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“ FARMACO”

“Droga”                            “Veleno”

farmaco può indurre nel nostro organismo effetti dannosi simili 

a quelli che si hanno assumendo veleni e sostanze tossiche. 

Ma soprattutto “ promessa” -“aspettativa di salute”; promessa 

che non è sempre rispettata soprattutto quando manca la chiara 

partecipazione mentale e fisica del paziente alla cura stessa 



La malattia ha spinto l’uomo

a seguire il suo istinto di 

sopravvivenza cercando rimedi 

naturali

Una delle sostanze presenti era il papavero da oppio, quindi la

morfina che ancora oggi viene utilizzata a distanza di millenni

come farmaco antalgico tra i più potenti ma anche i più

economici a nostra disposizione.economici a nostra disposizione.

Ma è proprio la morfina, con le sue caratteristiche e le sue

possibilità di utilizzo a mostrarci la molteplicità dell’azione dei

farmaci. Da ciò deriva che il controllo sui farmaci e del loro

utilizzo e quindi dell’appropriatezza, dell’indicazione clinica,

impiega molti anni per evidenziare i pericoli che possono

scaturire dall’abuso di farmaci



• Così sostanze ora proibite venivano liberamente utilizzate in

co”, “società” e “mercato”.

Fig. 5 - Le prime utilizzazioni terapeutiche dell’amfetamina

Fig. 3 - Utilizzazione dell’er oina alla fine del XIX secolo

Fig. 4 - Utilizzazione dell’er oina all’inizio del XX secolo

• Così sostanze ora proibite venivano liberamente utilizzate in

Europa un secolo fa. Agli inizi del XIX sec l’eroina veniva

utilizzata per pennellature delle gengive dei lattanti nel

periodo della dentizione, oppure come farmaco antiasmatico.

L’amfetamina, veniva usata come spry nasale nel raffreddore

dei bambini o nei piloti dei caccia durante le guerre.



• Gli ambiti di cura nel campo delle Dipendenze sono stati

fortemente caratterizzati dall’uso dei farmaci sostitutivi degli

oppiacei che hanno avuto un ruolo nel ridurre i danni associati

alla dipendenza da oppiacei (overdose, infezioni, attialla dipendenza da oppiacei (overdose, infezioni, atti

criminali…)



OVERDOSE somministrazione di una quantità di medicinale, singola o

cumulativa, superiore alla massima dose raccomandata secondo le

informazioni autorizzate del prodotto

OFF-LABEL il medicinale è usato intenzionalmente per finalità

mediche non in accordo con le informazioni autorizzate del prodotto

ADR  ( adverse drug reaction):

ABUSO intenzionale uso eccessivo del medicinale, sporadico o

persistente, accompagnato da effetti dannosi fisici o psicologici

ERRORE TERAPEUTICO il medicinale è usato non intenzionalmente

ed in modo inappropriato non in accordo con le informazioni

autorizzate del prodotto



Ma ADR può essere…

• conseguenza di due fenomeni che caratterizzano la 
prescrizione, la somministrazione e l’assunzione della terapia 

sostitutiva con oppioidi di sintesi:

Misuso :  

1) assunzione della terapia per via diversa da quella 
abituale ( ev, im. x os)abituale ( ev, im. x os)

2) inosservanza della posologia e/o delle modalità di 
prescrizione

3) inosservanza da parte del paziente delle indicazioni 
fornite dal sanitario  circa le modalità di custodia del farmaco

Diversione : 

si intende per es. la non-assunzione del farmaco da parte del 
paziente a cui è stato prescritto e la possibilità di vendita o 
cessione dello stesso ad altri 



L’American Society  for Medicine identifica negli USA le 

principali motivazioni al misuso e diversione:

• Diversione:

• pressione dei pari (condivisione che può essere favorita da dosaggi 

eccessivamente alti o da affidi particolarmente protratti) 

• aiutare amici o parenti

• necessità di denaro per debiti, per spese di vita o per acquisto di 

altre sostanze preferitealtre sostanze preferite

• Misuso

• abitudini ( storia di uso ev)

• contenere sintomi di astinenza, presenza di craving per oppiacei

• raggiungere maggiori effetti gratificanti ( più energia, più euforia)

• ridurre effetti negativi ( dolore, ansia, depressione)



MISUSO

• l’automedicazione

• le caratteristiche del

farmaco prescritto

• Le caratteristiche del

DIVERSIONE

• correlata sia alle

caratteristiche del

farmaco quanto alla “

disponibilità” dello

stesso da parte del
• Le caratteristiche del

paziente, la sua storia

clinica, la sua compliance

al trattamento,la

relazione terapeutica

costruita dentro il

servizio.

stesso da parte del

paziente ossia alla sua

libera gestione



• Conseguenze dirette del misuso e della diversione sono

situazioni quali overdose, decessi, infezioni, ed in

definitiva il non raggiungimento dello scopo terapeuticodefinitiva il non raggiungimento dello scopo terapeutico

per il quale tale terapia è stata prescritta.

