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RESUMO

A sindrome de dependéncia alcodlica é um tipo de dependéncia quimica. Essa patologia atin-
ge milhdes de brasileiros, chegando a acometer de 10 a 12% da populagdo. Um dos principais
farmacos empregado no tratamento do alcoolismo é a Naltrexona. Esse farmaco se mostra um
medicamento eficaz. No entanto, seu impacto em diferentes etapas do tratamento parece gerar
discordancias. O objetivo deste artigo € realizar uma revisdo integrativa a respeito da existén-
cia ou ndo de impacto do farmaco naltrexona na diminuicdo de recidivas em pacientes quimi-
camente dependentes do alcool. Realizou-se uma revisao integrativa na literatura sobre o tra-
tamento com naltrexona e seu impacto na reducdao ou nao de recidivas em pacientes portado-
res de alcoolismo nas bases MEDLINE e LILACS. Foram utilizados 9 artigos para a elabora-
cdo da presente revisdo integrativa. Foi evidenciado que a naltrexona é uma droga segura, dis-
ponivel, recomendada e que ha indicios de beneficios na redu¢do no nimero de recidivas com

seu uso.

Palavras-chave: Alcoolismo. Naltrexona. Recidiva.



ABSTRACT

The Alcohol dependence syndrome is a type of chemical dependence. This pathology affects
millions of Brazilians, affecting from 10 to 12% of the population. One of the main drugs
used in the treatment of alcoholism is Naltrexone. This drug proves to be an effective. How-
ever, its impact on different stages of treatment seems to generate disagreements. The objec-
tive of this article is to carry out an integrative review regarding the existence or not of the
impact of the drug naltrexone in the reduction of recurrence in patients chemically dependent
on alcohol. An integrative literature review was carried out on treatment with naltrexone and
its impact on reducing or not recurrence in patients with alcoholism in the MEDLINE and
LILACS databases. Nine articles were used to prepare this integrative review. It was shown
that Naltrexone is a safe, available, recommended drug and that there are signs of benefits in

reducing the number of recurrence with its use.

Keywords: Alcoholism. Naltrexone. Recurrence.
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1 INTRODUCAO

Na psiquiatria sao abordadas as mais diversas alteraces mentais, cognitivas e com-
portamentais sem fator etiologico tnico (SADOCK, 2017). Um marco importante na histdria
contemporanea da area psiquiatrica foi a caracterizacdo da dependéncia quimica como uma
doenca cerebral (LOUZA NETO, 2007).

As drogas sdo substancias quimicas e psicoativas as quais desencadeiam e facilitam
mudancas de humor, percepgdo, cognicdo e comportamento. A dependéncia quimica é uma
desordem caracterizada pela associacdo de manifestacGes fisiologicas e psicoldgicas, que in-
cluem tolerancia e abstinéncia (CANTALINO, 2017).

O alcool é considerado a droga mais consumida no Brasil. Além de ser licito e am-
plamente comercializado, o alcool faz parte da esfera cultural do pais. Esse contexto é aponta-
do como uma das principais causas para o alcoolismo. A sindrome de dependéncia alcodlica é
um tipo de dependéncia quimica. Essa patologia atinge milhdes de brasileiros, chegando a
acometer de 10 a 12% da populacdo, sendo considerada um dos maiores problemas de saude
publica (SANTOS, 2008).

O tratamento da dependéncia quimica em alcool, na contemporaneidade, divide-se
no eixo psicoterapico e no farmacolégico (BALDACARA, 2021). Durante seu curso, é de
demasiada importancia que a existéncia e a possibilidade de recidivas sejam discutidas. Hodi-
ernamente, as recidivas sdo consideradas parte do tratamento e nunca a falha dele. Recidiva é
um termo que, no contexto do tratamento psiquiatrico do alcoolismo, pode ter varios signifi-
cados, esse vocabulo pode ser entendido como: "um retorno a niveis anteriores de uso, segui-
do de uma tentativa de parar ou diminuir este uso" ou "o fracasso de atingir objetivos estabe-
lecidos por um individuo apds um periodo definido de tempo" (MARLATT, 1985).

