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COMPARAGAO ENTRE NALTREXONA E DISSULFIRAM NO
TRATAMENTO DA DEPENDENCIA ALCOOLICA'

COMPARISON BETWEEN NALTREXONE AND DISULFIRAM IN THE
TREATMENT OF ALCOHOL DEPENDENCE

Muriel Santos Rodrigues?

RESUMO

A dependéncia alcodlica € uma condigao crbnica e recorrente que compromete a saude fisica, mental
e social do individuo, representando um importante problema de saude publica. Diante disso, o
tratamento farmacolégico surge como alternativa eficaz no controle do consumo e prevengédo de
recaidas. Este estudo teve como objetivo comparar a eficacia e os efeitos adversos dos farmacos
naltrexona e dissulfiram no tratamento da dependéncia alcodlica, bem como analisar a influéncia do
suporte psicossocial nos resultados terapéuticos. Trata-se de uma pesquisa de revisédo bibliografica,
realizada entre agosto e outubro de 2025, com base em artigos cientificos disponiveis nas bases de
dados PubMed, SciELO e Google Scholar, publicados entre 2011 e 2023. A naltrexona apresentou
maior eficacia na redugao do desejo compulsivo pelo alcool e na prevengéao de recaidas, com perfil de
seguranca satisfatério. O dissulfiram, por sua vez, mostrou-se mais eficaz em pacientes altamente
motivados, atuando como agente aversivo, embora associado a maior incidéncia de efeitos adversos.
Verificou-se que o suporte psicossocial, aliado a farmacoterapia, potencializa a adesao ao tratamento
e melhora os desfechos clinicos. Conclui-se que a escolha entre naltrexona e dissulfiram deve
considerar o perfil do paciente, o grau de motivacdo e a disponibilidade de acompanhamento
psicossocial, sendo a abordagem integrada o caminho mais efetivo para a recuperac¢ao do dependente
alcodlico.

Palavras-chave: Efeitos Adversos; Naltrexona; Dissulfiram; Recaidas; Abstinéncia

ABSTRACT

The alcohol dependence is a chronic and recurrent condition that compromises an individual’s physical,
mental, and social health, representing a major public health concern. In this context, pharmacological
treatment emerges as an effective alternative for controlling consumption and preventing relapses. This
study aimed to compare the efficacy and adverse effects of the drugs naltrexone and disulfiram in the
treatment of alcohol dependence, as well as to analyze the influence of psychosocial support on
therapeutic outcomes. It is a bibliographic review research carried out between August and October
2025, based on scientific articles available in the PubMed, SciELO, and Google Scholar databases,
published between 2011 and 2023. Naltrexone showed greater efficacy in reducing the compulsive
desire for alcohol and in preventing relapses, with a satisfactory safety profile. Disulfiram, in turn, proved
to be more effective in highly motivated patients, acting as an aversive agent, although associated with
a higher incidence of adverse effects. It was verified that psychosocial support, combined with
pharmacotherapy, enhances treatment adherence and improves clinical outcomes. It is concluded that
the choice between naltrexone and disulfiram should consider the patient’s profile, level of motivation,
and availability of psychosocial follow-up, with an integrated approach being the most effective path for
the recovery of individuals with alcohol dependence.
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1. INTRODUGAO

A dependéncia alcodlica € um transtorno cronico, recorrente e de grande
relevancia em saude publica, com impactos fisicos, psiquicos, sociais e econbmicos
expressivos; no campo da Farmacia, ganha destaque a comparagéo entre naltrexona
e dissulfiram como estratégias farmacoldgicas centrais, por mecanismos de acao
distintos que influenciam craving, refor¢go heddnico e manutengao da abstinéncia, em
articulacao necessaria com intervencdes psicossociais estruturadas para potencializar
resultados e adesao.

Coloca-se a seguinte questao orientadora: qual a eficacia e quais os efeitos
adversos de naltrexona e dissulfiram no tratamento da dependéncia alcodlica, e de
que modo o suporte psicossocial impacta os resultados terapéuticos, incluindo
adeséo, reducao de recaidas e prolongamento da abstinéncia em diferentes cenarios
de cuidado supervisionado?

A escolha deste tema esta ancorada em um envolvimento pessoal explicito da
autora com a problematica do alcoolismo no contexto familiar, o que confere
sensibilidade, sentido social e motivagcdo cientifica para investigar solugdes
terapéuticas efetivas e seguras para a dependéncia do alcool. Esse vinculo pessoal,
reconhecido positivamente na avaliagdo do projeto, humaniza a pesquisa e reforca a
relevancia pratica de comparar naltrexona e dissulfiram a luz de cenarios reais de
adesao, apoio familiar e cuidado supervisionado, aspectos decisivos para a
efetividade fora do ambiente controlado dos estudos clinicos. Do ponto de vista
profissional e formativo em Farmacia, a autora alinha compromisso ético com a saude
publica e a educagcdo em saude, propondo uma analise que integra revisao
bibliografica atualizada com leitura critica de bulas de diferentes laboratérios, recurso
metodoldgico pouco explorado em TCCs, mas valioso para orientar decisdes clinicas,
comunicagao com pacientes e interprofissionalidade no SUS. Ao abordar também a
interface com intervengdes psicossociais € o papel da familia na recuperacao, a
justificativa destaca a necessidade de estratégias combinadas que ampliem adesao,
reduzam recaidas e promovam autonomia do paciente, respondendo a lacunas de
informacdo e de acesso frequentemente vivenciadas por dependentes e seus

cuidadores.



O objetivo geral da pesquisa é analisar comparativamente a eficacia e os
efeitos adversos de naltrexona e dissulfiram no tratamento da dependéncia alcodlica,
considerando a influéncia do suporte psicossocial nos desfechos clinicos e de adeséo,
a partir de revisédo bibliografica e de bulas de diferentes laboratorios. Os objetivos
especificos sao: a) identificar os principais farmacos empregados no alcoolismo, com
foco em naltrexona e dissulfiram; b) descrever mecanismos de agao e interfaces
neuroquimicas relevantes aos circuitos de recompensa e a abstinéncia; c) avaliar
evidéncias de eficacia sobre reducdo de consumo, recaidas e manutencdo da
abstinéncia; d) mapear efeitos adversos e contraindicagbes de ambos os
medicamentos; e e) discutir o papel de intervengdes psicossociais (p. ex., TCC,
entrevista motivacional, grupos de apoio e modelos como BRENDA) na adeséo e na
efetividade integrada do cuidado.

Sinteses que conciliam farmacologia comparada, seguranga medicamentosa e
estratégias psicossociais podem orientar protocolos clinicos, educagado em saude e
desenho de linhas de cuidado, com potencial de reduzir recaidas, melhorar qualidade
de vida e otimizar recursos, especialmente por meio de abordagens supervisionadas,
teleatendimento e redes comunitarias, sensiveis as barreiras reais de adeséo e as
demandas do territorio.

O estudo concentra-se em adultos com dependéncia alcodlica, abordando
naltrexona e dissulfiram em contextos ambulatoriais e de acompanhamento
supervisionado, com analise de bulas de multiplos fabricantes e de literatura publicada
entre 2011 e 2023, contemplando ainda diretrizes e revisdes integrativas que
relacionam farmacoterapia e suporte psicossocial.

