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NEUROBIOLOGY OF ALCOHOL AND PHARMACOLOGICAL ASPECTS OF NALMEFENE.  

BIGGIO G.  
RIV PSICHIATR. 2015 JAN-FEB;50(1):19-27. DOI: 10.1708/1794.19530. 

 

• LA FORMACIÓN DE IMÁGENES DEL CEREBRO JUNTO CON LAS IMÁGENES OBTENIDAS 

UTILIZANDO EL SUPERMICROSCOPIO HA DEMOSTRADO RECIENTEMENTE QUE  LA INGESTA 

ELEVADA CRÓNICA DE ETANOL INDUCE CAMBIOS FUNCIONALES Y ESTRUCTURALES DE LAS 

NEURONAS, UN FENÓMENO ASOCIADO A LA FUNCIÓN MENTAL ALTERADA.  

• LOS ESTUDIOS EXPERIMENTALES Y CLÍNICOS MÁS RECIENTES HAN INDICADO EL TRATAMIENTO 

CON NALMEFENO COMO UNA TERAPIA ESPECÍFICA CAPAZ DE REDUCIR SIGNIFICATIVAMENTE LA 

INGESTA DE ETANOL EN PACIENTES DE ETANOL-DEPENDIENTE. GRACIAS A SU ACCIÓN PECULIAR 

(AGONISTA PARCIAL DE LOS RECEPTORES KAPPA OPIOIDES Y ANTAGONISTA PURO DE Δ Y MU 

RECEPTORES)  

• NALMENFENE, EN CONTRASTE CON NALTREXONA (UN ANTAGONISTA PURO A Κ, DELTA, MU 

RECEPTORES) ES CAPAZ DE REMODELAR EL CONTENIDO DE DOPAMINA EN EL NÚCLEO 

ACCUMBENS DE LOS PACIENTES DEPENDIENTES DE ETANOL, ESTE MECANISMO REDUCE 

NOTABLEMENTE EL ESTADO EMOCIONAL NEGATIVO, DISFORIA, DEPRESIÓN Y ANHEDONIA 

DESPUÉS DE LA DESREGULACIÓN DEL SISTEMA DOPAMINÉRGICO MESOLÍMBICO PROVOCADA 

POR LA INGESTA A LARGO PLAZO DE LA ALTA CANTIDAD DE ETANOL. 
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RECEPTORES OPIOIDES 

• - MU: CONTRIBUYEN A LA EUFORIA Y “SUBIDÓN” 

DEL CONSUMO DE ALCOHOL. - DEPENDENCIA. 

 

• - KAPPA: DISFORIA. 

Stephen M. Sthal. Psicofarmacología esencial de Sthal. Bases neurocientíficas y 
Aplicaciones prácticas. 

Cap. 14 Impulsividad, compulsividad y adicción 
Aula Médica 2013 (4ª Ed.) pp. 437-575- Madrid. 



EFECTO NALMEFENE 

● BLOQUEO (ANTAGONISTA)MU: 

–BLOQUEA EL DISFRUTE DEL CONSUMO EXCESIVO DE 

ALCOHOL E INCREMENTA LA ABSTINENCIA. 

–“NO SE DISFRUTA COMO SIEMPRE” 

● AGONISMO (AGONISTA PARCIAL) KAPPA: 

–INCREMENTA LA DISFORIA: CANSANCIO, SOMNOLENCIA, 

DESORIENTACIÓN, EMBRIAGUEZ, MAREO, VÉRTIGO, 

NERVIOSISMO, ANSIEDAD... 

Alvarez,Y; Farré,M. Farmacología de los opioides. 
Adicciones 2005. Vol 17. supl 2. 



NALMEFENE 

● SUPRIME LA AUTOADMINISTRACIÓN DE ALCOHOL EN: 

–NO DEPENDIENTES 

–ALCOHOL – PREFERING 

–DEPENDIENTES 

 

● DISMINUYE CRAVING 

● DISMINUYE NÚMERO DE BEBIDAS ALCOHÓLICAS 

● DISMINUYE FRECUENCIA 

● DISMINUYE ESTIMULO INICIAL. 

Gillian M. Keating. Nalmefene: A review of its use in the treatment of alcohol dependence. 
CNS Drugs (2013) 27: 761-772 



LA COMPLEJIDAD DE LOS PROBLEMAS 
RELACIONADOS CON EL CONSUMO DE 

ALCOHOL 

• NORMALIZACIÓN DE CONSUMO 

• PERCEPCIÓN DE RIESGO 

• INFRADIAGNÓSTICO 

• PROBLEMAS DE ABORDAJE 



ESTUDIOS CONTRADICTORIOS 





En conclusión, este estudio apoya la relevancia 

clínica del tratamiento con nalmefeno en 

pacientes con dependencia del alcohol. 

