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Carituto 1

Abuso e Dependéncia
do Alcool
Diagndstico e Tratamento
Farmacologico

Ronaldo Laranjeira

Embora o abuso e dependéncia do alcool seja uma condi-
¢ao que se desenvolve ao longo de varios anos, existe uma
tendéncia entre os clinicos e a populagao geral de esperar que
o tratamento deste disturbio seja tdo rapido e eficaz quanto o
de uma fratura de fémur ou de uma pneumonia. Portanto, ap6s
o tratamento dos sintomas de abstinéncia desses pacientes,
quando a possibilidade de recaida é muito grande, a maioria
dos profissionais sente-se desanimada em observar a pessoa
beber novamente. A tendéncia atual é considerar a dependén-
cia do alcool como uma condigdo que requer um tratamento
crénico, a semelhanga de tantas outras doengas em Medicina
como hipertensio arterial, diabetes e asma. O alcool produz
mudangas cerebrais, psicolégicas e sociais que nao desapare-
cem apds a desintoxicagéo e, portanto, o tratamento deve ob-
servar uma série de cuidados coordenados ao longo de um
periodo prolongado, mesmo quando houver recaidas.
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ComMo G_}nzcngm ABUSO E
DEPENDENCIA DO ALCOOL?

Atualmente, o conceito adotado pela Organizagao Mun-
dial da Saude (OMS) é o da sindrome de dependéncia do
alcool (SDA), sendo os principais sintomas descritos na
TABELA 1.1. A diferenga em relag@o aos conceitos anterio-
res é que a dependéncia deveria ser vista como uma condi-
¢do que variaria ao longo de um continuum de severidade.
Alguém poderia ser pouco, moderado ou muito dependen-
te. A semelhanga, por mxmﬂu_n. da ansiedade, pois ndo basta
sabermos se alguém é ansioso, o importante € identificar-
mos a intensidade da condigdo para decidirmos o melhor
tratamento.

Mo conceito de dependéncia, faz-se uma distingao entre
o que é dependéncia do ponto de vista clinico e quais se-
riam os problemas decorrentes dessa dependéncia. Existi-
riam, portanto, duas dimensées distintas: de um lado, uma
dimenséo relacionada com a psicopatologia do beber e, de
outro, uma dimensao relacionada com os problemas de-
correntes do abuso dessas substancias. A FIGURA 1.1 mos-
tra, esquematicamente, essas duas dimensdes, ambas va-
riando ao longo de um cotinuum. No eixo horizontal, temos
a dimensdo dependéncia e, no eixo vertical, a dimenséo
problemas. No ponto “A”, temos aquelas situagdes nas
quais, & medida que alguém aumenta o seu grau de depen-
déncia, aumenta também a probabilidade de desenvolver
uma série de problemas: fisicos, familiares, profissionais.
No ponto “B”, temos condigdes nas quais, apesar do indivi-
duo nao ser dependente, ou ter baixos niveis de dependén-
cia, ele pode apresentar problemas sérios. Por exemplo,
individuos que bebem, ao dirigirem um veiculo, podem so-
frer um acidente sério, muito embora eles possam néo ser
dependentes, tendo sofrido uma conseqiiéncia séria decor-
rente do uso inapropriado de alcool.
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TaeeLa 1.1 = Sintomas da sindrome de dependéncia do dlcool.

Sintomas Identificagao

Estreitamento dore- Mo comego, a pessoa bebe com uma certa variabi-
pertério do beber lidade. A medida que fica mais dependente, co-
mega a beber todos os dias, a maior parte das
vezes a noite. Progressivaments, mesmo o pa-
drio do beber no dia comeca a mudar, pois pas-
sa a beber também no horario do almogo, Quan-
do a dependéncia chega ao climax, bebe logo
ao acordar e continua bebendo mais ou menos a
cada hora do dia. Portanto, o beber perdeu a sua
flexibilidade

Saligncia docompor- O individuo tenta dar prioridade ao ato de beber
tamento de busca ao longo do dia, mesmo nas situagtes socialmen-
do alcool te inaceitaveis (por exemplo, no trabalho, quan-

do esta doente, dirigindo veiculos, etc.)

