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Resumen

El fentanilo, un farmaco opioide sintetizado en 1960 de elevada potencia analgésica y amplia utilidad tera-
péutica, se ha convertido en la principal causa de muerte por sobredosis de drogas en los EEUU. Los da-
tos provisionales de fallecidos por sobredosis de drogas en 202 | ofrecen la escalofriante cifra de 108.000
muertos, en una tendencia fuertemente ascendente desde hace una década. En Europa los fallecidos
por sobredosis de drogas en 2020 (6.400) también aumentaron ligeramente respecto a 2019, aunque
no especificamente relacionadas con el fentanilo. Tanto en Europa como en EEUU, aproximadamente
el 75% de las sobredosis de drogas con resultado mortal estan relacionadas con los opioides. En EEUU
particularmente con el fentanilo y los analogos del fentanilo fabricados ilicitamente, y en Europa con la
heroina. Aunque con diferentes matices epidemioldgicos, la crisis de opioides es un fenémeno global
que se ha superpuesto con caracter de pandemia a la reciente crisis sanitaria mundial por COVID-19.
La tasa de mortalidad relacionada con los opioides sintéticos (particularmente con el fentanilo) crece
exponencialmente de forma imparable. Esto ocurre de una manera muy pronunciada en EEUU desde el
ano 2013, pero también en Europa desde el afio 2017, aunque con menor impacto. De alguna forma po-
driamos entender al fentanilo como un punto de partida en la crisis de opioides, puesto que el fendmeno
es dindmico y cambiante. Para comprender mejor la epidemia de opioides resulta necesario saber que a
medida que son fiscalizadas las sustancias relacionadas con el fentanilo, nuevos opioides sintéticos (NSO)
sin uso médico aprobado (como por ejemplo los llamados ‘nitacenos’) son detectados cada vez con
mayor frecuencia en las incautaciones de drogas e informes forenses y toxicolégicos en todo el mundo.
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Abstract

Fentanyl, an opioid drug synthesized in 1960 with high analgesic potency and broad therapeutic
utility, has become the leading cause of drug overdose death in the United States. Provisional
data on drug overdose deaths in 2021 offer the chilling figure of 108.000 deaths, in a strongly
upward trend for a decade. In Europe, drug overdose deaths in 2020 (6.400) also increased
slightly compared to 2019, although not specifically related to fentanyl. In both Europe and the US,
approximately 75% of fatal drug overdoses are related to opioids. In the US particularly with illicitly
manufactured fentanyl and fentanyl analogues, and in Europe with heroin. Although with different
epidemiological nuances, the opioid crisis is a global phenomenon that has been superimposed
as a pandemic on the recent global health crisis due to COVID-19. The mortality rate related to
synthetic opioids (particularly fentanyl) is growing exponentially and unstoppably. This has occurred
in a very pronounced way in the US since 2013, but also in Europe since 2017, although with less
impact. In some way we could understand fentanyl as a starting point in the opioid crisis, since the
phenomenon is dynamic and changing. To better understand the opioid epidemic, it is necessary to
know that as substances related to fentanyl are controlled, new synthetic opioids (NSO) without
approved medical use (such as the so-called ‘nitazenes’) are detected with increasing frequency. in
drug seizures and forensic and toxicology reports worldwide.

Keywords

Fentanyl; opioid crisis; nitazenes; new psychoactive substances; new synthetic opioids.

INTRODUCCION

El fentanilo (N-(I-(2-feniletil)-4-piperidinil)-
N-fenil-propanamida) es un opioide sintético
perteneciente al grupo de las fenilpiperidi-
nas (Figura |). Suele presentarse en forma
de cristales o polvo inodoro, generalmente
de color blanco. Se trata de una base libre
de caracter lipdfilo, poco soluble en agua
(200 mg/L a 25°) y algo mas soluble en al-