A investigagao organiza-se nos seguintes eixos: revisdo de literatura sobre a
dependéncia alcodlica e as propriedades farmacoldgicas de naltrexona e dissulfiram;
anadlise dos mecanismos de acado e repercussdes neuroquimicas; avaliacido de
eficacia clinica e integragéo terapéutica com intervengdes psicossociais; e discussao
dos achados a luz da seguranca, adesao e aplicabilidade em servicos de saude,

culminando em recomendacdes para pratica e pesquisa.

2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Caracterizagao dos farmacos utilizados no tratamento do alcoolismo



A caracterizagao dos farmacos utilizados no tratamento do alcoolismo constitui
um passo essencial para compreender as estratégias terapéuticas disponiveis e seus
impactos na recuperagdao do paciente dependente. Esta secdo tem como objetivo
identificar os principais medicamentos empregados na abordagem da dependéncia
alcodlica, descrevendo seus mecanismos de acdo, indicacdes terapéuticas, efeitos
adversos e contraindicagdes, de modo a subsidiar uma analise critica sobre sua
eficacia clinica e segurancga farmacoldgica. A partir dessa compreensao inicial, busca-
se estabelecer as bases necessarias para avaliar como cada farmaco contribui para
a manutengao da abstinéncia, a redugao das recaidas e o manejo dos sintomas da
sindrome de abstinéncia alcodlica.

De acordo com Castro & Baltieri (2004, p. 43-44), o tratamento farmacolégico
da dependéncia do alcool tem se consolidado como uma estratégia eficaz no apoio a
manutencdo da abstinéncia e na reducdo das recaidas, especialmente quando
associado a intervengdes psicossociais. Conforme destacado pelos referidos autores,
medicamentos como naltrexona e dissulfiram desempenham papéis distintos no
controle do consumo de alcool, atuando sobre diferentes sistemas neurobiolégicos
relacionados ao prazer, a compulsdo e a abstinéncia. A naltrexona, por exemplo, age
como antagonista opioide, reduzindo os efeitos prazerosos do alcool. O dissulfiram
provoca reagdes aversivas quando ha ingestdo alcoodlica. O acamprosato contribui
para o equilibrio neuroquimico durante a abstinéncia. Além disso, novas substancias
como topiramato e ondansetron demonstram potencial terapéutico, embora ainda
exijam mais estudos. Esses achados reforcam a importéncia da farmacoterapia como
um recurso complementar valioso no tratamento da dependéncia alcodlica, desde que
inserido em um plano terapéutico amplo e individualizado.

A revisao histérica sobre o 6pio e os opioides evidencia a dualidade que
acompanha essas substancias desde a Antiguidade: ao mesmo tempo em que
representam os analgésicos mais potentes disponiveis, também estdo associadas a
riscos significativos de dependéncia e impactos sociais. O isolamento da morfina no
século XIX e a sintese de novos derivados marcaram avancgos relevantes na
terapéutica da dor, especialmente em contextos clinicos de maior complexidade.
Contudo, o uso abusivo e as consequéncias sociais do consumo n&o controlado
revelam os desafios que permanecem atuais. Assim, compreender a evolugao

historica do Opio permite ndo apenas reconhecer sua importancia médica, mas



também refletir sobre a necessidade de um uso criterioso, baseado em evidéncias
cientificas e na melhor relagao risco-beneficio (Duarte, 2005, p. 136-137).

A avaliacdo dos efeitos adversos e contraindicagcdes dos farmacos utilizados
no tratamento da dependéncia alcodlica revela perfis distintos de seguranga e uso
clinico. O dissulfiram apresenta como contraindicag¢des principais a hipersensibilidade
a substancia, doengas cardiovasculares graves, insuficiéncia hepatica e historia de
psicose, além de nao ser indicado para gestantes e lactantes. Entre seus efeitos
adversos, destacam-se cefaleia, sonoléncia, fadiga, gosto metdlico, neuropatia
periférica e, em casos de ingestdo alcodlica concomitante, rea¢des intensas como
rubor, taquicardia, hipotensao, nauseas e vémitos. Ja a naltrexona € contraindicada
para pacientes em uso ou dependentes de opioides, em sindrome de abstinéncia
aguda, com hepatite aguda ou insuficiéncia hepatica, e durante a gravidez e lactacéo,
salvo quando o beneficio superar o risco. Seus efeitos adversos mais comuns incluem
nausea, cefaleia, tontura, fadiga, insénia e ansiedade, havendo risco de
hepatotoxicidade em doses elevadas. Esses dados reforgam a importancia de uma
avaliagao criteriosa do historico clinico do paciente e de monitoramento laboratorial
durante o tratamento, de modo a equilibrar eficacia terapéutica e seguranga
farmacologica (UQFN, s.a., p. 1-2; SAF, 2015, p. 1).

No contexto farmacéutico, pessoas dependentes quimicamente do alcool
recebem a denominacdo clinica de transtorno por uso do alcool, uma condi¢ao
caracterizada pela incapacidade de interromper ou controlar o consumo da
substancia, independentemente das consequéncias sociais, ocupacionais e de saude
que podem surgir. Esse transtorno € classificado, de acordo com critérios diagndsticos
internacionais, em leve, moderado ou grave, considerando a intensidade dos sintomas
€ o0 impacto na vida do paciente. Historicamente conhecido como abuso, dependéncia
ou vicio em alcool, o transtorno por uso do alcool representa um padrao problematico
de consumo que compromete o bem-estar fisico e mental e exige abordagem
farmacéutica especializada para manejo seguro e humanizado (Mar et al., 2023, p. 2-
3)

A dependéncia alcodlica é definida como uma patologia cronica e recidivante,
associada a alteragbes no comportamento e no funcionamento cerebral,
caracterizando-se pelo desejo compulsivo de ingestdo, estado emocional negativo na
auséncia do consumo, persisténcia do uso, desenvolvimento de tolerancia e sindrome

de abstinéncia fisioldgica, cujos sintomas podem variar desde tremores, taquicardia e



insdnia até convulsdes em casos graves. Trata-se de um grave problema de saude
publica, influenciado por fatores pessoais, sociais e bioldgicos (Mendes, 2018, slide
4).

Entre os farmacos utilizados no tratamento, o acamprosato, introduzido na
década de 1980, atua como antagonista funcional do glutamato, modulando os
sistemas glutamatérgico e GABAérgico, além da regulagao do ion Ca?*, sendo eficaz
na manutencdo da abstinéncia, embora possa causar efeitos gastrointestinais,
psiquiatricos e dermatoldgicos, exigindo precau¢gdo em casos de insuficiéncia renal
(Mendes, 2018, slide 12-14).

O dissulfiram, disponivel desde a década de 1950, inibe a enzima aldeido
desidrogenase, desencadeando reagdes adversas quando ha ingestédo de alcool, cuja
gravidade pode variar de sintomas leves até coma e morte, sendo sua eficacia
dependente da ades&do do paciente ao compromisso de abstinéncia total; esta
contraindicado em casos de doencas cardiovasculares, psicose ou uso concomitante
de alcool (Mendes, 2018, slide 15-18)

Ja a naltrexona, incorporada na década de 1990, antagoniza os receptores
opioides p, reduzindo o efeito recompensador da ingestdo alcodlica e o desejo
compulsivo, sendo considerada tratamento de primeira linha para manutencao da
abstinéncia, embora apresente risco de efeitos adversos gastrointestinais,
neuroldgicos e hepatotoxicidade, estando contraindicada em insuficiéncia hepatica ou
uso de opioides (Mendes, 2018, slide 19-21).