Aumento datolerfn-  Aumento da dose para obter o0 mesmo efeito ou ca-
cia ao dlcool pacidade de executar farefas, mesmo com altas
concentracbes sanglineas de dlcool

Sintomas repetidos Qs sintomas de abstinéncia mais marcantes, como
de abstinéncia tremor intenso e alucinagbes, s6 ocorrem nas fa-
ses mais severas da dependéncia. No inicio, es-
ses sintomas s8o leves, intermitentes e causam
pouca incapacitagio. Sintomas de ansiedade, in-
sdnia e irmtabilidade podem ndo ser atribuidos ao
uso de alcool. Trés grupos de sintomas podem ser
identificados: fisicos (tremores, nausea, vimitos,
sudorese, cefaléia, ciibras, tontura); afetivos (irmi-
labilidade, ansiedade, fraqueza, inquietagdo, de-
pressio); sensopercepcio (pesadelos, ilustes, alu-
cinagbes visuais, auditivas ou tacteis)

Alivio ou evitagio
dos sintomas de
abstinéncia pelo
habito de beber

Este & um sintoma que, nas fases mais severas da
dependéncia, fica muito claro, sendo que a pessoa
bebe pela manha para sentir-se melhor. Mas ele
também estd presente nas fases mais inicials,
guando a sua identificacdo necessila de um pouco
mais de cuidado. A pessoa pode sentir uma me-
lhora do nivel de ansiedade e néo atribuir isto &
abstinéncia

{continua)
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TaseLa 1.1 {cont.) — Sintomas da sindrome de dependéncia do alcool.
Sintomas Identificagao

Sensacdo subjetiva  Existe uma presséo subjetiva para beber. Este sinto-
de necessidade ma foi atribuido, no passado, a uma compulsac.
de beber Atualmente, considera-se comg uma tendéncia n_.n”.-

colégica buscar alivio dos sintomas de abstin&éncia

Reinstalagao da Apos periodo de abstinéncia, que pode ser de dias
sindrome apas ou meses, assim que a pessoa volta a beber, pas-
abstinéncia sa em curto espago de tempo a beber no mesmo

padréo antigo de dependéncia

Problemas
B A

Dependéncia

Ficura 1.1 — Relagio entre dependéncia e problemas.

ExisTE UM NIVEL CONSIDERADO
SEGURO DO BEBER?

Um conceito importante para responder a essa pergunta eo
de unidade de alcool, que equivale a 10 a 12g de alcool puro. No
Brasil, existe uma diversidade muito grande de medidas para as
diferentes bebidas. Uma lata de cerveja normalmente contem
cerca de 350ml, e a concentragdo é ao redor de 5%, ﬁc:m__:ﬂ._
17g de alcool, ou 1,5 unidades de alcool. Uma dose de pinga
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TaseLa 1.2 - Unidades de alcool (por semana) e risco & salde.

Risco Mulheres Homens
Baixo =14 =21
Moderado 15-35 22 -50
Alto = 36 =51

com 50ml, com concentragao ao redor de 50%, teria o equivalen-
te a 2,5 unidades. Uma garrafa de pinga com 750ml tem cerca de
37 unidades. Um copo de vinho contém cerca de uma unidade. A
partir desses valores, buscou-se identificar quantas unidades de
alcool por semana um adulto sadio pode beber. A TABELA 1.2
mostra os diferentes niveis de risco para homens e mulheres.
Por exemplo, um homem poderia beber até duas latas de cerveja
por dia, ou uma dose de pinga, principalmente as refeigbes, sem

‘grandes problemas para a sua saude. Além desta quantidade, a

pessoa estaria colocando a sua saude em risco.

As diferencas entre homens e mulheres séo atribuidas a
varios fatores. Em primeiro lugar, mulheres tém maior pro-
porgéo de gordura corpérea, o que faz com que o alcool
atinja maiores concentragdes no sangue. Além disso, mu-
lheres absorvem maiores quantidades de alcool quando
comparadas com os homens. Esses e outros fatores fazem
com que mulheres com mesmo peso corporal apresentem
maiores danos fisicos do que os homens. Deve-se ressal-
tar também que este padrao de consumo nas mulheres sé
€ seguro se elas nao estiverem gravidas. Neste caso, o
padrédo recomendado deve ser a abstinéncia completa. Um
importante dado, ao se discutir o padrao de consumo, é
que essas unidades de dlcool devem ser ingeridas ao lon-
go da semana. Padrées de consumo, no quais, por exem-
plo, a pessoa ingere todas as unidades em um Unico dia,
acarretariam um dano fisico muito maior. Por exemplo, um
homem que consome todas as suas 21 unidades de alcool
(meia garrafa de bebida destilada) em um Unico dia, certa-
mente teria varias alteragdes fisicas decorrentes desse ni-
vel de consumo agudo.
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COMO AVALIAR E TRATAR A ABSTINENCIA
DO ALCOOL