Figura |. Molécula de fentanilo

El fentanilo es ampliamente utilizado a dia

82

cohol (). Como consecuencia de su escasa
solubilidad, las formas activas de fentanilo
para uso humano o veterinario a menudo
se presentan como sales de fentanilo, por
ejemplo, el citrato de fentanilo.
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de hoy en la practica clinica como analgé-
sico y anestésico. Fue sintetizado por Paul
A. Janssen en 1960 como parte de una linea
de investigacion en busca de farmacos alter-
nativos a la morfina y la meperidina (2). El
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fentanilo fue aprobado por la FDA para su
uso médico en 1968. Su descubrimiento, y
posteriormente el de algunos de sus deri-
vados (alfentanilo, remifentanilo, sufentanilo
y carfentanilo), cambiaron por completo el
escenario clinico de la anestesiologia y la
analgesia. Sus propiedades farmacoldgicas
(hasta cien veces mas potente que la mor-
fina) convirtieron al fentanilo en el farmaco
de eleccién para el tratamiento del dolor
intenso. Al mismo tiempo, la posterior sin-
tesis de analogos como el sufentanilo y el
alfentanilo (de mayor caracter lipéfilo y mas
potentes que el fentanilo) ayudé al desarro-
llo de la anestesiologia y la cirugia a corazén
abierto desde finales de los afios setenta (3).
Hoy en dia el fentanilo es ampliamente utili-
zado, por ejemplo, como agente anestésico
en obstetricia o en las unidades hospitalarias
de quemados como agente analgésico. Tam-
bién es el farmaco de eleccién en cuidados
paliativos y dolor oncoldgico irruptivo. Cabe
destacar que desde el afio 2017 el fentanilo
se encuentra incluido en la lista de medica-
mentos esenciales de la OMS en el apartado
‘analgésicos opioides’ junto a la oxicodona,
la hidromorfona, la codeina, la morfina y la
metadona (4). Por tanto, el descubrimiento
del fentanilo supuso un hito con implicacio-
nes médico sanitarias muy relevantes, inclu-
so hasta fecha de hoy.

TOLERANCIAY
DEPENDENCIA AL FENTANILO.
COMPRENDIENDO LOS
RIESGOS

El fentanilo y sus derivados tienen ca-
racter estupefaciente por lo que estan in-
cluidos en la Lista | de la Single Convention
on Narcotic Drugs de 1961. Se trata de una
sustancia controlada internacionalmente y
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de estricta supervision médica. Por mecanis-
mos que todavia no estan perfectamente di-
lucidados, el consumo de opidceos u opioi-
des causa tolerancia a sus efectos; incluso a
dosis terapéuticas. Esto resulta crucial para
entender la peligrosidad que envuelve el
consumo de fentanilo, sobre todo cuando se
utiliza fuera de sus indicaciones. La toleran-
cia a la depresién respiratoria (un importan-
te efecto secundario que muestra la mayoria
de opioides) puede tener graves consecuen-
cias. Ademas, como resultado de la fuerte
activacion del sistema de recompensa o la
hiperalgesia (otro efecto secundario), los
opioides causan dependencia con facilidad,
al igual que lo hacen la morfina o la heroina.

El fentanilo se comporta como un fuerte
agonista de los receptores u (mu) opioides
(MOR) (5). Su potencia analgésica es de 50
a 100 veces superior a la de la morfina. Sin
embargo, su LD50 estimada (dosis letal en
el 50% de los casos) es mucho menor que
la de otros opiaceos (aproximadamente 2
mg) (6). Se trata de un potente analgési-
co que produce sedacion, euforia, y como
efectos secundarios adversos, estrefiimien-
to, dependencia, rigidez muscular, nduseas
y depresién respiratoria. Cabe destacar
que todos los opioides, incluido el fentanilo,
administrados a dosis elevadas ofrecen una
accion anestésica. De esta forma, con dis-
tintas modificaciones sobre la molécula del
fentanilo, Janssen sintetizd posteriormente
un grupo de sustancias con mayor actividad
sedante, menor depresion respiratoria y di-
ferente duracién de efectos que el propio
fentanilo, lo cual ofrecia enormes ventajas en
el campo de la anestesiologia. Para entender
mejor la accién farmacoldgica del fentanilo
en términos de analgesia podriamos hacer
una estimacién aproximada de su potencia
relativa (equianalgesia) con la tabla |.
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Tabla |. Potencia analgésica relativa del fentanilo y sus derivados