Nalmefeno puede ayudar a reducir la carga 

relacionada con el alcohol 

La respuesta se basa en el consumo de alcohol, la 

Impresión Clínica Global, valorando un breve 

resumen del componente mental por medio de una 

encuesta de salud en el mes 6, analizados mediante 

regresión logística. La proporción de respondedores 

fue mayor en el grupo de nalmefeno que en el grupo 

placebo, con odds ratios significativamente a favor 

de nalmefeno para todos los criterios de respuesta 





La población total combinada 

consistió en 667 pacientes 

(nalmefeno: 335; placebo: 

332), sin diferencias notables 

entre los grupos en los datos 

demográficos / características 

basales del paciente.  



 
NALMEFENE FOR REDUCING ALCOHOL CONSUMPTION IN PEOPLE WITH ALCOHOL 

DEPENDENCE: AN EVIDENCE REVIEW GROUP PERSPECTIVE OF A NICE SINGLE 
TECHNOLOGY APPRAISAL.  

STEVENSON M, PANDOR A, STEVENS JW, RAWDIN A, RICE P, THOMPSON J, MORGAN MY.  
PHARMACOECONOMICS. 2015 AUG;33(8):833-47. DOI: 10.1007/S40273-015-0272-0 

 

Como parte de su proceso de evaluación, el Instituto Nacional para la Salud y Cuidado de la 

excelencia (NICE) invitó a la empresa (Lundbeck) comercializadora de nalmefeno (Selincro) a 

presentar pruebas de su eficacia clínica y el coste para reducir el consumo de alcohol en las 

personas con dependencia del alcohol. La Escuela de Salud e Investigación de Tecnología 

Relacionada grupo de calificación en la Universidad de Sheffield fue la encargada de actuar 

independiente del Grupo de Revisión (ERG) y producir una revisión crítica de la presentación de la 

compañía. 

EL Comité de Evaluación concluyó que nalmefeno en conjunción con el apoyo psicosocial tenía 

una buena rentabilidad de los recursos del NHS en comparación con el apoyo psicosocial solo 

para tratar a las personas con dependencia del alcohol o que beben en un nivel de riesgo alto, sin 

síntomas de abstinencia física y que no requieren de desintoxicación inmediata de alcohol. 
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Los análisis de sensibilidad 

confirmaron un efecto 

significativo. Por lo tanto la 

comparación de la diferencia 

entre el nalmefeno y el placebo 

en la reducción de los niveles 

de consumo de alcohol en 

relación con los resultados de 

todas las causas de riesgo de 

mortalidad por meta-análisis 

indicó una reducción 

clínicamente relevante en el 

riesgo de mortalidad.  

Dado el alto riesgo de 

mortalidad de las personas con 

dependencia del alcohol, la 

abstinencia o la reducción de 

consumo se ha demostrado util 

para reducir el riesgo de 

mortalidad y se debe 

considerar como uno de los 

objetivos del tratamiento. 
 



  
 

META-ANALYSIS FINDS NO EVIDENCE FOR EFFICACY 
OF NALMEFENE IN TREATING ALCOHOL 

DEPENDENCE. 
MAYOR S 

 

BMJ. 2015 DEC 29;351:H6988. DOI: 10.1136/BMJ.H6988. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mayor S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=26715052
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Para reducir el consumo de alcohol, nalmefeno se indica en la 

primera línea (grado A).  

La prescripción de segunda línea del baclofeno, hasta 300 mg / día, 

para prevenir la recaída o reducir el consumo debe llevarse a cabo 

conforme a la medida "recomendación temporal para su uso", 
emitido por la Agencia de Salud Francés (CE).  



Nalmefeno es el primer medicamento aprobado específicamente para esta indicación y parece ser el más adecuado 

para los pacientes con abuso del alcohol o con una baja dependencia física al alcohol que no requieren 

desintoxicación inmediata o tratamiento hospitalario.  

Aunque una distinción categórica entre los pacientes que quieren dejar de beber en exceso o no beber en absoluto 

con el tiempo puede ser algo hipotético, nalmefeno ofrece nuevas opciones de tratamiento para los pacientes con 
trastorno por consumo de alcohol. 