• Tali condizioni si verificano per tutti i tipi di farmaci. Casi

di misuso del paracetamolo ( acetaminofene) soprattutto in

età pediatrica hanno suggerito una serie di misure per

prevenire errori terapeutici : diversificazione del colore dei

blister a seconda del dosaggio, l’apposizione di immagini

specifiche: bambino che gattona, ragazzo con il pallone

sottobraccio, adulto che legge-



Da uno studio americano  “Substance use and 

mental health services administration-2013 “

• emerge che le classi di farmaci più comunemente oggetto di 

misuso sono:

• Antiallergici  25%

• Antidolorifici 22%

• Antibiotici 21%

• Nella popolazione TD il misuso si verifica con le terapie a base 

di MTD o BPF, di BDZ e di analgesici



Nei Tossicodipendenti

conseguenze più frequenti del misuso sono le infezioni



Nei Tossicodipendenti

conseguenze più frequenti del misuso sono le infezioni

Ascesso i. localizzata con area colliquata
Staphylococcus aureus (MRSA), 
streptococchi orali (S. milleri)
39% polimicrobiche con anaerobi



Ascesso esteriorizzato 

conseguente ad iniezione 

di buprenorfina

Nei Tossicodipendenti

conseguenze più frequenti del misuso sono le 

infezioni



Nei Tossicodipendenti

conseguenze più frequenti del misuso sono le infezioni



Nei Tossicodipendenti

conseguenze più frequenti del misuso sono le infezioni



Ulcera conseguente ad iniezione di 

morfina orale disciolta

Nei Tossicodipendenti

conseguenze più frequenti del misuso sono le 

infezioni



Desomorfina

KrokodilKrokodil



Injection practices are likely to cause puffy hands syndrome, but buprenorphine

misuse should not be considered as a significantrisk factor. 



Endocardite acuta ( S. Aureus)



Buprenorphine tablets can be 

intentionally or inadvertently 

injected into the carotid 

artery, causing a characteristic 

appearance on diffusion-

weighted imaging, consistent 

with embolic cerebral 

infarction.

C. C. Tchoyoson Lim, Sze Haur Lee,
Yee-Choon Wong, Francis Hui
Neurology September 15, 2009 
vol. 73 no. 11 876-879 



• Infezioni in cui i fattori facilitanti sono la promiscuità, lo scambio di siringhe,
pratiche quali “ leccare l’ago”, “ sminuzzare “ le cpr tra i denti,” passare la
saliva sulla pelle. Gli agenti patogeni in causa sono prevalentemente
stafilococcus aureus epidermidis, pseudomonas, candida albicans il cui
proliferare è favorito dalla concomitante somministrazione di eroina o di
farmaci con soluzione acida o succo di limone o arancia.



( S. Giancane,2014 - ed. Gruppo Abele) 

• “ agofilia” espressione del piacere che deriva dall’iniettare un 

farmaco sostitutivo con l’ago.  La sostanza sembra assumere 

un significato più marginale rispetto all’enfasi ed al rituale del 

“ buco”. Questo spiega anche l’uso di sostanze più disparate 

quali calce, vino, detersivo…

• il desiderio di un piacere appagante ed immediato, la ricerca di • il desiderio di un piacere appagante ed immediato, la ricerca di 

quel “ flash” che è sempre fervido e presente nella memoria 

del TD.



Ed ancora diversione è

• il fenomeno del “ Doctor shopping” che si verifica quando una

persona cerca assistenza da più medici con lo scopo di avere

maggior numero di prescrizioni.

• Ed il misuso nelle prescrizioni è altissimo.

• Alcuni studi come quello di Goldsworthy 2008 e di SAMHSA• Alcuni studi come quello di Goldsworthy 2008 e di SAMHSA

nel 2014 riportano il primo che il 23% del campione aveva

scambiato la propria ricetta e il 27% ammetteva di essersi

fatto prestare farmaci da altri, il secondo 15.3 milioni di

persone in USA hanno usato farmaci fuori prescrizione; 6.5

milioni nell’ultimo mese..



La supervisione della terapia sostitutiva

“Bimba lasciata sola in casa tra rifiuti e 

metadone. Madre condannata”-2013

“RICOVERATA ALL'OSPEDALE DEI BAMBINI DI 

PALERMO

Bimba di 3 anni in rianimazione 

Avrebbe bevuto metadone”-2015

“Empoli, bimba di tre anni in ospedale per 

aver bevuto metadone

Pubblicato il 3 maggio 2015”



Quello dell’affido è un tema importante e frequentemente non scevro da 

criticità nella metodologia di cura all’interno dei SERD

• Nel 2009 la World Health Organization (Guida per il

trattamento psicologicamente assistito della dipendenza da

oppiacei) mette in evidenza che la somministrazione non

supervisionata della stessa aumenta l’uso improprio ed il

mercato illecito

• Questo dato è confermato (Dale- Perera- Goulao- Stoever,• Questo dato è confermato (Dale- Perera- Goulao- Stoever,

2012) dallo studio in cui le % di diversione in termini di

cessione o scambio di farmaci variano dal 16% in Portogallo

dove il 21% delle somministrazioni è supervisionato, al 16% in

Grecia dove il 78% delle somministrazioni è supervisionato al

39% in Francia dove è supervisionato il 26% delle

somministrazioni.