Potencia analgésica relativa indice terapéutico*
Morfina | 70
Heroina 2 -
Fentanilo 50-100 277
Sufentanilo (U.H) 500 25.000
Alfentanilo (U.H.) 10-25 1080
Remifentanilo (U.H) 750 33.000
Carfentanilo (VET) 10.000 8.500

*El indice terapéutico mostrado (LD50/ED50) no es extrapolable en humanos, algunos de estos datos corresponden
a modelos de investigacién animal y pueden diferir entre distintas especies (3) (7). (U.H.): Uso hospitalario. (VET):

uso en veterinaria.

El potencial de abuso o dependencia al
fentanilo o sus derivados es ciertamente ele-
vado, al igual que ocurre con la mayoria de
los opioides. Aunque seguramente, como
comentdbamos, los riesgos de dependencia
aumentan notablemente cuando el fentani-
lo se utiliza al margen de sus indicaciones
médicas. Por otro lado, la gran afinidad de
estas sustancias por los receptores p (mu)
va sujeta de forma inherente a la depresién
respiratoria que provocan, lo que supone un
elevado riesgo para la salud y es factor de-
terminante en su toxicidad.

A este respecto cabe citar que diferentes
formas farmacéuticas de fentanilo (las for-
mas orales de liberacién rapida) ofrecen un
efecto euforizante/analgésico/recompen-
sante muy rapido y potente. El caso mas co-
nocido es el de los llamados ‘chupa-chups’
de fentanilo (Actig®), formas farmacéuticas
de absorcién transmucosa oral. El uso repe-
tido de estos medicamentos implica un des-
censo de su efecto analgésico relativamente
rapido. Esto puede dar lugar a una exposi-
cién indebida al farmaco y a la aparicion de
dependencia y riesgo de sobredosis. Dicho
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esto, resulta fundamental para comprender
los riesgos inherentes al uso repetido del
fentanilo, la diferencia con la que aparece la
tolerancia a sus distintos efectos. La toleran-
cia es el fendmeno que implica la necesidad
de una dosis cada vez mayor para alcanzar
el mismo efecto. Esto puede ser explicado,
tal como cita Nora D. Volkow en un articulo
(8), de la siguiente forma:

“Algunos efectos opioides muestran to-
lerancia después de una sola dosis, mientras
que para otros, la tolerancia ocurre mas
lentamente. En particular, la tolerancia a los
efectos analgésicos y euforizantes de los
opioides se desarrolla rapidamente, mientras
que la tolerancia a la depresion respiratoria
se desarrolla mas lentamente, lo que explica
por qué los aumentos de dosis por parte del
prescriptor o del paciente para mantener la
analgesia (o la recompensa) pueden aumen-
tar notablemente el riesgo de sobredosis.”

Este es un aspecto importante a tener en
cuenta, tanto por los prescriptores como
por los usuarios/pacientes bajo tratamien-
to con fentanilo o sus derivados. Pero sobre
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todo, cuando el fentanilo es utilizado como
droga recreativa, el riesgo de sobredosis (y
por consiguiente de una depresion respi-
ratoria grave con desenlace de muerte) es
muy elevado. De esta forma, no se trata
tanto de la toxicidad del fentanilo bajo in-
dicacion terapéutica, sino mas bien del uso
indiscriminado de este como consecuencia
de un proceso de dependencia, o del uso
inadvertido del fentanilo sin conocimiento
de ello (por adulteracién de drogas ilicitas).

Disenar nuevos farmacos opiaceos de si-
milar accion analgésica pero que no causen
depresidn respiratoria constituye uno de los
mayores retos en el campo de la investiga-
cién farmacoldgica a dia de hoy (27).