Por fim, o nalmefeno introduzida na terapéutica na década de 1990 tem sido
avaliado em regime “as-needed”, mostrando beneficio limitado na redugdo do
consumo e dos episodios de ingestao elevada, sem evidéncia suficiente para definicao
clara de seu papel terapéutico, estando associado a efeitos adversos neuroldgicos,
gastrointestinais e, raramente, psicéticos (Mendes, 2018, slide 22-24).

O topiramato (TPM) destaca-se como uma intervencdo farmacologica
promissora no tratamento da dependéncia de alcool, especialmente por sua atuagao
nos sistemas GABAérgico e glutamatérgico, que se encontram disfuncionais apés a
administragao cronica de alcool.Os efeitos adversos, geralmente leves a moderados,
incluem tontura, lentificacdo psicomotora, parestesias e déficits de memodria, com

remissao frequente com a manutengcdo da dose, e ndo houve relatos de eventos



graves. Além disso, a perda ponderal foi frequente no grupo tratado, mas nao foi
relacionada a descontinuidade do tratamento (Castro & Couzi, 2006, p. 214-215).

O valproato de sddio, por sua vez, atua aumentando a sintese e liberagao de
GABA, enquanto inibe a degradacdo deste neurotransmissor e bloqueia a
neurotransmissao glutamatérgica, apresentando eficacia na redugao dos sintomas de
abstinéncia, especialmente convulsées, quando comparado a placebo,
benzodiazepinicos e outros anticonvulsivantes. Sua administragdo esta associada a
maior rapidez na resolugdo da sindrome de abstinéncia, porém o uso de doses
elevadas no inicio do tratamento pode aumentar os efeitos adversos, como nauseas
e vOmitos, além de exigir monitoramento das plaquetas e enzimas hepaticas, sendo
contraindicado em pacientes com hepatopatias graves e gestantes (Castro & Couzi,
2006, p. 215-216).

A carbamazepina mostrou-se eficaz tanto na redugdo dos sintomas da
abstinéncia quanto na diminuigdo do consumo de alcool, especialmente em pacientes
com histéria de multiplas desintoxicagcbes e comorbidades de ansiedade. Seu
mecanismo envolve a inibicdo dos receptores NMDA, reduzindo a entrada de calcio
nos neurdnios e, consequentemente, diminuindo a neurotransmissao glutamatérgica.
No entanto, doses elevadas podem aumentar o risco de efeitos adversos como
vertigens, nauseas, vOmitos, diplopia e rash cutaneo, sendo fundamental avaliar o
perfil de seguranga em populagdes especificas, como gestantes e pacientes com
comorbidades (Castro & Couzi, 2006, p. 215-216).

Por fim, a gabapentina demonstra eficacia pré-clinica no controle de
convulsdes e sintomas ansiosos associados a abstinéncia alcodlica, sendo
considerada bastante segura, sem interacao significativa com alcool e com poucos
efeitos adversos, além de ser eliminada inalterada pelos rins, 0 que permite seu uso
mesmo em pacientes com hepatopatias. Apesar da necessidade de mais ensaios
clinicos para consolidagao de suas indicagdes, estudos preliminares sugerem que a
gabapentina é uma alternativa viavel para o tratamento da abstinéncia e da
dependéncia do alcool, especialmente em casos leves e moderados (Castro & Couzi,
2006, p. 216).

A escolha do benzodiazepinico (BZD) mais adequado para o tratamento da
sindrome de abstinéncia alcodlica (SAA) deve levar em consideracéo caracteristicas
farmacocinéticas, o perfil clinico do paciente e o risco de efeitos adversos. BZDs de

acao prolongada, como diazepam e clordiazepoxido, apresentam meia-vida longa e
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metabdlitos ativos, proporcionando niveis plasmaticos estaveis e um curso terapéutico
mais suave, reduzindo o risco de sintomas de rebote tardio, como convulsées. No
entanto, seu metabolismo hepatico dependente de desmetilagao e hidroxilacdo pode
levar ao acumulo do farmaco em pacientes com disfungcdo hepatica, aumentando o
risco de sedagao excessiva e toxicidade (Sachdeva et al., 2015, p. 4).

Acredita-se que os medicamentos adrenérgicos, notadamente aqueles que
atuam como agonistas alfa-2 de agao central como a clonidina ou antagonistas beta
como o propranolol, possam auxiliar de maneira significativa no manejo dos sintomas
autonémicos da sindrome de abstinéncia alcodlica (SAA), reduzindo o pulso e a
pressao arterial de forma eficaz. No entanto, € importante destacar que esses
farmacos nao apresentam evidéncias de eficacia na prevengao ou no tratamento de
quadros de delirium ou convulsdes, manifestagcbées graves e potencialmente fatais da
SAA (Sachdeva et al., 2015, p. 5).

Os barbituricos, como o fenobarbital, atuam potencializando a agao do
neurotransmissor inibitério dcido gama-aminobutirico (GABA) nos receptores GABAA,
0 que resulta em aumento da inibicdo sinaptica no sistema nervoso central. Essa
modulagao prolonga a abertura dos canais de cloro associados aos receptores de
GABA, promovendo um efeito depressor neuronal que ajuda a reduzir a excitabilidade
cerebral. Devido a sua agao, o fenobarbital apresenta tolerancia cruzada com o alcool
e pode aliviar significativamente os sintomas de abstinéncia alcodlica,
proporcionando um efeito calmante e anticonvulsivante importante para o manejo
clinico dessas situagdes. Esse mecanismo diferencial também eleva o limiar para a
ocorréncia de convulsdes, contribuindo para seu uso em contextos terapéuticos que
envolvem disturbios convulsivos (Sachdeva et al., 2015, p. 5).

Ficou evidente a partir desta se¢cdo que o tratamento farmacologico da
dependéncia alcodlica envolve intervencbes diversas, com destaque para a
naltrexona e o dissulfiram, cujas agdes atuam na redugcdo do prazer associado ao
alcool e na inducdo de reagdes aversivas. Verificou-se algumas abordagens
complementares no manejo clinico do transtorno por uso do alcool. Embora outros
farmacos apresentem potencial promissor, a escolha terapéutica deve considerar o
perfil farmacoldgico, a seguranca e a adesao do paciente. A proxima secao deste
trabalho aprofundara a investigacédo dos mecanismos de agao e das alteragdes nos

sistemas neurotransmissores envolvidos na dependéncia e no tratamento
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farmacoldgico do alcool, ampliando a compreensao sobre a base biolégica que

sustenta essas intervencgdes.

2.2 Analise farmacoldgica e neuroquimica

Esta segao tem como objetivo analisar os mecanismos de agao dos farmacos
e sua interferéncia nos sistemas neuroquimicos envolvidos na dependéncia alcodlica.
A compreensdo dessas interagdes, especialmente no caso da naltrexona e do
dissulfiram, permite correlacionar as propriedades farmacolégicas com alteragées nos
circuitos de recompensa, modulagédo inibitdria/excitatéria e adaptagao sinaptica,
fornecendo subsidios para a formulagao de estratégias terapéuticas mais eficazes e
seguras.