CONCLUSIONES: 

Nalmefeno representa una opción de tratamiento 

altamente rentable en esta población. El análisis muestra 

que la integración de nalmefeno dentro de la actual vía de 

tratamiento clínico del Reino Unido para la dependencia 

del alcohol podría reducir la carga económica sobre los 

NHS mediante la limitación de los eventos dañinos y 

progresión de la enfermedad. 
 



EFECTIVIDAD 

• FÁRMACOS + PSICOTERAPIA. 

• UN FÁRMACO QUE PRECISA APOYO PSICOLÓGICO. 

• TRABAJAR LA MOTIVACIÓN 

• LA AMBIVALENCIA DEL PACIENTE. 

• REVISAR LAS GANANCIAS 

• VALORAR LA REDUCCIÓN DE DAÑOS 



[Comorbidity of alcohol dependence with other psychiatric disorders. Part II. Pathogenesis and treatment]. 

Klimkiewicz A1, Klimkiewicz J2, Jakubczyk A1, Kieres-Salomoński I1, Wojnar M3. Psychiatr Pol. 2015 Mar-Apr;49(2):277-94. doi: 10.12740/PP/26071. 

 

Co-occurrence of alcohol dependence with other mental disorders is very common, being important cause of 

diagnostic and therapeutic difficulties.  

There is a lack of systemic solutions in mental health care dedicated to the patients with dual diagnosis.  

The literature on the topic of treatment of patients with dual diagnosis is limited. 

While comorbidity of alcohol dependence with mental disorders is prevalent, there is rising interest among 

researchers on that issue. 

Researchers studying dual diagnosis underline the fact that simultaneous treatment of alcohol dependence and 

co-occurring psychiatric disorders increases the chance to improve patients` functioning.  

Inappropriate treatment without complete management of all existing problems may make full recovery 

impossible.  
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Prevalencia de patología psiquiátrica / alcohol 

Mujeres: Ansiedad / depresión 

Hombres: Trastorno antisocial / Consumo otras sustancias. 

 

A mayor gravedad del trastorno por uso de sustancias; mayor 

posibilidad de padecer cuadros clínicos. 

Kiemkiewicz et alt, 2015 
 



¿ES UN FÁRMACO PARA ALCOHÓLICOS? 

SI  /  NO 



Criterios 

diagnósticos de 

trastorno por 

consumo de 

alcohol según 

DSM-V 

 

2 de 11  



TIPOS DE CONSUMIDORES DE RIESGO 
DSMV 

• SE DAN CRITERIOS OPERATIVOS PARA CALIFICAR LA GRAVEDAD: 

 

   1.- LEVE: 2-3 CRITERIOS. 

   2.- MODERADA: 4-5 CRITERIOS. 

   3.- GRAVE: MÁS DE 5 CRITERIOS.  

 



¿QUÉ GANAMOS CON EL NALMEFENO? 

• MEJORA LA MORBILIDAD 

• FÍSICA: HEPATOPATÍA – HTA- EVENTOS CARDIOVASCULARES 

• PSÍQUICA: COMORBILIDAD PSIQUIÁTRICA 

• SOCIAL 

• DISMINUYE LA MORTALIDAD 



ABSTINENCIA VS REDUCCIÓN 
NUEVOS FÁRMACOS 

• ARBACLOFEN PLACARBIL:  

• (AGONISTA GABA B) FASE II: CRAVING, REDUCCIÓN DE CONSUMO Y MANTENER LA 

ABSTINENCIA. MECANISMO DE ACCIÓN COMO EL BACLOFEN PERO MEJORA LA 

ABSORCIÓN, DISTRIBUCIÓN, METABOLISMO Y ELIMINACIÓN. 

• GABAPENTINA ENACARBIL:  

• (AGONISTA GABA B) – NIAA.  PARA DETENER O DISMINUIR EL CONSUMO EN HEAVY 

DRINKERS. 

• IBUDILAST:  

• ANTAGONISTA DEL RECEPTOR LEUCOTRIENO (INHIBIDOR NO SELECTIVO DE LA 

FOSFODIESTERASA) ANTINFLAMATORIO DEL SISTEMA NERVISO CENTRAL. 

REDUCCIÓN DE CONSUMO. 

• ABT-436:  

• ANTAGONISTA DEL RECEPTOR TIPO 1B DE LA ARGININA VASOPRESINA.  



¿ EN QUE PACIENTES LO UTILIZAMOS? 