Al respecto de la toxicidad cabe citar que
la naloxona, un potente antagonista de los
receptores opioides, se ha mostrado eficaz
para revertir los efectos del fentanilo y sus
derivados en casos de sobredosis. Resulta
eminentemente practica la administracién de
naloxona por via nasal (Narcan®, Nyxoid®)
para revertir la sobredosis ocasionada por
cualquier opioide. En los ultimos afios, la
crisis de opioides ha crecido con tal magni-
tud en EEUU que se han disefiado politicas
especificas destinadas a implementar y facili-
tar el acceso a la naloxona por la poblacion.
Ademas de bomberos, policias, ambulan-
cias, hospitales, etc., se ha planteado intro-
ducir la naloxona en botiquines de centros
educativos debido al fallecimiento repentino
de algunos alumnos por consumo no inten-
cionado de fentanilo (drogas adulteradas).

Actualmente, la problematica relacionada
con la alta tasa de muertes por sobredosis
de opiaceos en EEUU reside en el consumo
de las drogas adulteradas con fentanilo (he-
roina, cocaina, metanfetamina, benzodiace-
pinas, etc.) o bien con los analogos de este.
Incluso se ha detectado fentanilo manufac-
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turado ilicitamente vendido en la calle como
‘heroina sintética’. A este respecto se estan
popularizando en EEUU las llamadas tiras
de deteccién de fentanilo (Fentanyl Strips)
que permiten de forma rapida detectar la
presencia de fentanilo en otras drogas. La
administracion gubernamental de la ciudad
de Nueva York ofrece informacién precisa
al ciudadano, a través de su pagina web, so-
bre cémo utilizar las tiras reactivas de fen-
tanilo (9). Algunos restaurantes y salas de
ocio nocturno también estan ofreciendo en
EEUU estos test de fentanilo de forma ané-
nima como parte de sus servicios.

EL FENTANILO EN EEUU.LA
EVOLUCION DE LA CRISIS
DE OPIOIDES

El papel del fentanilo en la crisis de opioi-
des en EEUU es absolutamente relevante,
complejo y dindmico. En este pais la crisis
de opioides no ha cesado de empeorar en
los dltimos 20 afios. Segin el CDC (Centers
for Disease Control and Prevention) mas de
932.000 personas han muerto en EEUU por
sobredosis de drogas entre 1999y 2020. De
ellas, mas de 564.000 murieron a causa de
sobredosis relacionadas con opioides, in-
cluidos los opioides recetados e ilicitos (10)
(Figura 2).

Las propiedades farmacoldgicas del fen-
tanilo convirtieron a esta droga en objeto
del mercado ilicito con rapidez, aunque
de forma poco notable al principio. Ya en
1980 se detecté en las calles de Califor-
nia una nueva sustancia vendida como he-
roina (ofrecida bajo el nombre de ‘China
White’ y responsable de algunos casos de
sobredosis) que en realidad contenia alfa-
metilfentanilo. Las diferentes formas de
fentanilo no han dejado de estar presentes
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Figura 2. Tasa de muertes por sobredosis de opioides en EEUU (1999-2020)

MUERTES POR SOBREDOSIS DE DROGAS EN EE.UU
(1999-2020)

30000

20000

10000

0

9 © N A D > OO A D OO N DD LS Lo
O O 5D A D D Y
G L i S R I P M D S SRS g NS

e TODAS s OP|OIDES

HEROINA

A%
RO

95 0
NI
AT ART ADT AR AR ART AT AR D

v

OPIOIDES SINTETICOS (EXC. METADONA)

Fuente: Vital Statistics Rapid Release - Monthly Provisional Drug Overdose Death Counts; NCHS Data Brief No. 394

December 2020 (33) (34).