Sinais e sintomas de abstinéncia do élcool nem sempre sao
muito faceis de identificar, mas o tratamento costuma ser bas-
tante eficaz (MATTICK e HALL, 1996). O sintoma mais comum
da abstinéncia do alcool é o tremor, acompanhado de irritabili-
dade, nauseas e vémitos, que ocorrem algumas horas apos a
parada ou diminuigio da ingesta. Os sintomas que acompa-
nham os tremores sao relacionados com a hiperatividade auto-
némica: taquicardia, aumento da presséo arterial, sudorese,
hipotenséo ortostatica e febre (< 38° C). Tipicamente, esses
sintomas sao mais facilmente observados durante o periodo
da manha. O pico da sintomatologia, nos casos néo complica-
dos, ocorre entre 24 e 48h e tem duragédo de aproximadamente
5 a 7 dias, embora sintomas como irritabilidade e insonia pos-
sam persistir por semanas.

As convulstes especificas da abstinéncia alcodlica ocorrem
em 90% dos casos entre 6 e 36h apés a parada da ingesta e,
normalmente, sdo convulsdes unicas; somente 10% desses pa-
cientes tém convulstes multiplas. As convulsdes podem ser pre-
cipitadas por episédios de beber excessivo associados a dimi-
nuicdo do limiar convulsivo, embora pareca ser necessario um
periodo de anos de consumo para que as crises sejam desenca-
deadas por esse mecanismo. Pacientes com convulsao Unica nao
requerem medicamentos anticonvulsivos, mas apenas cuidados
gerais e benzodiazepinicos. Convulsdes miltiplas podem ser tra-
tadas com fenitoina 100mg, 3 vezes ao dia.

Nos casos de abstinéncia leve e mesmo moderada, apenas
cuidados gerais s@o suficientes para melhorar os sintomas. O
principio da terapia farmacolégica é aliviar o desconforto e pre-
venir as complicagdes mais graves, como convulsges e delirium
tremens (DT). Os benzodiazepinicos tém sido a medicagao de
escolha, pois apresentam grande faixa de seguranca, poden-
do ser usados na forma oral ou parenteral; além disso, tém
acdo anticonvulsivante e promovem uma profilaxia eficaz do
DT. As desvantagens incluem: absorgao muscular erratica, me-
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TaeeLa 1.3 - Tratamento da abstinéncia do alcool.

Ambulatério
Diazepam 10 a 20mg 4 vezes ao dia. Diminuigio progressiva ao lon-
go da semana. Visitas didrias para avaliagao clinica

Hospital

Diazepam 20mg VO a cada hora, até sedagéo leve. Na maior parte
dos casos, ndo s80 necessaras doses extras apds a sedagio. Sea
via EV for utilizada, administrar sem diluigio, com o cuidado de inje-
tar lentamente (10mg em 4min)

Tiamina 100mg VO 4 vezes ao dia

Acido félico 1mg VO 4 vezes ao dia

Haloperidol 5mg IM, se predominarem alucinagdes nos casos de
delirium tremens

tabolismo hepatico e potencial de criar dependéncia. Nao exis-
te evidéncia de que um benzodiazepinico seja mais eficaz do
que o outro, embora o quadro clinico deva guiar a escolha da
medicagao. Por exemplo, lorazepam (1 a 4mg a cada 6 a 8h) ou
oxazepam (15 a 60mg a cada 6 a 8h) podem ser preferencial-
mente utilizados em pacientes com fungéo hepatica compro-
metida, por apresentarem metabolismo oxidative reduzido.
Diazepam e clordiazepéxido, por terem longa meia-vida (24 a
36h), sdo os mais indicados, desde que nao haja alteragéo sig-
nificativa da fungao hepética.

Nao existe um programa estabelecido de dose de adminis-
tragdo dos benzodiazepinicos, mas sim um certo consenso de
que o tratamento deve durar em torno de uma semana. A Ta-
BELA 1.3 apresenta duas condutas mais freqlUentemente des-
critas na literatura sobre o tratamento da abstinéncia alcodlica.