A eficacia de tratamentos medicamentosos das doencas psiquiatricas foi de grande
impacto na ultima metade de século para a area (SADOCK, 2017). No que tange a
dependéncia quimica, ndo foi diferente, medicamentos que agora fazem parte do tratamento
sdo de grande valia para aumentar as chances do doente de garantir o sucesso de sua terapia.
Um dos principais farmacos empregado no tratamento do alcoolismo é a naltrexona, um anta-

gonista do receptor mu opidide, que acaba por reduzir a intensidade do sistema de recompensa
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cerebral associado ao alcool. Sua atuacgao inibe a neurotransmissao GABAérgica e, com isso,
ocorre a diminuicdo do prazer e do desejo de ingerir substancias etilicas. A medicacdo foi
aprovada para essa finalidade no final dos anos 90 pelo FDA (Food And Drug Administrati-
on), sendo administrada por via oral em doses de 50 até 100 mg/dia, a depender do caso
(NARDI, 2022). A naltrexona parece se mostrar um medicamento eficaz. No entanto, seu im-
pacto em diferentes etapas do tratamento parece gerar discordancias. Alguns autores afirmam
que seu protagonismo ocorre no inicio da terapia, enquanto outros atestam que a medicacdo
tem acdo importante na prevencao de recidivas a longo prazo.

Assim sendo, espera-se que o presente estudo possa reunir informacdées tteis a co-
munidade médica acerca do impacto da naltrexona na reducao de recidivas durante tratamento

prolongado da dependéncia quimica em alcool.
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2 OBJETIVO

O objetivo deste artigo é realizar uma revisao integrativa a respeito da existéncia ou
nao de impacto do farmaco naltrexona na diminuicdo de recidivas em pacientes quimicamente
dependentes do alcool, avaliando e sintetizando a literatura cientifica acerca do tema que foi

publicada nos dltimos 5 anos.
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3 METODOLOGIA

Realizou-se uma revisdo integrativa na literatura sobre o tratamento com naltrexona
e seu impacto na reducao ou nao de recidivas em pacientes portadores de alcoolismo. As ba-
ses de dados eletronicas utilizadas para a pesquisa foram: LILACS e MEDLINE. Nelas, foram
realizadas pesquisas virtuais utilizando os descritores: alcoolismo; naltrexona, recidiva, alco-
holism; naltrexone; recurrence. Foram preteridos, pela revisora, os artigos originais, com a
disponibilidade do texto completo.

Foram incluidos na pesquisa artigos que se debrucaram no tratamento medicamentoso
com naltrexona de alcoolismo e a ocorréncia de recidivas, sendo esses artigos publicados nos
ultimos 5 anos, entre 2017 e 2022, nas linguas portuguesa e inglesa. Os critérios de exclusdo
foram: Estudos que abordavam comorbidades psiquiéatricas, estudos com menores de 18 anos,
publicacdes que ndo respondiam a questdo norteadora, assim como teses, dissertacoes, traba-
lhos de conclusdo de curso, ebooks e livros. Os artigos originais selecionados foram analisa-
dos de maneira que se confirmasse sua relevancia para a presente revisao integrativa.

Para a realizagdo do presente trabalho académico, tendo em vista sua metodologia, nao
foi necesséaria a submissdo ao Comité de Etica da instituicio, de maneira que ndo houve pro-

dugdo de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
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4 RESULTADOS

Foram identificados 11 artigos que correspondiam a metodologia proposta. Apos a lei-
tura na integra de cada artigo, 2 foram descartados, um por ndo responder a pergunta nortea-
dora e outro por também abarcar outra comorbidade psiquiatrica, o transtorno de estresse pos-
traumatico (TEPT). Sendo assim, foram utilizados 9 artigos para a elaboracdo da presente re-

visao integrativa.
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5 DISCUSSAO