Abusadores 
Más de 60 gr. en el hombre y más de 60 gr. en la mujer 

Policonsumidores 

Dependientes  Comorbilidad 

Binge 

Policonsumidor
es 



CASOS CLÍNICOS 

• ALCOHOL Y COCAÍNA 

• “BEBEDOR SOCIAL” 

• COMORBILIDAD PSIQUIÁTRICA 

• DEPENDENCIA : DSM V GRAVE 

 



Historia personal 

Varón 51 años 

Camarero 

Casado (en segundas nupcias) 

3 hijos. 

 



Historia Clínica y de consumo 

Bebedor Excesivo regular 

Ingestas de alcohol desde los 16 años 

Consumos de riesgo desde los 20 años 

Solo consumo de alcohol, 80 / 100 gr x día. 

Ocasional hasta 200 gr. 

No otras drogas 

Humor depresivo 

Sin alteraciones analíticas significativas. 

 



Propuesta tratamiento y evolución 

Inicia contacto con médico por el tema alcohol en diciembre 

Se le receta: 

 Trankimazin 0'5 / 12 h. 

 Sertralina. 

Enero: cambiamos a: 

 Agomelatina 

 Benerva. 

Selincro diario y pasa a consumos de etanol de 2 UBE / 1-2 veces a la semana. 

  

Marzo cambiamos la Agomelatina por Elontril: deja de fumar 

  

 



Consumo regular 



Historia personal 

Varón 53 años 

Soltero 

Operario de una depuradora de aguas 

Arbitro de fútbol en categorías regionales. 

Estudios primarios 

Vive solo, vivía con su madre hasta que falleció. 

 



Historia de consumo 

Consumidor de alcohol desde los 18 años. 

Consumos abusivos de forma intempestiva desde entonces. 

Consumos de hasta 120 gr. 

Embriagueces 

Consumo autodestructivo 

No otras drogas 

 



Anamnesis 

Múltiples tratamientos. 

Periodos largos de abstinencia 

Vinculado a grupos de ayuda mutua. 

Ha participado incluso en ensayos clínicos. 

 Consumo abusivo tras la muerte de su madre, aislamiento. 

Consumo diario. 

Sufre un ICTUS con afectación hemicuerpo izquierdo: 

Parestesias. 

Pérdida de fuerza. 

Disminución sensibilidad. 

Problemas habla. 

Campo cognitivo conservado (no alteración mental) 
 



Propuesta de tratamiento 

Tratamiento: 

Tromalyt 

Simvastatina 

 

Selincro 

Antabus (a petición propia) 
  

Evolución: 7 meses abstinente. 

Reincorporación laboral pendiente por secuelas del ACVA 

Seguimiento por neurología. 

 



“Bebedor Social” 



Historia personal 

Varón 49 años 

Comercial 

Estudios nivel FP 

Casado con 2 hijas. 

 



Historial de consumo 

Bebedor desde los 17 años 

Consumos de cocaína de los 30 a los 45 

Consumos de 120 gr. 

Hepatopatía 

Impulsivo – ansioso 

Dificultad para conciliar el sueño. 

 



Tratamientos 

Se le pauta Selincro diario, tras valorar consumos e intentar reducción, 

lo deja por efectos secundarios. (Nauseas y mareos) 

Lo retomamos en la siguiente visita. 

  

Ahora Selincro diario. 

Asociamos quetiapina 25 mgr. Por la noche. 

 



Evolución 

Ha disminuido el consumo de alcohol de 120 gr. a 30 – 40 gr. 

Ha disminuido los días de ingesta 5- 6 semana a 2-3. 

  Análisis al inicio del Selincro y actualmente 

  

GGT 315 41 

GPT 68 13 

Col. 298 279 

 VCM 98 99 



Binge Drinking 
+ Cocaína 



 

Historia Personal 

Varón 37 años 

Casado – Sin hijos 

Empresario 

Estudios: Secundaria. 

Solvencia económica. 

 



Historia clínica 

Consumidor de alcohol (120 – 200 gr.) y cocaína tipo intermitente (1-2 

gr...) 

Inicia consumos de alcohol en adolescencia. 

Cocaína desde los años. 

Hasta 4 gr. de cocaína. 

Pérdidas de control 

TDAH 

Ansiedad 

No patología orgánica 

 



Propuesta de tratamiento 

Tratamientos con: 

 Concerta. 

 Strattera.  

 Paliperidona oral 

 Olanzapina 

 …. Antabus 

  

Actualmente con Selincro a demanda: (6 meses) 

 Alguna benzo a demanda. 

 Ha disminuido consumos de alcohol. 120 …............  30 gr. 