DFLIRIUM RELACIONADO COM A ABSTINENCIA
ALCOOLICA (DELIRIUM TREMENS)

Este guadro é diferente da abstinéncia comum pela presen-
¢a de delirium. Podem estar presentes confuséo, desorienta-
céo, flutuagdo ou turvagdo da consciéncia, além de distdrbios
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da sensopercep¢éo. O quadro clinico inclui ainda; delirios, alu-
cinagGes vividas, insdnia, febre e excitagdo autondmica pro-
nunciada, que pode aparecer abrupta ou gradualmente ao lon-
go dos dois a trés primeiros dias apés a interrupgéo ou redu-
¢ao do consumo de alcool. O pico dos sintomas ocorre no 42 e
5% dias. A maioria dos casos remite apés uma semana, mas
existem relatos de casos com duragéo de até 4 semanas. An-
siedade bastante intensa, aproximando-se do terror, e agita-
¢ao e alucinagdes visuais de insetos, pequenos animais e ou-
tros disturbios perceptivos fazem parte do quadro clinico. O
tratamento € o mesmo que o da abstinéncia alcodlica, muito
embora, quando os sintomas de alucinagbes permanecerem
de uma forma intensa, o haloperidol 5mg IM possa ajudar.

ALUCINOSE ALCOOLICA

Os pacientes comalucinose alcodlicaapresentamalucinagdes
auditivas vividas que comecam logo apds a cessagao ou diminui-
¢ao da ingestdo excessiva de alcool. O diagndstico diferencial
deve ser feito com DT, sindrome de abstinéncia, psicose parandi-
de e outras formas de abuso de drogas. A grande diferenga em
relagdo ao DT & que a alucinose ocorre com clareza da conscién-
cia. Em contraste com o franco distlrbio autonémico da sindrome
de abstinéncia, a alucinose evolui sem alteragtes autonémicas
dbvias. As alucinacdes incluem sons como cligues, rugidos, baru-
lhos de sinos e vozes. O tratamento deve ter, como principal ob-
jetivo, controlar os sintomas de abstinéncia com benzodiazepini-
cos. Um neuroléptico como o haloperidol, 2 a 5mg 2 vezes ao dia
(por poucos dias), pode ser necessario para pacientes muito agi-
tados. Na maioria dos casos, os sinfomas desaparecem em dias.

AVALIACAO DA MOTIVACAO DO PACIENTE

Por muito tempo, o entendimento da motivagéo por parte
dos médicos era muito simples. Se o paciente estava motivado
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para o tratamento, era fungéo do médico fazer tudo ao seu al-
cance para trata-lo. Se, por outro lado, o paciente néo estava
motivado, o profissional acabava se desinteressando e atribuia
a nao aderéncia ao préprio paciente. Atualmente, a motivagéo
n&o @ mais vista como um trago imutével do paciente, mas como
um estado para o qual o profissional deveria estar aparelhado
para identificar e, eventualmente, influenciar. PROCHASKA e
DICLEMENTE (1986) propdem que a motivagdo se dd em esta-
gios que podem ser modificados; eles identificaram quatro es-
tagios. O primeiro deles seria um estégio de pré-contemplagéo,
no qual o paciente nao planeja mudar o seu comportamento
num futuro préximo, talvez, por acreditar que os beneficios do
uso compensam um possivel e eventual custo em termos de
saude; isto ocorre porque os aspectos negativos do uso do &l-
cool sdo subestimados por falta de informagéo, de “insight” ou
negagaoc pura e simples. O estagio seguinte é o da contempla-
¢ao, que & o periodo no qual o custo e beneficio do uso do
alcool podem ser avaliados de uma forma um pouco mais rea-
lista e a possibilidade de considerar alguma mudanga de com-
portamento estaria mais presente. Este estégio pode durar mi-
nutos ou mesmo anos. E muito comum pacientes ficarem cro-
nicamente neste estagio, considerando mudangas que nunca
ocorrem. O estdgio seguinte é o da agéo, no qual mudangas
concretas sao realizadas. Essas mudancas de comportamento
podem ser das mais variadas: o paciente pode tentar diminuir
0 consumo por si mesmo; pode conversar com alguém impor-
tante sobre o problema; pode ir aos “Alcodlicos Anénimos™ ou
procurar tratamento especializado. O préximo estdgio é o de
manutenc¢éo, no qual mudangas significativas no estilo de vida
séo feitas para consolidar a nova forma de comportamento sem
o0 dlcool.