Segundo Morley (2021), a farmacoterapia deve ser considerada para todos os pacien-
tes com diagnostico de alcoolismo de moderado a grave. No entanto, mesmo contando com
drogas aprovadas pelo FDA, a Agency of Healthcare Research and Quality (2022) informa
que apenas 7% dos pacientes com dependéncia quimica em élcool recebe algum tipo de trata-
mento medicamentoso. A mesma instituicao ressalta a Naltrexona como droga de primeira li-
nha no tratamento em questdo. O guideline australiano de Haber (2021) também indica a Nal-
trexona como opcao para melhorar os resultados do tratamento. Morley (2021) frisa que o tra-
tamento pode ser iniciado a partir do 3° dia sem ingestdo de alcool, sendo sua duragao indeter-
minada, devendo ser pactuada entre o médico e o paciente, e sua continuidade possivel mes-
mo com a quebra de abstinéncia, além disso, ndo ha evidéncias de dependéncia do medica-
mento.

De acordo com Smrekar (2018), apenas 50% dos pacientes atingem a abstinéncia a
longo prazo. A importancia de ampliar os dias sem beber também é mostrada pelo autor, que
afirma que pacientes que se abstém por 3 a 6 meses tém maiores chances de permanecer sem
recidivas.

A Agency of Healthcare Research and Quality (2022) traz ensaios clinicos evidencian-
do que todos os medicamentos aprovados pelo FDA, incluindo a Naltrexona, sdo eficazes para
aumentar a abstinéncia e, consequentemente, reduzir as recidivas. A eficacia da naltrexona
também é ressaltada por Ahmed (2018). Em sua meta-analise, foi comprovado que o medica-
mento tem um efeito significativo no tratamento sobre a recaida da abstinéncia, sendo, inclu-
sive, mais eficaz que a psicoterapia. A revisao sistematica, feita pela The Management of Sub-
stance Use Disorders Work Group no Clinical Practice Guideline For The Management Of
Substance Use Disorders (2021), destaca a evidéncia moderada da Naltrexona para melhorar
os resultados no consumo de alcool em pacientes dependentes. Por sua natureza de atenuar o
efeito recompensador, a naltrexona, segundo Haber (2021), é uma op¢ao medicamentosa re-
comendada e eficaz para a prevencao e para a reducao da recaida ao consumo excessivo de al-

cool. A literatura de Morley (2018) enfatiza que a heterogeneidade da resposta ao tratamento
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com a naltrexona se da pela variedade genética dos pacientes submetidos ao seu uso, sendo
necessarios mais estudos nesse viés.

No que tange ao craving, muitas vezes traduzido como "fissura", o desejo intenso de
estar sob os efeitos positivos e prazerosos providos pela substancia psicoativa
(ALVARENGA, 2008), é importante compreender sua importancia como motor da quebra de
abstinéncia. Dessa forma, torna-se relevante analisar que ha um conflito de informacdes quan-
to a acao da naltrexona no fendmeno do craving. Para Ahmed (2018), a medicagdo possui um
resultado notavel na reducdo do consumo de alcool e, por consequéncia, no numero de recidi-
vas, no entanto, ela nao reduz o desejo do paciente de ingerir bebidas etilicas. Em contrapon-
to, o guideline Finding Quality Addiction Care in Canada, escrito pela Canadian Centre on
Substance Use and Addiction e pela Canadian Executive Council on Addictions (2017), cita a
naltrexona como uma opc¢do de tratamento medicamentoso para o alcoolismo, que funciona
como um anticraving. Corroborando com a ultima fonte, Reus (2018) também cita que o me-
dicamento possui acdo eficaz na diminuicdo do desejo de beber éalcool.

Focando nos resultados da naltrexona na diminuigdo, ou ndo, de recidivas em paci-
entes quimicamente dependentes do alcool, Reus (2018) traz dados numéricos e informagoes
contundentes. O autor, em seu guideline, ressaltou que, segundo a revisao de Jonas et al.
2014, o tratamento com a naltrexona diminuiu em 4% o numero de individuos que recairam
quando comparados aqueles que receberam placebo. Corroborando com isso, Reus cita o estu-
do COMBINE de Anton et al. 2006, nele foi evidenciado que a naltrexona além de garantir
uma maior propor¢ao de dias de abstinéncia, reduzia o risco de uma recaida culminar em um
consumo pesado de alcool. Entretanto, Reus também cita estudos posteriores, como o alemao
PREDICT e o MBSCT de Morgenstern et al. 2012, que mostraram beneficios minimos da
naltrexona no tratamento do alcoolismo. Morley (2021) também descreve que a naltrexona
pode ser mais eficaz na prevenc¢do da recaida ao consumo excessivo de alcool do que na ma-
nutencao de abstinéncia, embora, segundo ele, essa informacado ainda ndo esteja comprovada.