 No cocaína. 

  

  

 



Comorbilidad 

Psiquiátrica 



Historia Personal 

Mujer 53 años 

Estudios primarios 

Viuda – tres hijos mayores 

Vive con los dos varones 

Desestructuración familiar 

Pensionista 

 



Historia de Consumo 

Consumo de alcohol y cocaína desde joven (20 años) 

Obesidad 

Esquizofrenia 

  

Fallece la pareja 

Se incrementa el consumo de alcohol (Hasta 150 gr / 3 – 4 veces 

semana) 

Consumos puntuales de Cocaína 

 



Tratamiento 

Tratamiento con Selincro diario (al no poder discernir los días de riesgo) 

Tratamiento con: 

Paliperidona oral (12 mgr/día) 

Diazepam 
  

 



Evolución 
Análisis al inicio del Selincro y actualmente 

 GGT  21 14 

GPT 14 9 

Col. 373 463 

VCM 100 90 

Ingresos hospitalarios en USM: 2/3 año 

Desde Selincro: 1 ingreso. (hace casi 2 años) 

  

Problema actual control de los síntomas psicóticos – equilibrio familiar 

Se implican los hijos... 

  



Alcohol + Cocaína 



Anamnesis 

Varón 45 años 

Casado 2 hijos. 

Comercial 

Estudios nivel FP 

Muy sociabilizado 

 



Historial de consumo 

Consumos recreativos de alcohol y cocaína 

Con pérdidas de control 

No clínica psíquica ni física. 

Consumos de alcohol superiores a 100 gr. + cocaína. 

 



Propuesta tratamiento y evolución 

Tratamiento Selincro a demanda disminuye a 40 gr. 

No cocaína 

Estabilidad familiar. 

 



DEPENDENCIA 

Varón  
37 años. 

Vive con su padre dependiente del alcohol 
Polineuritis. 

Anorexia 
Desnutrición 

Consumo diario de desde los 12 años 



Estudios del nalmefeno en otras indicaciones 

Este uso no se ajusta a la Indicación de FT autorizada en España 



• TREATMENT OF COCAINE CRAVING WITH AS-NEEDED NALMEFENE, A PARTIAL Κ OPIOID 

RECEPTOR AGONIST: FIRST CLINICAL EXPERIENCE.  

GROSSHANS M, MUTSCHLER J, KIEFER F. 

INT CLIN PSYCHOPHARMACOL. 2015 JUL;30(4):237-8. DOI: 10.1097/YIC.0000000000000069. 

 

• EFFECTIVENESS OF NALMEFENE IN BINGE EATING DISORDER: A CASE REPORT. 

MARAZZITI D, PICCINNI A, BARONI S, DELLʼOSSO L. 

J CLIN PSYCHOPHARMACOL. 2016 FEB;36(1):103-4. DOI: 10.1097/JCP.0000000000000427. 

 

 

 

 

Este uso no se ajusta a la Indicación de FT autorizada en España 

Estudios del nalmefeno en otras indicaciones 
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FALLO EN EL TRATAMIENTO 

• EFECTOS SECUNDARIOS 

• FALTA DE EFECTIVIDAD 

• FALTA DE ADHERENCIA 



TEST DE MORISKY - GREEN 

• ¿SE HA OLVIDADO ALGUNA VEZ DE TOMAR LOS MEDICAMENTOS 

PARA SU ENFERMEDAD? 

• ¿LOS TOMA A LA HORA INDICADA? 

• ¿DEJA DE TOMAR SU MEDICACIÓN CUANDO SE ENCUENTRA 

BIEN? 

• ¿DEJA SU MEDICACIÓN CUANDO QUIERE BEBER? 

• ¿DEJA DE TOMAR SU MEDICACIÓN SI ALGUNA VEZ LE SIENTA 

MAL? 



TRATAMIENTO CON NALMEFENO 
ADHERENCIA 

Quiero perder el control 

Quiero notar el efecto del alcohol 

Quiero emborracharme 

¿Quién me va a controlar a mí? 

A demanda 

Cumplimiento tomarlo cuando voy a 

consumir 

Diario 

Tomarlo diariamente para consumir 

menos. 



LOS MEDICAMENTOS NO 
FUNCIONAN EN AQUELLOS 

QUE NO LOS TOMAN 
EVERT KOOP 



COORDINACIÓN – USO Y DERIVACIÓN 

Conduct
as 

adictivas 

USM 

Atenció
n 

primari
a M. 

Interna 