Apés passar por esses estigios, é possivel ocorrer uma re-
caida e o ciclo recomegar no estagio de pré-contemplagéo ou
em qualquer outro. Para muitos pacientes, ficar “rodando” nes-
te ciclo seria uma forma de perpetuar o processo de depen-
déncia. Evidéncias sugerem que 70 a 80% dos bebedores-pro-
blema passaram varias vezes por esse ciclo de mudangas.
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Por mais inconveniente que seja, muitos pacientes terdo recai-
das. O papel do médico é reconhecer que o fato de alguém
recair nao significa que o tratamento nao dara certo, mas que 0
paciente deve ser orientado a tentar prevenir as recaidas, ou
se ndo for possivel, tentar fazer com que as recaidas sejam
breves e menos lesivas quanto possivel.

Uma das possiveis maneiras pela qual o clinico pode esti-
mular a motivac@o do paciente a continuar o tratamento e fazer
mudangas em relagio a bebida é discutir com ele o quadro a
sequir, no qual as eventuais vantagens e desvantagens de con-
tinuar bebendo ou parar sao discutidas.

Parar de beber Continuar bebendo

Vantagens

Desvantagens

TRATAMENTO m}mzmnoﬁn_mo DO ABUSO E
DEPENDENCIA DO ALCOOL

Estamos num periodo de grandes mudangas em relagao ao
tratamento farmacolégico das dependéncias. Melhores mode-
los biolégicos sobre a agio das drogas no cérebro e medica-
coes mais especificas estao contribuindo de uma forma signifi-
cativa para um tratamento farmacolégico mais efetivo.

AVALIACAO DA NECESSIDADE DE
TRATAMENTO MEDICAMENTOSO

O “Food and Drug Administration” (FDA) aprovou até hoje
somente duas drogas para o tratamento da dependéncia do
alcool, o dissulfiram e o naltrexone. Tudo leva a crer que logo o
acamprosato também sera aprovado.
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Dissulfiram

Foi a primeira droga antidlcool aprovada pelo “Food and Drug
Administration” na década de 40. Existe uma grande literatura a
respeito, mas o nimero de estudos controlados é relativamente
pequeno, quando comparado com o tempo em que esta droga
esta no mercado. Esses estudos tém resultados contraditérios.
Por um lado, as evidéncias de que produz uma maior abstinén-
cia sao fracas. Contudo, as evidéncias apontarn para um menor
numero de dias de uso de dlcool. O que parece ocorrer & que,
guando existe uma aderéncia ao tratamento com dissulfiram, esse
& um bom indicativo de que o paciente ficara abstinente. Existem
poucos estudos nos quais a administragéo de dissulfiram seja
supervisionada, mas os resultados séo bons.

O dissulfiram até hoje € usado com grande sucesso em deter-
minadas condigoes clinicas; age inibindo a enzima acetaldeido
desidrogenase, gue transforma o acetaldeido em CO, e agua.
Quando o paciente faz uso dessa medicagao e esta enzima esta
inibida, existe um actmulo de acetaldeido que produz uma rea-
¢ao toxica. Quando em uso desta medicagao, o paciente deve
abster-se totalmente do uso do alcool, pois qualguer ingestao
alcodlica produz uma reagao intensa de desconforto acompa-
nhada de palpitagio, ndusea e sensagdo de morte iminente. O
objetivo do uso do dissulfiram nao & produzir esse desconforio,
mas sim, gue a medicagao funcione como um "breque psicologi-
co” para o paciente ndc beber. Portanto, o dissulfiram sé pode
ser usado quando houver um completo entendimento tanto do
paciente quanto de sua familia com relagao aos seus riscos e
principios. Varios estudos tém mostrado que o dissulfiram & (il
para promover abstinéncia, especialmente em pacientes bem
motivados e estaveis socialmente.