en el mercado ilicito de drogas practica-
mente desde su descubrimiento. Pero ha
sido desde el afo 2013 cuando las muertes
relacionadas con los opioides empezaron a
estar especificamente asociadas al consumo
de fentanilo. Por citar los datos definitivos
mas recientes, en 2020 (en plena pandemia
por COVID-19) el nimero de muertes por
sobredosis de drogas en EEUU aumentd
un 30% respecto a 2019 (92.000 fallecidos
en total). Casi el 75% de estos fallecimien-
tos involucraron a un opioide (68.000). De
esta Ultima cifra, aproximadamente el 82%
(57.000 fallecidos) estuvo relacionada con
los opioides sintéticos, principalmente con
andlogos del fentanilo. En el afio 2021, a
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falta de datos definitivos, el nimero de fa-
llecidos por sobredosis de drogas aumenté
un 7%, desde los 92.000 de 2020 hasta los
casi 108.000 fallecidos de 2021, siendo los
opioides en su conjunto los responsables del
86% de los muertos (aprox. 80.000). De es-
tos, aproximadamente 71.000 fallecidos es-
tarian relacionados con opioides sintéticos,
principalmente con fentanilo y sus analogos.
Una tendencia alarmantemente ascendente
y que no muestra signos de mejoria. Has-
ta la fecha, ninguna de las administraciones
politicas al cargo en EEUU (B. Obama, D.
Trump, y actualmente J. Biden) han logrado
detener el aumento exponencial de la crisis
de opioides.
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La visidn retrospectiva mas clara de la crisis
de opioides en EEUU nos la ofrece el CDC a
través del National Vital Statistics System (NVSS)
en lo que denomina ‘las tres oleadas de la cri-
sis de opioides’ (30). Desde el afio 1999 una
primera oleada estuvo caracterizada por una
alta tasa de sobredosis de opiaceos de pres-
cripcién. Recientemente los laboratorios Jo-
hnson & Johnson (a través de su filial y divisién
farmacéutica Janssen) llegaron a un acuerdo de
indemnizacién con la administracion estadou-
nidense por valor de 5 millardos de ddlares
(mas 18 millardos de ddlares que asumiran los
distribuidores) a consecuencia de las diferentes
demandas efectuadas por la administracion es-
tadounidense y asociaciones de usuarios al res-
pecto de la crisis de opioides (1 1). Una segun-
da oleada en 2010 estuvo caracterizada por el
subito aumento de las sobredosis relacionadas
con la heroina y, por ultimo, una tercera oleada
estuvo y estd asociada al consumo de opioides
sintéticos, de forma particularmente ascenden-
te desde el afho 2013.

LOS NUEVOS
OPIOIDES SINTETICOS.
BENZIMIDAZOLES
(NITACENOS)Y OTRAS NPS

Esta Ultima ‘oleada’ en la crisis de opioides
se encuentra predominantemente asociada
al consumo de fentanilo y, en los Ultimos dos
afnos, a la aparicién de nuevos opioides sinté-
ticos (NOS), algunos derivados del fentanilo
y otras nuevas sustancias. Muchas de estas
nuevas sustancias psicoactivas (NSP) estan
quimicamente relacionadas con la estructura
del fentanilo (orto-cloro fentanilo, para-fluor
fentanilo, etc.) (12) (13) (14). De hecho, exis-
ten miles de derivados del fentanilo (unos ya
conocidos pero sin uso médico aprobado y
otros recientemente sintetizados) que estan

Ricardo Giner Garcia y Eduardo Lépez—BrizY
!

al margen de la regulacién y por supuesto de
cualquier estimacién que su consumo pueda
producir en los seres humanos. La DEA en-
marca a todas estas drogas bajo el concepto
‘Fentanyl Related Substances’ (FRS) y destaca
que la inclusién de estas sustancias en la CSA
(Controlled Substances Act) y la Ley Federal
Andloga sea con caracter permanente (ya que
actualmente es provisional) a fin de contener
la crisis de opioides (15) (16). Esta importan-
te seccién (la Ley de Andlogos) regula el uso,
fabricacién y distribucién de todas las posibles
sustancias derivadas de los narcéticos incluidos
en la Lista | de la CSA, en donde esta incluido
el fentanilo, la cocaina, la heroina, etc.

La fiscalizacion de los posibles derivados
por modificacién quimica de las diferentes sus-
tancias psicoactivas resulta excepcionalmente
relevante de cara a establecer un marco que
disminuya el impacto de la crisis de opioides.
Tanto en Europa como en EEUU, a medida
que se han establecido nuevas normas re-
gulatorias que fiscalizan el uso, produccién y
distribucion del fentanilo y sus derivados, han
disminuido las incautaciones y probablemente
también la aparicién de nuevos fentanilos. La
deteccién y posterior fiscalizacion de los nue-
vos opioides sintéticos como los benzimidazo-
les (también llamados ‘nitacenos’: isotonitace-
no, etonitaceno, etc.) o la brorfina, suponen el
mayor reto a dia de hoy para combatir la crisis
de opioides (17) (18) (19) (20) (21) (22) (29).