Castro & Baltieri (2004, p. 43-44), a compreensao dos mecanismos de agao
dos farmacos utilizados no tratamento da dependéncia alcodlica permite correlacionar
suas propriedades farmacologicas com as alteracbes neuroquimicas envolvidas na
doenca. O dissulfiram atua como inibidor irreversivel da enzima acetaldeido-
desidrogenase, promovendo acumulo de acetaldeido no organismo e desencadeando
reacbes aversivas a ingestdao de alcool, o que contribui para a manutengdo da
abstinéncia. A naltrexona, antagonista competitivo dos receptores opiodides y, d e K,
bloqueia a ativagdo das vias mesolimbicas dopaminérgicas associadas ao prazer e
ao reforgo positivo do consumo de alcool, reduzindo o craving e a probabilidade de
recaidas. Essas agoes especificas demonstram como intervengdes farmacolégicas
direcionadas aos sistemas neuroquimicos podem auxiliar no controle do
comportamento aditivo e potencializar os resultados terapéuticos quando associadas
a abordagens psicossociais.

A via mesolimbica, composta por neurénios dopaminérgicos que se originam
na area tegmental ventral e projetam-se principalmente para o nucleo accumbens e
estruturas do sistema limbico, desempenha papel central no sistema de recompensa
cerebral. A liberagdo de dopamina nessa via esta diretamente associada a regulagéo
do incentivo e da recompensa, modulando respostas comportamentais e afetivas.
Esse mecanismo esta relacionado tanto a motivagdo e ao aprendizado de
comportamentos adaptativos quanto ao desenvolvimento de padrbes disfuncionais,
como no caso das dependéncias quimicas, em que ha uma ativacdo exacerbada

desse circuito (Fernandes, 2020).
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Os receptores opioides apresentam diferentes distribuicbes e fungdes no
sistema nervoso central e periférico, desempenhando papéis especificos nos efeitos
farmacoldgicos dos opioides. Os receptores d (delta) estdo relacionados a analgesia
espinhal, depresséo respiratoria e redugao da motilidade gastrointestinal, localizando-
se em regides como nucleos pontinos, amigdalas, bulbo olfatério, cértex cerebral
profundo e neurdnios sensitivos periféricos. Josa os receptores k (kappa) estao
envolvidos principalmente em fendmenos de alucinagao, disforia e sedagéo, sendo
encontrados no hipotalamo, na substancia cinzenta periaquedutal, na substancia
gelatinosa e no trato gastrointestinal. Os receptores p (mu) s&o os mais relevantes
clinicamente, pois além de promover analgesia em diferentes niveis (espinhal,
supraespinhal e periférica), estdo associados a depressdo respiratéria, miose,
constipagao, sedacgao, euforia e dependéncia fisica. Esses receptores apresentam
ampla distribuicdo, incluindo cértex cerebral, substancia cinzenta periaquedutal,
substancia gelatinosa, trato gastrointestinal, além de estruturas do sistema limbico,
como giro do cingulo, amigdala e talamo, onde modulam o componente emocional da
dor e contribuem para a sensagao subjetiva de analgesia (Lorenzoni, 2022).

O consumo crdénico de alcool promove profundas alteracbes nos sistemas
neurotransmissores do Sistema Nervoso Central (SNC), envolvendo vias de
recompensa, modulagao de excitagdo e inibicdo neuronal, plasticidade sinaptica e
adaptagao neuroquimica. O etanol estimula a liberacdo de dopamina no sistema
mesolimbico, especialmente na area tegmental ventral e no nucleo accumbens,
estruturas centrais para o processamento da recompensa e do refor¢o positivo que
favorecem o uso repetido da substancia. Além disso, o alcool ativa indiretamente vias
serotoninérgicas, cujos efeitos podem ser atenuados por antagonistas do receptor 5-
HT3. O glutamato, principal neurotransmissor excitatério, desempenha papel
fundamental no desenvolvimento de tolerancia, dependéncia e na manifestacdo dos
sintomas de abstinéncia. O alcool age como antagonista do receptor NMDA
glutamatérgico, cuja complexa regulacao depende ainda da presencga da glicina como
co-agonista, sendo que o bloqueio deste sistema pelo etanol contribui para o
desenvolvimento de tolerancia e para déficits de memadria e aprendizado. Durante a
exposigao crbnica, ocorre ainda um aumento na densidade desses receptores,
levando a hiperatividade glutamatérgica e maior risco de crises convulsivas na

abstinéncia (Laranjeira & Reis, 2009, p. 1-2).
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Apoés a ingestdo de bebida alcodlica, o alcool etilico rapidamente alcanga o
sistema nervoso central (SNC), desencadeando uma série de acdes farmacoldgicas
que variam conforme a quantidade consumida, desde a euforia em baixas doses até
a depressao do SNC em concentracdes elevadas, podendo levar ao coma e até a
morte (Marques et al., 2006, p. 78-79). Estudos indicam que o alcool atua amplificando
a neurotransmissao inibitéria mediada pelos receptores GABA e simultaneamente
reduzindo a neurotransmissdo excitatoria pelo receptor glutamatérgico NMDA
(receptor N-metil-D-aspartato (NMDA) €& um receptor de glutamato, o principal
neurotransmissor excitatério do cérebro humano, ele desempenha um papel
fundamental na plasticidade sinaptica, um mecanismo neuronal que se acredita ser a
base da formagao da memoaria). A sindrome de abstinéncia alcodlica manifesta-se por
sintomas como ansiedade, disforia, insbnia e tremores, decorrentes da retirada
abrupta do etanol, e esta associada a excitotoxicidade provocada pela hiperatividade
do sistema glutamatérgico via receptor NMDA, principal mediador da morte neuronal,
resultando em degeneracdo em regides especificas do SNC e levando a disturbios
cognitivos (Marques et al., 2006, p. 80).

O glutamato, principal neurotransmissor excitatério do cérebro, esta presente
em cerca de 40% das sinapses, agindo por meio de receptores ionotrépicos e
metabotropicos; durante o consumo crbénico de alcool, ocorre uma modulagao
compensatoria desses receptores, que, apos a retirada do alcool, resultam em
superexcitacdo neuronal com quadro clinico de convulsées, ansiedade e delirium,
além do aumento do fluxo de calcio e da neurotransmisséo excitatéria, caracterizando
mecanismos envolvidos na dependéncia e na tolerdncia ao alcool. Os opidides
endogenos peptideos como beta-endorfinas, encefalinas e dinorfinas produzidos no
hipotalamo e projetados para areas mesolimbicas de recompensa exercem papel
fundamental na regulagdo da ansiedade, do humor e das sensagbes prazerosas
associadas a dependéncia alcodlica e a abstinéncia, estimulando a liberacdo de
dopamina. O consumo de alcool aumenta os niveis desses peptideos, potencializando
a recompensa e a fissura pela substancia, sendo que a naltrexona, ao bloquear esses
receptores opidides, reduz o desejo pelo alcool e favorece a manutengdo da
abstinéncia, constituindo uma importante alternativa terapéutica. (Marques et al.,
2006, p. 80).

Ficou evidente a partir desta secao que tanto a naltrexona, ao antagonizar

receptores opioides e reduzir a ativagcdo dopaminérgica mesolimbica, quanto o
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dissulfiram, ao inibir a aldeido-desidrogenase e gerar reagdes aversivas a ingestao
alcodlica, exercem impactos diretos sobre 0os mecanismos neuroquimicos que
sustentam o comportamento de dependéncia. A atuagdo sobre sistemas como
dopamina, GABA e glutamato revela multiplos pontos de intervengcdo que, quando
combinados com acompanhamento psicologico e apoio social, podem potencializar
os resultados na redugao do consumo e das recaidas. A proxima secgao deste trabalho
examinara de forma comparativa o desempenho clinico desses farmacos e discutira
como sua associagdo a abordagens psicossociais pode ampliar a efetividade do

tratamento da dependéncia alcodlica.

