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REVISION

Efectos conductuales de la metadona

G. Davila, J. F. Navarro
Area de Psicobiologia. Facultad de Psicologia. Universidad de Mélaga (Espafia)

Resumen: En este trabajo presentamos una revision de los efectos conductuales
de la metadona. Tras una breve introduccion historica, en la primera parte del
articulo se describen los pardmetros farmacocinéticos (absorcién, distribucion,
metabolizacion y eliminacion) de este opidceo. En la segunda parte, se exponen
detalladamente las principales acciones conductuales de la metadona, descri-
biendo las investigaciones relacionadas con los efectos de esta sustancia sobre
la agresion y la conducta social, los efectos sobre el sistema motor (conducta
circular, hiperactividad, conductas estereotipadas y rigidez motriz), asi como
otros efectos conductuales menos conocidos que afectan al sistema de refuerzo,
la ingesta de alimentos y liguidos o el aprendizaje y la memoria.

Palabras clave: metadona, conducta, farmacocinética, agresion, efectos moto-
res, refuerzo, aprendizaje/memoria.

Summary: In this paper, a review of behavioural effects of methadone is made.
After a brief historical introduction, in the first part of the work we describe the
pharmacokinetic parameters (absorption, disiribution, metabolism and
elimination) of this opiate drug. In the second part, we present in detail the main
behavioural actions of methadone, describing the studies related to the effects of
this compound on aggression and social behaviour, on the motor system (circu-
lar behavious, hyperactivity, stereotyped behaviours and motor rigidity) as well
as other less known behavioural effects which are related to reward system, intake
behaviours or learning and memory.

Key words: methadone, behavious; pharmacokinetics, aggression, motor effects,
reinforcement, learning/memorsy.
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Efecios conductuales de la metadona

Résumé: Dans ce travail on présente une révision des effets comportementaux de la
méthadone. Dans la premiére partie, aprés une bréve introduction historique, on
décrit les paramétres pharmacocinétiques de cet opiacé (voire absorption,
distribution, métabolisation et élimination). Dans une deuxiéme partie, on précise
les effets les plus importants du comportement de la méthadone tout en décrivant les
recherches concernant les effets de cette substance sur I’agression et la comportement
social, ainsi que sur les systémes moteurs (comportement circulaire, hyperactivité,
comportement stéréotypé et rigidité motrice) et d’autres effets comportement moins
connus qui attaignent les systems de renforcement, I"absorption des aliments ou des
liguides ainsi que 'apprentissage ou la mémoire.

Mots clé: méthadone, comportement, pharmacocinétique, agression, effets moteurs,

renforcement, apprentissage/mémoire.

1. Introduccion

Durante muchos afios se ha considera-
do que la metadona fue sintetizada como
sustituto oral de la morfina durante la
etapa posterior a la IT Guerra Mundial,
para responder a la escasez de opio exis-
tente. Sin embargo, el quimico aleméan
1. G. Farbendustrie (1941), de la empre-
sa farmacéutica Hoechst-am Main, la
descubrié en plena guerra en el curso
de una serie de estudios sobre compues-
tos espasmoliticos, designdndola inicial-
mente como amidén o amidona. A pe-
sar de que el efecto analgésico de esta
sustancia duplica al de la morfina, debi-
do a la ausencia de parecido con otros
compuestos conocidos sus propiedades
analgésicas no fueron descubiertas has-
tala época de posguerra, comercializan-
dose entonces bajo el nombre de
Dolofina® (Goodman y Gilman, 1970;
Singh, 1975; Lenz et al,, 1986; Roig,
1990; Payte, 1991).

El primer estudio que relaciona la
metadona con fenémenos de tolerancia,
dependencia fisica y el sindrome de abs-
tinencia fue realizado por Isbell et al.
(1947) bajo planteamientos homeo—
péticos. En este trabajo, suministraron
durante 180 dfas a animales de experi-
mentacién y a sujetos humanos canti-
dades de hasta 800 mg/dia de metadona,
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que resultaron ser excesivamente peligro-
sas. Pese a todo, pocos afios después los
hospitales del Servicio de Salud Piblica de
Estados Unidos (1950) establecieron el uso
de metadona oral como tratamiento para el
sindrome de abstinencia a log opidceos. Sin
embargo, el descubrimiento de las singula-
res propiedades farmacocinéticas de esta
sustancia no tuvo lugar hasta 15 afios des-
pués, cuando Dole y Nyswander (1965),
inspirados en teorfas sobre trastornos
moleculares end6genos, fueron los prime-
ros en utilizar Ia metadona como tratamiento
a largo plazo o de mantenimiento en perso-
nas dependientes a la herofna. Los resulta-
dos iniciales (1965-1970) fueron alentado-
res: menor uso de herofna callejera, admi-
nistracién endovenosa y criminalidad
(Madduzx, 1989; Payte, 1991).

Sin embargo, los programas con metadona
1o arraigan ni se implantan de forma masi-
va hasta finales de los ochenta y principios
de los noventa, momento en el que la cons-
tatacién de la inutilidad de los programas
libres de drogas para algunos adictos y el
deterioro sanitario de la poblacién toxicé-
mana (sida), llevan a considerar de nuevo
las terapias de sustitucién (Rodriguez-
Martos, 1994). Actualmente, en muchos
pafses occidentales la administracion con-
trolada de metadona se integra dentro del
tratamiento de la dependencia a la heroina
(deshabituacién, mantenimiento y desinto—