EL FENTANILOY LA CRISIS
DE OPIOIDES EN EUROPA

En Europa, por diferentes motivos, la crisis
de opioides tiene una dimensién menor a la
de EEUU, aunque también esta presente. Con
distintos matices, las muertes por sobredosis
de drogas de abuso en Europa también estan
relacionadas con derivados del opio. En el afo
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2020 unas 6.400 personas fallecieron como
consecuencia de una sobredosis de drogas
(31). De nuevo el 75% de los fallecimientos
estuvo relacionado con los opioides, pero en
este caso fundamentalmente con la heroina
(23). Quizas lo mas destacado al respecto es
que las muertes asociadas con el fentanilo y sus
analogos rara vez se informan y pueden estar
subestimadas en los paises europeos. Ademas,
la mayoria de las muertes por sobredosis de
drogas en involucran policonsumo de diferen-
tes sustancias lo que hace dificil una atribucion
precisa. En sus conclusiones, el Ultimo Informe
Europeo sobre Drogas de la European Moni-
toring Centre for Drugs and Drug Addiction
(EMCDDA) de 2022 apunta (24):

‘Si bien la heroina sigue siendo el opioide
ilegal més consumido en Europa y la droga
responsable de la mayoria de las muertes

inducidas por drogas, ha aumentado la pre-
ocupaciéon por el papel que desempefian
los opioides sintéticos en el problema de
las drogas en Europa. Los limitados datos
disponibles indican que las sobredosis, tanto
mortales como no mortales, atribuidas al fen-
tanilo disminuyeron en 2020. En general, sin
embargo, también hay indicios de que otros
opioides sintéticos pueden estar desempefian-
do un papel mas importante en los problemas
relacionados con las drogas en algunos paises.’

Resulta interesante observar el aumento
del nimero de los nuevos opioides sintéti-
cos identificados por los sistemas de detec-
cion temprana, tanto en Europa como en
UK (Figura 3). Las restricciones a la produc-
cion de fentanilo y sus derivados por parte
de China y EEUU condicionan claramente el
mercado ilicito de estas drogas.

Figura 3. NUmero de incautaciones de fentanilo y andlogos del fentanilo por fuerzas policiales y

aduanas, en Inglaterra y Gales (2007-2021)

Numero de incautaciones de fentanilo y analogos del
fentanilo en Inglaterra y Gales (2007-2021)
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Fuente: Seizures of drugs in England and Wales, financial year ending 2021 - GOV.UK (32).
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La crisis de opioides estaria derivando
hacia lo que podriamos llamar la ‘crisis de
nuevas sustancias psicoactivas’. Tanto el nu-
mero de nuevos cannabinoides sintéticos
como de nuevas catinonas y benzodiacepi-
nas sintéticas identificadas ha ido en claro
aumento los Ultimos anos. Un efecto simi-
lar puede estar ocurriendo con el fentanilo.
A este respecto cabe destacar que China 'y
EEUU introdujeron controles genéricos so-
bre los derivados del fentanilo en 2019 tra-
tando de contener la epidemia de opioides.
De esta forma, durante 2020 y 2021 no se
detectaron en Europa nuevos derivados del
fentanilo. La restriccién internacional a los
dos precursores inmediatos para la sintesis

!

de fentanilo (N-fenetil-4-piperidona (NPP) y
la  (ANPP) 4-anilino-N-fenetil-4-piperidina)
es probablemente la responsable de este
efecto. Sin embargo, en este mismo periodo
se detectaron |5 nuevos opioides sintéticos
no sujetos a controles de fentanilo. Entre
ellos se incluyen 9 potentes opiaceos con
bencimidazol (nitacenos) como, por ejem-
plo, el isotonitaceno (25) (Figura 4).

