disminucion segun estado del paciente.

- Cuando se llegue a la dosis de 35 ggg/h.
Convertir la dosis de buprenorfina parches a
morfina oral. Reducir entre 10-25%, cada 7 dias
si lleva menos de 3 meses o cada 4 semanas si
lleva mas de 3 meses. Utilizar morfina solucion
oral a3 10, 20 mg/ml.*

Comprimidos sublinguales:
0.2/0.3 mg

- Disminuir un escalon de dosis cada 7 dias si
lleva menos de 3 meses tomando el opioide o
cada 4 semanas si mas de 3 meses. Si lleva
tomado opioide mas de un afio aumentar el
periodo de disminucion segun estado del
paciente.

- Cuando se llegue a la dosis de 0.2 mg. Convertir
la dosis de buprenorfina a morfina oral. Reducir
entre 10-259%, cada 7 dias si lleva menos de 3
meses o cada 4 semanas si lleva mas de 3 meses.
Utilizar morfina solucién oral a 10 mg/ml.*




Adaptar el plan de prescripcion mmfuncion de las
caracteristicas clinicas, objetivos y preferencias
del paciente
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ANEXO., Estrategia para la reduccion de opioides

Como realizar la reduccion

Adaptar el plan de prescripcion en funcion de las caracteristicas clinicas, objetivos y preferencias del
paciente. Considerar:

Opioide

Forma Farmacéutica

Como reducir

Fentanilo

Parches:
12/25/50/75/100 msg/h

- Disminuir un escalon de dosis cada 9 dias, si
lleva menos (€ Ynando el TPTOIde o
cada 5 semanas = 3 meses. Si lleva
tomITC OpIoaE mas de un afio aumentar el
periodo de disminucion segun estado del
paciente.

- Cuando se llegue a la dosis de 12 qgg/, v sea
necesario seguir reduciende la dosis, convertir la
dosis de fentanilo parches a morfina oral.
Reducir entre 10-25%, cada 7 dias si lleva menos
de 3 meses o cada 4 semanas si lleva mas de 3
meses. Utilizar morfina solucidn oral a 10, 20
mg/ml.*

Comprimidos sublinguales:
30/67/100/133/200/267/300/400/

533/600/800 mcg,
Transmucase:
100/200/400/600/800/1200/1600

Pulverizador nasal:
50/100,/200/400 qsg

- Disminuir un escalon de dosis cada 7 dias si
lleva menos de 3 meses tomando el opiocide o
cada 4 semanas si mas de 3 meses. Si lleva
tomando opiocide mas de un afo aumentar el
periode de disminucion segun estado del
paciente.

- Cuando se llegue a3 la menor dosis
comercializada, retirar poco a poco espaciando
posologia, hasta retirada completa.

Buprenorfina

Parches:
35/52.5/70 gusg/h

- Disminuir un escalon de dosis cada 8 dias si
lleva menos de 3 meses tomando el opiocide o
cada 32 dias si mas de 3 meses. Si lleva tomado
opioide mas de un afio aumentar el periodo de
disminucién segun estado del paciente.

- Cuando se llegue a la dosis de 35 ggg/h.
Convertir |a dosis de buprenorfina parches a
morfina oral. Reducir entre 10-25%, cada 7 dias
si lleva menos de 3 meses o cada 4 semanas si
lleva mas de 3 meses. Utilizar morfina solucion
oral 2 10, 20 mg/ml.*

Comprimidos sublinguales:
0.2/0.3 mg

- Disminuir un escalén de dosis cada 7 dias si
lleva menos de 3 meses tomando el opioide o
cada 4 semanas si mas de 3 meses. Si lleva
tomado opioide mas de un afio aumentar el
periodo de disminucion segun estado del
paciente.