Naltrexone

Recentemente, o naltrexone (ReVia, nome pelo qual é ven-
dido nos EUA) também foi aprovado. Quais seriam as evidén-
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cias que teriam contribuido para essa aprovagao? Em primeiro
lugar, deve-se conhecer o mecanismo de a¢gao do naltrexone,
que é um antagonista opiaceo. Sabe-se ha mais de duas déca-
das que o alcool altera a atividade dos receptores opiaceos.
Aparentemente, o dlcool aumenta a atividade desses recepto-
res indiretamente, talvez pelo estimulo dos opidides endége-
nos. O efeito desta estimulagao aguda estaria envolvida na
sensagao de euforia produzida pelo alcool, que € um dos efei-
tos mais reforgadores desta droga. Sabe-se que ratos criados
para ter uma preferéncia por alcool mostram um aumento na
liberagao das beta-endorfinas, quando comparados com ratos
sem preferéncia por alcool (DEWAELE e cols., 1992). Mesmo
em humanos, GIANOULAKIS (1993) mostrou que homens bebe-
dores sociais que tinham um risco aumentado para abuso de
alcool porque tinham pais com problemas relacionados a este
apresentavam um aumento de 170% nos niveis de beta-en-
dorfinas periféricas apés consumirem uma dose moderada de
alcool, quando comparados com controles. Uma série muito
grande de estudos tem mostrado que antagonistas opiaceos
reduzem o consumo de dlcool em animais. MARFAING-JALLAT e
cols. (1983) observaram que o naloxone, um antagonista opidide
de curta duragao, diminuiu a preferéncia por alcool em ratos.
Esses resultados foram repetidos indmeras vezes e em varias
espécies. ALTSHULER e cols. (1980) mostraram gue o naltrexone
diminuiu o consumo de Alcool entre macacos rhesus treinados
para pressionar uma barra para obter alcool endovenoso.
Esses estudos pré-clinicos motivaram os pesquisadores a
testar a hipdtese da importdncia do blogueio opiaceo em pa-
cientes dependentes de dlcool. VOLPICELLI e cols. (1992) orga-
nizaram um estudo para avaliar a eficacia do naltrexone em
reduzir as taxas de recaida nesses pacientes. Por 12 sema-
nas, em um estudo duplo-cego, administraram 50mg de
naltrexone ou placebo em 70 pacientes. Alem da medicagao,
esses pacientes recebiam aconselhamento em relacao ao al-
coolismo, terapia de prevengao de recaidas e encaminhamen-
to para os “Alcodlicos Andnimos”. Houve uma redugéo subs-
tancial no desejo para beber ao longo das 12 semanas no gru-
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po que recebeu naltrexone. Conseglientemente, houve tam-
bém uma diminui¢do no consumo de alcool nesse grupo. Quan-
do os pacientes do grupo placebo bebiam, eles o faziam em
quantidade quatro vezes superior ao grupo experimental. Me-
tade do grupo-controle apresentou pelo menos uma recaida,
quando comparado com um quarto do grupo experimental.

O'MALLEY e cols. (1992) também administraram 50mg de
naltrexone ou placebo por 12 semanas para 97 pacientes e, da
mesma forma, encontraram que no grupo experimental houve
reducao do consumo de dlcool @ menor nimero de episédios
de recaidas. Entretanto, esse estudo também avaliou a intera-
¢ao do naltrexone com dois tipo de psicoterapia: “coping skills
therapy” e "supportive therapy”. A melhor combinagéao foi entre
naltrexone e “coping skills therapy”, que mostrou melhores re-
sultados em termos de recaidas, desejo para beber e consumo
de alcool.

Apés VOLPICELLI e O'MALLEY, onze outros estudos também
demostraram algum efeito do naltrexone em pacientes de-
pendentes do alcool. No entanto, vérias questées permane-
cem nao esclarecidas. Em primeiro lugar, quais seriam os cri-
térios para indicarmos o uso de naltrexone? Sabemos que a
populagao de dependentes caracteriza-se mais pela diversi-
dade do que pela homogeneidade. Faltam __.__“Eamm.cmm sobre
quais pacientes se beneficiariam desta medicacgéo. E impro-
vavel que todos os pacientes possam se beneficiar de uma
unica medicagdo. Em segundo lugar, a interagéao do naltrexone
com as diferentes formas de psicoterapia apenas comegou a
ser explorada. Por exemplo, existem evidéncias de que as te-
rapias farmacoldgicas nas dependéncias mostram um efeito
mais precoce do que as psicoterapias, que demorariam va-
rios meses para o seu efeito aparecer. Esta questao esta inti-
mamente associada ao tempo em que deveriamos adminis-
trar o naltrexone, assim como da interagédo deste medicamento
com o processo de motivagao envolvido no tratamento. No-
vas pesquisas deverdo esclarecer quais os pacientes depen-
dentes do alcool que mais se beneficiardo desta nova e pro-
missora droga.
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Uso Clinico do Naltrexone