2.3 Avaliagao da eficacia e integragao terapéutica

Esta secédo tem como objetivo avaliar a eficacia dos farmacos, em especial a
naltrexona e o dissulfiram, na reducdo do consumo de alcool, na frequéncia de
recaidas e na intensidade dos sintomas de abstinéncia. Busca-se compreender, a
partir das evidéncias clinicas disponiveis, como esses medicamentos contribuem para
a manutengado da abstinéncia e melhora da qualidade de vida dos pacientes,
considerando também as condi¢gdes que favorecem sua efetividade, como adesao ao
tratamento, supervisdo meédica e associagdo com estratégias psicossociais.

Castro & Baltieri (2004, p. 43-44) dizem que no tratamento da dependéncia
alcodlica, as intervencgdes farmacoldgicas demonstram papel relevante na redugao da
fissura (craving), no consumo de alcool e na manutencdo da abstinéncia. Entre as
op¢des disponiveis, a naltrexona destaca-se por reduzir as taxas de recaida, diminuir
o numero de dias de consumo e prolongar os periodos de abstinéncia e o dissulfiram
apresenta maior eficacia em pacientes que confiam em seu efeito e mantém alta
adesdo ao tratamento. Evidéncias oriundas de ensaios clinicos e revisdes
sistematicas reforcam a eficacia dessas terapias, ressaltando ainda suas limitagdes e
condi¢des ideais de uso, sempre associando os resultados ao impacto na frequéncia
de recaidas, a redugao do consumo e ao alivio dos sintomas de abstinéncia.

O tratamento farmacologico da dependéncia alcodlica com dissulfiram e
naltrexona tem demonstrado resultados positivos quando aliado a intervencbes
psicossociais. O dissulfiram atua como agente aversivo, inibindo a enzima
acetaldeido-desidrogenase e provocando reagdes desagradaveis caso o paciente
consuma alcool, o que favorece a manutengédo da abstinéncia. Ja a naltrexona age

como antagonista dos receptores opidides, reduzindo o efeito de recompensa
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associado ao consumo e, consequentemente, diminuindo o desejo e a quantidade
ingerida. Evidéncias apontam que, quando empregados dentro de protocolos clinicos
supervisionados, esses farmacos contribuem para a reducdo de recaidas,
prolongamento da abstinéncia e melhora da qualidade de vida, sobretudo quando
combinados com suporte psicossocial, confirmando a necessidade de uma
abordagem integrada no manejo da dependéncia alcodlica (SES/DF, 2020. p. 2, 5-8).

O metabolismo do alcool € um processo complexo que ocorre principalmente
no figado e envolve diferentes etapas bioquimicas essenciais para a eliminagédo da
substancia do organismo. De acordo com o CISA (2015), “quando ingerimos bebidas
alcoolicas, o organismo inicia uma série de processos para metabolizar o etanol,
envolvendo principalmente enzimas como a alcool-desidrogenase (ADH) e a aldeido-
desidrogenase (ALDH), que transformam o alcool em acetaldeido e, posteriormente,
em acetato, que pode ser eliminado pelo corpo”. Essas enzimas desempenham papel
fundamental na conversao do etanol em compostos menos toxicos, permitindo que o
organismo processe € elimine o alcool de forma eficiente. Alteracbes na atividade
enzimatica, influenciadas por fatores genéticos e individuais, podem impactar
diretamente a velocidade do metabolismo, o acumulo de acetaldeido e,
consequentemente, os efeitos fisiologicos e os riscos associados ao consumo
excessivo. Assim, compreender esses mecanismos € essencial para embasar
estratégias de prevengéo e tratamento dos danos relacionados ao uso de bebidas
alcodlicas (CISA, 2015).

A dependéncia de alcool representa um problema crescente de saude publica
no Brasil, com impactos significativos na qualidade de vida dos individuos e na
sociedade. Nesse contexto, por meio de uma revisao sistematica integrativa, a eficacia
do tratamento psiquiatrico medicamentoso em pessoas com transtorno de
dependéncia ao alcool, utilizando os farmacos naltrexona e dissulfiram. Foram
analisados 18 artigos cientificos extraidos de bases de dados nacionais e
internacionais, permitindo identificar que os medicamentos apresentam resultados
positivos na redugao do consumo de alcool, prevencao de recaidas e manutengao da
abstinéncia. Os autores destacam, ainda, que a escolha do farmaco deve considerar
as necessidades individuais do paciente, sendo o acompanhamento médico e
psicossocial fundamentais para potencializar os resultados terapéuticos e garantir

maior adesao ao tratamento (Almeida et al., 2022, p. 73462).
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A sindrome de abstinéncia do alcool (SAA) caracteriza-se por um conjunto de
manifestacdes clinicas que se desenvolvem nas primeiras horas apés a reducao ou
interrupcdo do consumo alcodlico em individuos com dependéncia estabelecida,
sendo diretamente influenciada pela intensidade e duragdo do uso prévio da
substancia. Os sintomas iniciais, que tipicamente surgem em torno de 6 horas apés a
ultima dose, incluem tremores, ansiedade, sudorese, nauseas, vomitos, taquicardia,
hipertensédo arterial, insénia, irritabilidade, cefaleia e sensibilizacdo a estimulos
sensoriais, refletindo principalmente a hiperatividade do sistema nervoso auténomo.
O curso da SAA ¢ flutuante e autolimitado, com pico de intensidade entre 24 e 48
horas apos o inicio dos sintomas e duragdo média de 5 a 7 dias, embora casos leves
possam persistir por mais tempo. Entretanto, em aproximadamente 5% dos casos néao
tratados, podem ocorrer complicagdes mais graves, como convulsdes generalizadas,
que surgem predominantemente nas primeiras 48 horas apos a cessacéo do uso. Por
outro lado, complicacbes ainda mais severas, como o delirium tremens (DT),
caracterizado por alucinagdes vividas (principalmente visuais), alteragao do nivel de
consciéncia, desorientagao, agitagao psicomotora e, eventualmente, instabilidade
hemodindmica e metabdlica, ocorrem em uma minoria de pacientes, mas apresentam
mortalidade significativa, variando de 5 a 25% nos casos ndo adequadamente
tratados. O diagnostico diferencial da SAA é importante, visto que seus sintomas
podem se assemelhar aos de outras condicdes médicas, como tireotoxicose,
intoxicagdes e quadros infecciosos, exigindo uma abordagem criteriosa para o correto
reconhecimento e manejo. O tratamento farmacolégico, baseado principalmente em
benzodiazepinicos, visa aliviar o desconforto dos sintomas e prevenir complicagcbes
potencialmente fatais, mas também representa uma janela de oportunidade para o
inicio do acompanhamento especializado, aumentando as chances de adeséo do
paciente ao tratamento de longo prazo da dependéncia alcodlica (Laranjeira & Reis,
2009, p. 4-5).