- Cuando se llegue a la dosis de 0.2 mg. Convertir
la dosis de buprenorfina 3 morfina oral. Reducir
entre 10-25%, cada 7 dias si lleva menos de 3
meses o cada 4 semanas si lleva mas de 3 meses.
Utilizar morfina sclucién oral a 10 mg/ml.*




omo reducir con morfina oral

*Como realizar la reduccion con morfina solucion oral

1. Calcular la dosis equivalente de cualquier opioide 3 morfina oral

*  Multiplicar la dosis de opioide que se administra el paciente en 24 horas por el factor
de conversion, segun tabla

Via de Opioide Factor de conversion
administracion

Oxicodona (mg/24 horas) 15

Oral Hidromorfona (mg/24 horas) 5
Tramadol (mg/24 horas) 0.1

Tapentadol (mg/24 horas) 0.4

Sublingual Buprenorfina (mg/24 horas) 50
Fentanilo (qce/24 horas) 0.1

| Transmucasg Fentanilo (qgg/24 horas) 0.1
Transdérmica* Buprenorfina (MN horas) 12
Fentanilo (mcg/24 horas) 2.4

Datos obtenidos de: https://anescalc. github.io/opiocids m.html

* En las formulaciones transdérmicas que se administran cada 3 o 4 dias, |a dosis prescrita
corresponde con la cantidad de farmaco que se libera al dia.

2. Formulas para reduccion de dosis:

Para reducir el 10%:

mg de morfina oral x 0.90

n2 de ml a administrar al paciente en cada reduccion

Concentracion de mor fina oral solucion en mg
La solucion oral de morfina esta disponible en concentraciones de 10/20 mg por ml
Para reducir el 25%:

mg de mor fina oral x 0.75

= n2 de ml a administrar al paciente en cada reduccion
Concentracion de morfina oral solucion enmg Y™

La solucion oral de morfina esta disponible en concentraciones de 10,20 mg por ml

Conversion de mililitros de morfina oral a gotas

® Presentacion de 10 mg/mil
© 1ml=20gotas

* Presentacion de 20 mg/ml
o 1iml=16gotas

Por tanto, para convertirlo en gotas:
* 2 mla administrar X 20 (si es la concentracion de 10 mg/ml) = pg de gotas a
administrar

®* p2 mla administrar X 16 (si es Ia concentracion de 20 mg/ml) = p2 de gotas a
administrar



Ejemplo

Paciente con 12 mcg de fentanilo en parches y queremos seguir la reduccion con morfina oral

12 mcg fentanilo X 2,4 (factor de conversién) = 28,8 DEM

28,8 X 0,90 (si vamos a reducir el 10%) = 25,92 mg de morfina oral

25,92 / 10 (si vamos a utilizar la dosis de 10 mg/ml de morfina) = 2,6 ml de morfina en solucién

2,6 ml X 20 = 52 gotas



Seguimiento

El éxito de la deprescripcion de opioides se puede medir valorando |a evolucion en relacion
con los objetivos alcanzados a lo largo del tiempo.

Valorar:

» Estado cognitivo y funcional, sintomas conductuales y psicologicos, y como estos han
cambiado con el tiempo.

* Parametros que incluyen en el estado funcional, dolor, suefio, estado de animo, efectos de
abstinencia y dependencia.

» Informar del mayor riesgo de sobredosis si se vuelve de forma rapida a una dosis mas alta
previamente prescrita después de dejar de prescribirla.

* Considerar la prescripcién de naloxona para personas que toman opioides en riesgo de sufrir
una sobredosis de opioides al recetarlos o deprescribirlos.

» Considerar la prescripcion de laxantes en pacientes en tratamiento con opiocide mayores.



WERE X[

sindrome de
abstinencia

Manejo del sindrome de abstinencia por opioides

El sindrome de abstinenciz de cpicides se caracteriza por signos y sintomas de estimulacidn
simpatica (debido a la disminucion del antzgonismo simpético por los opioides): ansiedad,
hipertensidn, taguicardia, inquietwd, midriasis, disforesis, temblor, piloereccion, nduseas,
calambres abdominales, diarres, anorexiz, mareos, sofocos, escalofrios, mialgias o artralgias,
rinorrea, estornudas, lagrimeo, insomnio y bostszos. También se informa con frecuencia
disforia.

Los sintomas comienzan 2 2 3 vidas medias después de |a Ultima dosis de opicide (p. &j., para |z
axicodonz, que tisne una vida media de 2 a 4 horas; los sintomas comenzarizn después de 6 2
12 horas).

En esta situacién, los sintomas alcznzarizn su punto méximeo aproximadamente a las 48 a 72
haras y 5= resolverian en un plazo da 7 a 14 dias, con una varishilidad que depende da la dosis
especifica, la velocidad de reduccién gradual y la duracian del use.