Em 1998 o “U.S. Department of Health and Human Services”,
através do “Substance Abuse and Mental Health Services
Administration”, publicou um livre chamado de “Naltrexone and
Alcoholism Treatment' pela “Treatment Improvement Protocol
(TIP) Series’. Neste livro, os principais autores, experientes com
relagdo ao uso do naltrexone, se reuniram e criaram um consen-
so sobre os principais aspectos da prética clinica com esta medi-
cacdo. A seguir, apresentaremos um resumo deste consenso;

Para quem podemos prescrever naltrexone?

Para todo individuo que tenha sido diagnosticado como de-
pendente do dlcool, que esteja estavel do ponto de vista clinico
e que ndo esteja fazendo uso de medicagéo opiacea. Além dis-
so, como o naltrexone é um coadjuvante no tratamento do al-
coolismo, o paciente deve estar disponivel para fazer um trata-
mento de aconselhamento sobre o seu habito de beber com
algum profissional de satide. Muito embora nao tenhamos in-
formacGes suficientes sobre quem mais se beneficiara do
naltrexone, os estudos americanos mostram que pacientes com
altos niveis de “craving”, baixa habilidade cognitiva, baixo nivel
educacional ou alto nivel de desconforto fisico e emocional po-
der@o se beneficiar mais.

Quais sdo as contra-indicagées do naltrexone?

Existem dois tipos de contra-indicagtes ao naltrexone: abso-
lutas e relativas. As contra-indicagbes absolutas sdo. hepatite
aguda, faléncia hepatica, uso cronico de opiaceo e abstinéncia
aos opidceos. As contra-indicagbes relativas sao: disfungao he-
patica, uso provavel de opidceos para tratar condigao clinica, gra-
videz, amamentagio e em adolescentes. Uma condi¢ao muito
comum na pratica clinica & o paciente com alteragOes das tran-
saminases hepdticas. O consenso é ter cuidado com o paciente,
cujos niveis enzimaticos estao 3 vezes acima do normal. No en-
tanto, espera-se que no paciente que responda a terapia com
naltrexone, caiam os niveis enziméticos. A bilirrubina total reflete
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mais disfuncéo hepatica cronica, e o consenso recomenda usa-
la, avaliar e monitorar o desenvolvimento dos problemas hepati-
cos. Como ocorre com muitas outras doengas, decidir sobre o
uso de naltrexone deve levar em conta a analise do risco-benefi-
cio para cada paciente.

Quais sdo as interagdes medicamentosas com o
naltrexone?

Com excecdo dos opiaceos, nao existem estudos mostrando
contra-indicagbes absolutas com outras medicagtes. No entan-
to, cuidado deve ser tomado ao usar medicagGes com potencial
de dano hepatico, como o acetaminofen e dissulfiram. Duas ou-
tras medicagdes foram relatadas como problematicas: tioridazina
(sedacao excessiva) e hipoglicemiantes orais.

Qual é a interacdo com alcool?

Diferentemente do dissulfiram, o naltrexone nédo altera a
absorcéo ou o metabolismo do dlcool e nao possui efeitos ad-
versos quando consumida juntamente com o alcool. Algumas
pessoas relatam nausea associada ao uso de alcool.

Qual a dose inicial?

O “Food and Drug Administration” (FDA) estabeleceu orien-
tagbes sobre a dosagem e a administracio do naltrexone. Para
a maioria dos pacientes, 50mg como dose de inicio e manu-
tengao parece ser adequado. No entanto, alguns pacientes,
especialmente mulheres, jovens e aqueles com periodo de
abstinéncia muito curto, podem experimentar taxas maiores de
nausea. Nestas situagtes, pode-se comegar com baixas do-
ses, como 25mg ou mesmo 12,5mg/dia, recomendando-se ao
paciente que tome a medicagdao com alimentos; ao longo de
duas semanas, atinge-se a dose de 50mg.

Como aliviar os efeitos colaterais?