Centro de informacbes sobre saude e alcool diz que a recaida e o lapso
representam situacdes diferentes no processo de recuperacéo. Lapso € um episodio
isolado de consumo de alcool, que pode ocorrer durante a recuperagao, mas nao
implica necessariamente o retorno ao padrao de consumo anterior. Ja a recaida é
entendida como um processo mais amplo, que envolve o retorno a um padrao
problematico e sustentado de consumo. Pesquisa aponta fatores especificos que

elevam significativamente o risco de recaida. Um deles é a anedonia, ou seja, a
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dificuldade em sentir prazer nas atividades do dia a dia. Pessoas com altos niveis de
anedonia apresentam maior chance de voltar a beber apds o tratamento. Além disso,
o tempo de abstinéncia antes do inicio do tratamento também tem papel relevante.
Pessoas que haviam parado de beber ha menos tempo antes de iniciar o tratamento
mostraram maiores taxas de recaida ao longo dos meses seguintes. Um estudo que
monitorou individuos em tempo real, por meio da Avaliagao Ecolégica Momentanea
(EMA), mostrou que o estresse cotidiano € um gatilho direto para recaidas.
Participantes que relataram niveis elevados de estresse tinham maior probabilidade
de consumir alcool nas horas seguintes, indicando que o estresse atua como um
disparador imediato e nao apenas como um fator de risco geral. A pesquisa também
observou que, a medida que o estresse aumentava ao longo do dia, crescia também
o desejo de beber, sugerindo que o alcool pode ser utilizado como forma de aliviar
tensbes momenténeas, o que reforga o risco de recaida. (CISA, 2025).

Ficou evidente a partir desta secao que tanto a naltrexona quanto o dissulfiram
apresentam eficacia comprovada na diminui¢ao das recaidas e no prolongamento dos
periodos de abstinéncia, especialmente quando administrados de forma
supervisionada e integrados a abordagens multidisciplinares. A naltrexona destaca-se
por reduzir o prazer associado ao consumo e, portanto, o desejo de beber, enquanto
o dissulfiram atua como potente agente aversivo, favorecendo a manutencédo da
abstinéncia em pacientes motivados. Observa-se, contudo, que a eficacia terapéutica
plena desses farmacos depende fortemente da adesdo e do suporte psicoldgico e
social oferecido ao paciente. A proxima secao deste trabalho abordara como a
combinagao entre acompanhamento psicoterapéutico e redes de apoio contribui para
sustentar os resultados farmacolégicos e prevenir recaidas no tratamento da

dependéncia alcodlica.

2.4 Importancia da integragao da psicoterapia e o apoio social

Esta secdo tem como objetivo discutir a importancia da integragdo do
tratamento farmacoldgico com outras abordagens terapéuticas, como a psicoterapia
e 0 apoio social no manejo da dependéncia alcodlica. Busca-se compreender como a
associacdo entre medicamentos, especialmente naltrexona e dissulfiram, e
intervencgdes psicossociais, como terapia cognitivo-comportamental, aconselhamento
familiar e grupos de apoio, potencializa os resultados terapéuticos. A analise destaca

a importancia de uma abordagem multidisciplinar que contemple dimensdes
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biolégicas, emocionais e sociais do paciente, favorecendo maior adesdo ao
tratamento, reducao das recaidas e reabilitagcao social efetiva.

A efetividade do tratamento farmacolégico da dependéncia alcodlica é
significativamente potencializada quando integrada a outras abordagens terapéuticas,
como a psicoterapia e o apoio social. Evidéncias indicam que medicamentos como
dissulfiram e naltrexona apresentam melhores resultados quando utilizados em
conjunto com intervengdes psicossociais estruturadas, que incluem aconselhamento,
programas de reforgco comunitario e atividades de ressocializagdo. Essa integragao
permite ndo apenas o controle dos aspectos neurobiologicos da dependéncia, mas
também o enfrentamento de fatores psicossociais e comportamentais que influenciam
a manutencdo do consumo, favorecendo a adesdo ao tratamento, a prevencao de
recaidas e a consolidacdo de mudangas duradouras no padrao de uso de alcool
(Castro & Baltieri, 2004, p. 43-44).

A dependéncia de alcool e outras drogas configura-se como um processo
cronico e gradativo, que se desenvolve em diferentes fases e exige intervencoes
especificas em cada etapa. Nesse sentido, a atuacdo da equipe multiprofissional
mostra-se fundamental, uma vez que os critérios utilizados para identificar a condi¢cao
do usuario, como a periodicidade e a quantidade do consumo, o tipo de substancia,
as repercussdes do uso e o lugar que a droga ocupa em sua vida, orientam a definicdo
das estratégias terapéuticas mais adequadas. Para além do tratamento
farmacoldgico, destacam-se a psicoterapia, as oficinas terapéuticas, os grupos de
apoio e a participagao familiar como recursos essenciais para favorecer a prevencao
da dependéncia, a reinsercdo social e a reconstrucdo dos vinculos afetivos
fragilizados. Dessa forma, o cuidado integral ao usuario de alcool e outras drogas
requer nao apenas a prescricao de medicamentos, mas uma abordagem ampliada,
que considere os aspectos bioldégicos, emocionais e sociais envolvidos no processo
de adoecimento (Lopes et al., 2019, p. 1702,1703-1706).

O Modelo BRENDA é uma abordagem terapéutica estruturada que integra o
tratamento farmacoldégico com intervengbes psicossociais, sendo amplamente
utilizado no manejo do transtorno por uso de alcool. Desenvolvido por Joseph R.
Volpicelli, o modelo tem como objetivo potencializar a eficacia dos medicamentos ao
associa-los a estratégias que favorecem o engajamento do paciente e a adesao ao
tratamento. O acrébnimo BRENDA representa seis etapas fundamentais: B

(biopsychosocial evaluation), que consiste na avaliagdo abrangente dos aspectos
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bioldgicos, psicologicos e sociais do individuo; R (report of findings), em que os
resultados da avaliacdo sao apresentados ao paciente de forma clara; E (empathy),
que prioriza uma escuta ativa e acolhedora para fortalecer o vinculo terapéutico; N
(needs), voltada para a identificacdo das necessidades e motivagdes do paciente; D
(direct advice), onde s&o oferecidas orientagdes personalizadas sobre o tratamento; e
A (assess reaction), que avalia as respostas do paciente as recomendacgdes e ajusta
o plano terapéutico conforme necessario. Evidéncias cientificas mostram que a
integragao entre medicamentos, psicoterapia e apoio social proporciona resultados
mais duradouros, favorece a redu¢ao do consumo de alcool e melhora a qualidade de
vida dos individuos. Dessa forma, o modelo BRENDA consolida-se como uma
estratégia eficaz para o tratamento multidisciplinar da dependéncia alcodlica, unindo
intervencdes meédicas e psicossociais em um plano terapéutico individualizado
(Starosta et al., 2006, p. 2-3).

De acordo com Sa Nogueira & Ribeiro (2008), a integracdo do tratamento
farmacoldgico com abordagens psicossociais, como a psicoterapia e o apoio social, é
fundamental na dependéncia alcodlica (p. 307). O artigo evidencia que a abordagem
mais eficaz consiste na combinagao de terapias farmacoldgicas e psicossociais, tanto
na fase de desintoxicagdo quanto na de desabituacdo e reabilitacdo, visando a
manutengéo da abstinéncia, prevengao de recaidas e melhoria da qualidade de vida
do paciente. Apés a fase aguda, o tratamento deve ser estruturado e envolver, além
do uso de medicamentos (como acamprosato, naltrexona e outros), intervencdes
psicossociais, como terapia cognitivo-comportamental, abordagem motivacional,
aconselhamento familiar e participacdo em grupos de autoajuda, promovendo a
reorganizagao de habitos e a reconstrugcao das relagdes pessoais e sociais (p. 310).
Os autores destacam que a integracdo dessas estratégias aumenta a adeséo ao
tratamento, fortalece a motivacao para a mudanca e contribui para o desenvolvimento
de competéncias sociais, essenciais para a recuperagao do individuo. Assim, o artigo
reforca a importancia de um cuidado multidimensional, articulado entre equipe de
saude, familia e comunidade, para resultados clinicos e sociais mais favoraveis na
dependéncia alcodlica.