Um conceito que auxilia na demonstracdo mais objetiva de resultados é o nimero ne-
cessario para tratar (NNT). Essa medida representa o nimero de pacientes que se precisa tra-
tar para se prevenir um evento indesejado, por exemplo, recidivas (COUTINHO, 2005). A

Agency of Healthcare Research and Quality (2022) evidencia o NNT de 20 para a Naltrexona
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oral a 50 mg por dia. JA Morley (2021) afirma que a eficacia da Naltrexona para reduzir a taxa
de recaida foi bem documentada em literatura, sendo seu NNT de 12 para reduzir o risco de
voltar a beber pesado. Reus (2018) esclarece as diferencas de resultados, trazendo que: para
Naltrexona oral na dose de 50 mg/dia, o NNT foi de 20 para evitar que uma pessoa voltasse a
beber; para evitar que uma pessoa volte a beber pesado, o NNT é de 12. Ambos casos ilustram
casos de recaida, conforme a definicdo jd comentada do termo, sendo assim, a eficiéncia da
Naltrexona pode ser percebida na diminuicdo de recidivas de maneira numérica e objetiva,
ainda que mais estudos e dados numéricos sejam necessarios para consolidar de fato o tama-

nho de seu impacto na reducao de recidivas em pacientes dependentes do alcool.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Através da analise dos dados trazidos pelos artigos selecionados na revisao integra-
tiva, foi evidenciado que a Naltrexona é uma droga segura, disponivel, recomendada e que ha
indicios de beneficios na reducdo no numero de recidivas com seu uso. No entanto, embora
sua aprovacao tenha ocorrido ha mais de 20 anos, seu uso ainda é discreto no cendrio do com-
bate a dependéncia quimica em 4alcool, seja por seu custo ou pela baixa taxa de prescri¢dao dos
médicos psiquiatras, de forma que mais estudos, principalmente ensaios clinicos, sdo necessa-
rios para demonstrar seus resultados e impulsionar seu uso no universo de tratamento do alco-
olismo.

Considerando a leitura dos 9 artigos averiguados, foi possivel perceber a dificuldade
de lidar com as recidivas ao longo do tratamento da dependéncia alcodlica. Dessa forma, é
importante ter em conta que uma droga, como a naltrexona, pode ser mais uma ferramenta no
tratamento, de maneira a auxiliar na manutencao da abstinéncia ou mesmo reduzir o niimero
de recidivas dos pacientes em questdao, como evidenciado pelos autores Ahmed (2018), Haber
(2021) e pela The Management of Substance Use Disorders Work Group (2021).

Apesar da descricdao do efeito positivo da naltrexona na reducdo do numero de reci-
divas, a maneira como a medicacgdo faz o paciente alcancar tal resultado ainda é controversa.
Isso, porque, ainda que seja comprovada a diminuicdao do sistema de recompensa cerebral as-
sociado ao alcool por acdao do medicamento na inibicdo da neurotransmissao GABAérgica,
ainda ndo se definiu se a naltrexona age bloqueando ou, ao menos, diminuindo o fenémeno do
craving.

Apbs a realizacdo da revisao integrativa dos 9 artigos selecionados, fica evidente
que, ainda que mais estudos tragam dados objetivos sejam necessarios, a naltrexona é relevan-
te no tratamento para diminuir recidivas, conforme sua definicdo formal, em adultos depen-

dentes de alcool. De maneira que sua maior utilizacdo no cendrio citado seria de grande valia

para reduzir recidivas e prolongar a abstinéncia dos pacientes em questao.
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