Es de destacar que estos sintomas subjetives pueden verse intensificados por Iz ansiedad, o los
sintomas de ansziedad pusden interpretarse como abstinencia.

Herramientas para medir los sintomas de abstinencia:

A corto plazo, es mejor utilizar Iz observacion clinica y un instrumento estructurado con un
sistema de puntuacidn estandarizado para evaluar el prog ylag de la i i@
y guiar Iz zdministracidn de medicameantos.

Proponemas |z Escala clinica de abstinencia de opioides [COWS) debido a su facilidad deusa y
sensibilidad; califica la gravedad de 11 signos y sintomas de abstinencia de opicides en una

escala de 03 5. Incluida 2l finzl de este docum Entcl.l

* Un ambiente tranguilo y silencioso con personzl de apoyo y tranguilidad puede ser
fundamental para ayudzr 2 los pacientes 2 superar la mayoria de los sintomas de |z
ahstinencia zguds de opicides y disminuye |z necesided de intervenciones
farmacolégicas.

® Mo utilizar analgésicos opicides fuertes/débiles como codeina o tramadol para tratar el
cuadro.

*  Evitar el uso de benzodizzepinas para tratar |3 ansiedad, la inguietud y los espasmos
muszculares, =i es posible. Son adictivas, generan dependencis y aumentan la posibilidad
de supresidn respiratoria.

® Los trastornos de ansiedad, incluido el trastomo de panico, deben reconocerse y
zbordarse adecusdamentes. El riesgo de suicidio es elevado en los trastornos de
znsiedad y del estado de Enimo v debe evaluarse constantemente durante 2l curse de
la retirada.

®  Los pacientes que tienen diarrea, vamitos o sudaracidn requieren seguimiento estrecho
para detectar deshidratacién y mantener los niveles de liquidos con liguidos orales y/o
intravenosos.



Herramientas para medir los sintomas de abstinencia

A corto plazo, es mejor utilizar la observacion clinica y un instrumento
estructurado con un sistema de puntuacion estandarizado para evaluar

el progreso y la gravedad de la abstinencia y guiar la administracion de
medicamentos.

Proponemos la Escala clinica de abstinencia de opioides (COWS)
debido a su facilidad de uso y sensibilidad; califica la gravedad de 11
signos y sintomas de abstinencia de opioides en una escala de 0 a 5.
Incluida al final de este documento.



Tratamiento farmaco

ogico sintomatico

Sintoma Farmaco Dosis Comentarios
Dolor, sintomas Paracetamol 650 a 1000 mg Analgésico apropiado para la mayoria
pseudo-gripales porviaoralcada | de los pacientes.

& a 8 horas segln

583 necesario : 3 . o

. Reducir dosis (maximo 2 g diarios) o
(maximo 3000 X ) S .
o evitar en insuficiencia hepatica o
mg diarios) o
desnutricign
Ibuprofeno 400 mg por via El paciente debe estar bien hidratado y

oralcada4as zin enfermedad renal significativa.

haras segin sea

necesario . . . }

. Usar con precaucién en insuficiencia
(maximo 2400 L
. hepatica o renal leve a moderada.
mg diarios)
Evitar todos los AINE en caso de
Naproxeno 500 mg por via inzuficiencia renal o hepatica grave o

oral dos veces al
dia con las
comidas

cirrosis.
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del tratam

icacion

Ind

Paso 1

Protocolo deprescripcion opioides ()

Paciente que toma opioides

l l l i \, l l l i

Riesgo de

Solicita Causa del Consgcu_cién No mejora No adherencia o Efectos -~ Tratamiento Sin
reduccién/ dolor no de objetivos significativa adherencia adversos dafios que >12 meses sin indicacion
supresion resuelta terapéuticos (dolor/ - intolerables supera. claros beneficios clara
funcionalidad) inadecuada beneficios
potenciales



Protocolo deprescripcion opioides (ll)

Q

=

Q * Hable sobre la conveniencia de reducir dosis

Q

© . : : -
o * Pregunte sobre objetivos/metas del tratamiento y sobre riesgos y beneficios
E * Escuche creencias, preocupaciones y motivaciones sobre la reduccion de dosis
fd

c . . ., : : , .

S Comente beneficios de la reduccion, posibles riesgos y como minimizarlos
)

E * Informe de la duracidn de la reducci