A participagdo em grupos de ajuda, como o Alcodlicos Anénimos (AA), é
amplamente procurada por individuos que buscam a recuperagdo do alcoolismo,
especialmente aqueles de baixa renda ou sem acesso a tratamentos médicos

especializados, ja que esses grupos oferecem um espaco de acolhimento e suporte
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gratuito e democratico. A terapia familiar também se mostra indispensavel, pois nao
apenas o dependente, mas todos os familiares devem ser envolvidos no processo,
ampliando a compreensao sobre a doenca, seus sintomas e consequéncias, além de
fortalecer as relagbes dentro do nucleo familiar, fundamental para o enfrentamento e
a superacdo do alcoolismo. Nesse contexto, o acolhimento e o suporte da familia
facilitam a adesao a tratamentos mais adequados e contribuem para um ambiente
favoravel a recuperacao. A pratica de atividade fisica exerce um papel complementar
relevante ao reduzir o risco de mortalidade e amenizar os desequilibrios causados
pelo uso crénico de alcool, como disturbios do sono, fraqueza muscular, irritabilidade
e baixa autoestima. Além disso, ao promover maior sociabilidade e interagdo com
outras pessoas, o esporte amplia a rede de apoio social, incentivando a manutencgao
da sobriedade e reduzindo as chances de recaida. Assim, a integracao de diferentes
abordagens de grupos de ajuda, passando pela terapia familiar até a insercéo de
atividades fisicas regulares, representa um caminho mais seguro e eficaz para a
reabilitacdo do dependente alcodlico, principalmente quando o acesso a cuidados
especializados ¢ limitado. (CISA, 2024)

Os beneficios da terapia em grupo mostram se uma abordagem eficaz e
essencial no tratamento do alcoolismo, esta terapia oferece um ambiente de apoio e
compreensao onde os participantes podem compartilhar suas experiéncias de vida,
contribuindo ao todo para o processo de recuperagao, um dos maiores beneficios da
terapia em grupo € a sensagao de comunidade que ela proporciona, ao estar cercado
por pessoas que estdo com os mesmos desafios que o seu, o individuo ndo se sente
sozinho. A troca de experiéncias da vivéncia do outro pode auxiliar no seu tratamento
contra o alcool, além disso os relatos pessoais, podem servir de inspiragao e
motivagao para aqueles que estdo na fase inicial de recuperacao. Responsabilidade
e compromisso € novo para alguns participantes, eles aprendem a ter metas e
comprometimentos com sua recuperagao. Beneficio de habilidades sociais, como
aprender a se comunicar de maneira eficaz, expressar sentimentos e ouvir os outros
sao competéncias importantes durante as sessdes. A recuperagao do alcoolismo é
um processo continuo e a terapia em grupo oferece um sistema de apoio que pode
durar anos, mesmo quando finaliza o tratamento, muitos grupos continuam a se reunir,
procurando discutir suas preocupacoes e celebrar as conquistas (Virtude, 2024).

Ficou evidente a partir desta se¢cédo que a combinagao entre farmacoterapia e

suporte psicoterapéutico e social é a estratégia mais eficaz para promover abstinéncia
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sustentada, reduzir recaidas e restaurar a funcionalidade fisica e emocional do
individuo. O éxito dessa integragao depende do trabalho conjunto entre profissionais
da saude, familia e comunidade, consolidando o modelo biopsicossocial como
referéncia no tratamento da dependéncia alcodlica. As proximas sec¢des tratardo dos
elementos técnicos do artigo cientifico: Material e Métodos, Resultados e Discusséao,
e Conclusao que apresentardo os aspectos metodoldgicos e estruturais da pesquisa,
evidenciando como os dados foram coletados, analisados e interpretados para
sustentar as conclusdes acerca da eficacia terapéutica e da integragao interdisciplinar

no tratamento da dependéncia do alcool.

3. MATERIAL E METODOS

A presente pesquisa caracteriza-se como um estudo bibliografico e qualitativo,
tendo como objetivo principal analisar a eficacia e a seguranga dos farmacos
naltrexona e dissulfiram no tratamento da dependéncia alcodlica, bem como
compreender o impacto da integracdo entre o tratamento farmacoldgico, a
psicoterapia € o apoio social no processo de recuperagdo. A investigacao foi
estruturada a partir de buscas sistematicas em bases cientificas reconhecidas, como
PubMed, SciELO e Google Scholar, realizadas entre os meses de agosto e outubro
de 2025. O recorte temporal adotado abrangeu publicagdes entre 2011 e 2023, de
modo a contemplar as evidéncias mais atuais sobre o tema e assegurar a relevancia
clinica e terapéutica dos achados.

Os critérios de inclusdo consideraram artigos publicados em revistas
académicas e cientificas, teses, dissertagdes e trabalhos de conclusao de curso que
abordassem: a) o uso de naltrexona e dissulfiram no tratamento da dependéncia
alcodlica; b) a avaliagao de eficacia e efeitos adversos desses medicamentos; e c) a
integracéo entre farmacoterapia e suporte psicossocial.

Foram excluidas publicagbes sem rigor metodologico, textos sem acesso
publico integral e trabalhos que tratassem de outras substancias psicoativas sem foco
principal no alcool.

O processo de analise dos dados seguiu a técnica de analise de conteudo
(Bardin, 2016), permitindo a identificacdo de categorias tematicas relacionadas a
eficacia terapéutica, mecanismos de agdo, adesdo ao tratamento e integragao

psicossocial. A leitura criteriosa dos textos foi orientada pela extracdo das seguintes
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informacdes: objetivos, metodologia, principais resultados e conclusdes dos autores.
A sintese dos achados foi apresentada de forma interpretativa, possibilitando a
comparacao entre diferentes perspectivas e evidéncias cientificas.

Além das publicagbes cientificas, foram consultadas as bulas oficiais dos
medicamentos naltrexona e dissulfiram, disponibilizadas por laboratérios distintos
(UQFN, s.a.; SAF, 2015), para analise comparativa das indicacdes, contraindicacoes,
efeitos adversos e posologia. Essa comparagao entre bulas visou identificar possiveis
variacbes informativas que pudessem influenciar o uso clinico e a seguranca
terapéutica.

Foram também utilizadas fontes complementares, como diretrizes clinicas e
revisdes sistematicas (SES/DF, 2020; Almeida et al., 2022), assim como documentos
institucionais e artigos aplicados a pratica psicossocial (Lopes et al., 2019; Starosta et
al., 2006; Sa Nogueira & Ribeiro, 2008). Esses materiais permitiram contextualizar a
analise farmacolégica no ambito das praticas multidisciplinares e das politicas
publicas de tratamento da dependéncia alcodlica no Brasil.