1. Administrar apds o café da manha. Especialmente vdlido
para os pacientes fumantes, pois existem evidéncias de
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que os sintomas de abstinéncia da nicotina pioram os efei-
tos colaterais do naltrexone.

2. Dividir a dose. Para a maioria dos pacientes, uma dose Uni-
ca pela manha é o mais adequado. Entretanto, para alguns
pacientes, é possivel dividir a dose em duas, pela manha e
a noite.

3. Reduzir a dose. Se houver efeitos colaterais, pode-se re-
duzir a dose, ou mesmo interromper a administragéo por 3
a 4 dias, e reiniciar com doses menores depois.

4. Cerca de 10% dos pacientes tém ndusea. Para minimiza-
la, pode-se recomendar comer alimentos com carboidra-
tos complexos, como péo e torradas.

Qual e a duragao do tratamento?
Embora o FDA recomende que otratamento sejade 3meses,
0 consenso é que cada paciente deva recebera medicacgao pelo
tempo que o clinico recomende, de acordo com a necessidade
decadaum.Asevidénciassaodequeousocronicode naltrexone
& seqguro. Algumas situagdes contribuem para o uso crénico:

1. Interesse do paciente — Quando o préprio paciente mos-
tra interesse em permanecer usando a medicagdo, é um
indicio de que se pode permanecer em uso da medicagio
por um periodo maior. :

2, Ajustamento da dose recente — Quando o paciente con-
seguiu abstinéncia recente ou teve a sua dose recentemente
ajustada, deve-se permanecer usando a medicagao por um
periodo maior.

3. Respostaparcial aotratamento—Alguns pacientestém res-
posta parcial ao medicamento quando, por exemplo, conti-
nuam bebendo, mas em quantidades menores. Esses pacien-
tes sdo candidatos ao uso mais prolongado e, eventualmente,
ao aumento da dose. A falha em se conseguir a abstinéncia
total nao deveria ser considerada como falha do tratamento.

4. Profilaxia de situagoes de alto risco — Existem evidén-
cias de que alguns pacientes beneficiam-se em usar o
naltrexone somente em situagoes de risco, como em finais
de semana ou festas.
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Acamprosato

Inimeras outras drogas estdo sendo testadas atualmente,
tendo como objetivo diminuir a disposigéo para beber e a reca-
ida em pacientes dependentes do dlcool. Uma das mais pro-
missoras € o acamprosato (WHITWORTH e cols., 1996; SASS e
cols., 1996) que, muito embora ainda néo tenha sido aprovado
pelo FDA, esta sendo utilizado em vérios paises europeus. O
acamprosato tem uma estrutura quimica semelhante ao GABA
e a taurina, e tem como propriedade estimular a transmissio
gabaérgica, que é inibitdria, e antagonizar aminoacidos
excitatdrios como o glutamato, De alguma forma, o0 acamprosato
parece restituir o balango excitagao/inibicao cerebral e, apa-
rentemente, reduzir a ingestao voluntaria de alcool em animais
& humanos. O efeito em humanos foi demonstrado em estu-
dos de curta duragéo, como 60 dias (SAss e cols., 1996), e de
longa duragao, como 1 ano (WHITWORTH, 1996). E uma medi-
cagao segura, com poucos efeitos colaterais, e nao parece
produzir dependéncia.

Estudos mais recentes sugerem que sua eficicia decorra
de antagonismo na neurotransmisséo do receptor N-metil-D-as-
partato (via excitatoria), mais especificamente no sitio da glicina.
A diminuigdo no consumo de alcool possivelmente estaria as-
sociada a redugao de sintomas de abstinéncia, uma vez que
uma hiperexcitagdo do SNC acompanha e, presumivelmente,
causa sindrome de retirada. Sendo assim, o acamprosato, blo-
queador dos receptores NMDA, nao deixa de ser um redutor
da privagao alcodlica. Isso foi demonstrado em modelos ani-
mais, com redugao de sinais autonémicos e até convulsdes em
ratos. No entanto, o acamprosato atua em outros sistemas neu-
rotransmissores do cérebro, como o opibide, o serotoninérgico
e o noradrenérgico. Além disso, ele mimetiza a atuagio da
taurina, uma susténcia presente no cérebro, que parece redu-
zir a hiperexcitagdo. Apesar de todas essas informagées, a for-
ma pela qual o acamprosato age na redugdo da ingestio al-
codlica permanece incerta.