EL FENTANILO EN ESPANA

En Espafia hay autorizadas actualmente
I55 presentaciones de fentanilo para uso
humano. En total solo 4 principios activos
relacionados con el fentanilo tienen autori-

Figura 4. Nuevos opioides sintéticos detectados en Europa (2009-202 1) (EMCDDA)

Nuevos opioides sintéticos detectados por primera vez en
Europa (2009-2021)

N

=Y

~

2009 2010 2011 2012 2013 2014

m OTROS OPIOIDES

m FENTANILOS

2015 2016

2017 2018 2019 2020 2021

® BENZIMIDAZOLES

Fuente: Infographic: opioids notifications to the Early Warning System and seizures (25).
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zacién sanitaria para uso médico: fentanilo,
alfentanilo, sufentanilo y remifentanilo. El
carfentanilo es de uso exclusivamente vete-
rinario. El fentanilo, como base libre o como
citrato de fentanilo, se utiliza principalmente
en medicamentos administrados de forma
oral (comprimidos sublinguales, comprimi-
dos para chupar, pelicula bucal, comprimi-
dos bucales) nasal, o transdérmica (parches)
(28). Los derivados alfentanilo, sufentanilo
y remifentanilo, y también el fentanilo, se
presentan en forma de solucion inyectable
para perfusién y son estrictamente de uso
hospitalario utilizados en anestesiologia. La
principal indicacién de las presentaciones
de fentanilo oral, nasal o transdérmicas es
el dolor crénico o irruptivo, de caracter on-
coldgico. Esto resulta importante de cara a
evitar los problemas citados anteriormente.
Sobre todo con las formas orales de libe-
racién inmediata o incluso con los parches
transdérmicos.

Todos los medicamentos aprobados
actualmente en Espafia que contienen fen-
tanilo o sus derivados estan sujetos a pres-
cripciéon médica y considerados estupefa-
cientes; ademas, también estdn adheridos
a una supervision especifica en cuanto a su
prescripcién, dispensacién y administracion,
ya sea con caracter ambulatorio u hospitala-
rio (26). Esta rigida supervision y mejora de
las indicaciones clinicas de los farmacos con
fentanilo estd relacionada directamente con
el menor impacto que el uso de opioides
puede haber ocasionado en Espafia y otros
paises europeos.

CONCLUSIONES

El papel del fentanilo en la denominada
crisis de opioides es complejo y dinamico.
Se trata de un farmaco de una amplia uti-
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lidad terapéutica en la practica clinica. Sin
embargo, el uso recreativo del fentanilo y
sus derivados (o fuera de sus indicaciones
médicas) conlleva un elevado riesgo para la
salud. Con el paso del tiempo el fentanilo
ha pasado a protagonizar el mercado ilicito
de drogas (particularmente en EEUU) y se
ha convertido en el principal agente causal
de la llamada crisis de opioides.

A medida que se fiscaliza el uso, pro-
duccién y distribucidn del fentanilo y sus
derivados, nuevos opioides sintéticos (re-
lacionados o no con el fentanilo) como
los ‘nitacenos’ empiezan a ser detectados.
De esta forma, disefiar efectivos sistemas
de deteccién temprana (EWS) y formar
grupos de trabajo especificos para las
NSP surge como altamente recomenda-
ble para contener el impacto de la crisis
de opioides.

Todo parece indicar que esfuerzos adi-
cionales que faciliten la admisién a trata-
miento a las personas con problemas de
salud mental o de dependencia a las drogas
(particularmente a los opioides) ayudaria a
reducir el impacto de esta pandemia. Una
amplia cobertura, desarrollo y formacién a
profesionales de diferentes ambitos (poli-
cias, profesores, enfermeros/as etc.)
respecto de la utilizacién de la naloxona
como forma eficaz de revertir la sobredo-
sis de opioides podria reducir la elevada
tasa de mortalidad asociada al consumo
de fentanilo. Por Ultimo, revisar continua-
mente las indicaciones que regulan el trata-
miento a personas con dolor crénico, dolor
oncoldgico y particularmente con el dolor
irruptivo, asi como la investigacién y desa-
rrollo de nuevos farmacos opioides que no
causen depresidn respiratoria parece acon-
sejable para combatir la crisis del fentanilo,
también llamada crisis de opioides.
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