Por fim, pretende-se que a pesquisa produza uma revisao critica e integrativa
da literatura, destacando ndo apenas a eficacia e seguranga dos medicamentos, mas
também a necessidade de sua associacdo com intervengdes psicoterapéuticas e de
apoio social para a obtencéo de resultados terapéuticos mais duradouros. A partir dos
achados obtidos, serdo indicadas lacunas de pesquisa e possiveis direcionamentos
futuros, com vistas ao aprimoramento da efetividade e da qualidade dos tratamentos

disponiveis para pessoas com transtorno por uso do alcool.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Sintese dos achados principais: As evidéncias analisadas indicam que a
naltrexona reduz o retorno ao beber pesado em comparacado ao placebo, além de
reducdo do percentual de dias de consumo com formulagdes injetaveis de agao
prolongada, o que respalda a hipétese 1 de eficacia farmacolégica para dependéncia
alcodlica. A eficacia do dissulfiram mostra-se dependente de supervisao e adeséao,
com resultados positivos quando inserido em protocolos supervisionados e como
adjuvante em programas focados em abstinéncia, reforcando a hipdtese 5 sobre
beneficios na redug¢ao de recaidas e manutencao de abstinéncia, mas com limitacdes

inerentes a adesao e perfil de seguranga, o que também dialoga com a hipotese 4
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sobre efeitos adversos que podem afetar a vida do paciente. De forma transversal,
intervencgdes integradas que combinam farmacoterapia e psicoterapia apresentam
valor adicional sobre monoterapias em parte dos ensaios randomizados, confirmando
as hipéteses 2 e 6 ao indicar vantagem terapéutica quando ha suporte psicolédgico e
grupos de apoio estruturados.

Meta-analises e revisdes sistematicas recentes mostram que a naltrexona 50
mg/dia (oral) esta associada a menor taxa de retorno ao beber pesado versus placebo,
com magnitude clinica compativel com redugéo significativa de risco e melhora em
dias de abstinéncia, enquanto a formulagao injetavel mensal demonstra reducao
adicional no percentual de dias de consumo, sugerindo que estratégias de liberagao
prolongada podem suavizar problemas de adesao, relevantes para a hipétese 3 sobre
comprometimento do paciente como determinante de resultado. Esses achados
sustentam que a eficacia observada é parcialmente mediada pela melhora de adesao
quando se reduzem barreiras comportamentais, o que reforgca a integragdo com
estratégias motivacionais e de engajamento terapéutico discutidas no projeto.

A literatura contemporénea descreve resultados clinicos heterogéneos para
dissulfiram, com melhor desempenho em cenarios de supervisdo direta e em
pacientes com alta motivagao, indicando que o objetivo de reduzir agdes indesejadas.
é efetivo quando o contexto clinico sustenta a abstinéncia e monitora o uso, o que
alinha a eficacia ao grau de comprometimento individual (hipétese 3) e ao desenho do
cuidado multiprofissional (hipéteses 2 e 6). Estudos recentes como coadjuvante em
tratamento focado em dependéncia reforcam efetividade aceitaveis sob
monitoramento, ainda que com necessidade de vigilancia para eventos adversos e
educacao do paciente quanto a interacbes com alcool, confirmando beneficios e
limites (hipotese 5).

Revisbes de ensaios aleatorizados apontam que combinar intervencoes
psicoterapéuticas com farmacoterapia traz beneficio adicional sobre psicoterapia
isolada em cerca de metade dos RCTs avaliados e, em parte dos estudos, também
oferece vantagem sobre farmacoterapia isolada, especialmente quando ha
componentes estruturados como TCC, entrevista motivacional e reforco comunitario,
validando as hipdteses 2 e 6 sobre ganho terapéutico com suporte psicossocial.
Intervengdes integradas reduzem episddios de beber pesado e melhoram a

manuteng¢éo da abstinéncia em comparacgao a cuidados usuais, ao mesmo tempo em
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que atuam sobre barreiras de adesao e manejo de estressores cotidianos associados
a lapsos e recaidas, alinhando-se ao racional clinico do projeto.

A aderéncia € um moderador critico do efeito dos medicamentos, com
evidéncias de que formulagdes injetaveis de naltrexona e regimes supervisionados de
dissulfiram melhoram desfechos por reduzir a variabilidade comportamental no uso,
sustentando a hipétese 3 de que o comprometimento do paciente influencia
diretamente os resultados e que arranjos que minimizam falhas de ades&do amplificam
a efetividade real. Programas que integram rotinas de acompanhamento e suporte
comunitario também contribuem para persisténcia terapéutica e consolidacido de
habitos de abstinéncia, reforcando o papel do contexto psicossocial nos desfechos.

A naltrexona apresenta perfil de efeitos adversos predominantemente
gastrointestinais e neurolégicos leves a moderados, com atengao a hepatotoxicidade
em doses elevadas ou em presenca de doenca hepatica, impondo necessidade de
triagem e monitoramento laboratorial, 0 que confirma a hipétese 4 quanto a potenciais
impactos na vida do paciente e a hipotese 5 sobre limitagdes de uso; ja o dissulfiram
requer vigilancia para neuropatia periférica, efeitos neuropsiquiatricos e risco de
reacdes graves na exposicdo ao alcool, tornando indispensavel educagéo,
consentimento esclarecido e supervisao clinica para maximizar beneficio e seguranca.
A gestao compartilhada com psicoterapia pode auxiliar no reconhecimento precoce de
eventos adversos e na manutengdo da motivagdo para o tratamento, mitigando
interrupgdes ndo planejadas e recaidas associadas.

Com base nas evidéncias apresentadas nesse trabalho, recomenda-se
priorizar naltrexona como agente de primeira linha para reduzir beber pesado,
considerando formulagao injetavel quando a adesao é um desafio, e utilizar dissulfiram
em pacientes motivados e contextos com capacidade de supervisao, sempre dentro
de um modelo integrado com psicoterapia e apoio social para maximizar a efetividade
e minimizar riscos, o que atende de forma coerente as hipoteses 1, 2, 3,4, 5 e 6 do
projeto. Programas clinicos devem incorporar componentes de engajamento,
monitoramento e refor¢o de adesao, além de vias de referéncia para grupos e redes
de apoio, como estratégia de saude publica para reduzir recaidas e ampliar a
abstinéncia sustentada em populacbes com barreiras de acesso e manutengao de

tratamento.
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5. CONCLUSAO

O tratamento farmacologico da dependéncia alcodlica é eficaz quando
integrado a abordagens psicossociais, com destaque para a naltrexona e o
dissulfiram, que atuam por mecanismos distintos para promover a abstinéncia e
reduzir as recaidas. A naltrexona demonstra eficacia ao reduzir o consumo pesado de
alcool e o retorno ao beber. Seu mecanismo de antagonismo dos receptores opioides
reduz a sensagao de recompensa associada ao consumo, diminuindo o craving. Ja o
dissulfiram atua como agente aversivo, inibindo a enzima aldeido-desidrogenase e
causando reagdes desagradaveis ao ingerir alcool, sendo mais eficaz em pacientes
com alta motivagao e em contextos de supervisao clinica.

A efetividade terapéutica dos farmacos depende do suporte psicoterapéutico e
social. Intervengdes como terapia cognitivo-comportamental, aconselhamento
familiar, grupos de apoio como Alcodlicos Anénimos e modelos estruturados, como
o0 BRENDA, potencializam os resultados da farmacoterapia. Recomenda-se priorizar a
naltrexona como primeira linha terapéutica para pacientes com risco elevado de beber
pesado, enquanto o dissulfiram pode ser utilizado em protocolos com supervisao
rigorosa e em pacientes altamente motivados. Futuros estudos devem explorar
estratégias para melhorar a adesdo ao tratamento, ampliar o acesso a cuidados
multidisciplinares e personalizar as terapias com base em perfis clinicos e genéticos,
visando uma abordagem mais eficaz e sustentavel no manejo do transtorno por uso

do alcool.
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