Relazione Annuale 2010

“Ogni anno sono riferiti diversi decessi che indicano la presenza di sostanze
utilizzate nella terapia sostitutiva. Ciò riflette il gran numero di
tossicodipendenti che si sottopone a questo tipo di trattamento e non
implica che tali sostanze siano state la causa del decesso. I decessi da
overdose tra i pazienti in terapia sostitutiva possono essere il risultato dellaoverdose tra i pazienti in terapia sostitutiva possono essere il risultato della
combinazione di farmaci, poiché alcuni utenti continuano a consumare
oppioidi acquistati per strada, bevono molto e utilizzano sostanze
psicoattive… la maggior parte dei decessi dovuti a farmaci sostitutivi
(spesso associati ad altre sostanze) si verifica tra le persone che non sono
sottoposte a una terapia sostitutiva. I decessi attribuibili a intossicazione da
buprenorfina sono un evento raro, nonstante l’aumento del ricorso a questa
sostanza nella terapia sostitutiva in molti paesi europei”

HEINEMANN et al 2000



• Misuso relativo al farmaco GHB tra alcoldipendenti  e non, 

con la motivazione della ricerca dello “sballo”

• L’impiego medico del GHB  segnala l’insorgenza di fenomeni 

di dipendenza

• il GHB, si presta bene ad essere utilizzato a scopo criminogeno



Riguardo alla terapia sostitutiva con farmaci oppiacei la letteratura è 

ricca di lavori 

• La buprenorfina per la sua 
azione a lunga durata e l’ 
elevata affinità 
recettoriale per recettori 
Mu e K si pone come 
valida alternativa al MTD

• Gli studi mostrano che la 
sua somministrazione per 
via sublinguale la rende 
efficace nel ridurre 
l’autosomministrazione di 
eroina durante il 
trattamento
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Abstract

Background: This study aimed to investigate the prevalence of diversion and injection of methadone and buprenorphine among clients

receiving opioid pharmacotherapy treatment at community pharmacies in New South Wales (NSW), Australia.

Methods: A multi-site cross-sectional survey design was utilised using a self-complete questionnaire. Participants were 508 clients receiving

supervised methadone (n= 442) and buprenorphine (n= 66) at 50 community pharmacies. Participants were surveyed about whether they had

diverted their currently prescribed pharmacotherapy, whether they had injected methadone or buprenorphine, the frequency, desirability and

duration of action of injecting, and the ease of availability of street-purchased pharmacotherapies.

Results: The prevalence of recent diversionwasmore than 10 times higher among those receiving buprenorphine compared tomethadone, with

• Lo studio condotto su 508 

pazienti in trattamento 

farmacologico sostitutivo mette 

in evidenza che l’utilizzo 

diversificato della terapia è 

maggiore di almeno 10 volte nei 

paz trattati con Bup rispetto a Results: The prevalence of recent diversionwasmore than 10 times higher among those receiving buprenorphine compared tomethadone, with

23.8% of buprenorphine-maintained participants reporting diverting their dose in the preceding 12 months. Seventeen percent of methadone

clients had injected methadone in the preceding 12 months compared with 9.1% of buprenorphine clients over the same time period.

Conclusion: The higher prevalence of buprenorphine diversion compared to methadone diversion is likely to be due to its sublingual

tablet formulation and difficulty associated with supervising its consumption compared to that of an oral liquid. Methadone diversion is

also less prevalent likely due to the high levels of methadone takeaway provision, which also helps to explain the higher levels of recent

methadone injecting compared to buprenorphine injecting. A clearer understanding of the motivations for diversion and injection of opioid

pharmacotherapies, and the relationship between them is required.

© 2007 Elsevier B.V. All rights reserved.

Keywords: Buprenorphine; Methadone; Diversion; Injection; Pharmacy

Introduction

The diversion and injection of methadone and buprenor-

phine is a problem for individuals, communities and

treatment providers, and has been widely reported in Aus-

tralia (Darke, Ross, &Hall, 1996;Humeniuk, Ali, McGregor,

& Darke, 2003; Jenkinson, Clark, Fry, & Dobbin, 2005) and

internationally (Best et al., 1998; Cicero, Inciardi, &Munoz,

2005; Fountain, Strang, Gossop, Farrel, & Griffiths, 2000;

Guichard et al., 2003; Lauzon et al., 1994; Robinson, Kemp,

Lee, & Cranston, 2000; Vidal-Trecan, Varescon, Nabet, &

∗ Corresponding author. Tel.: +61 2 9378 1314; fax: +61 2 9378 1338.

E-mail address: adam.winstock@sswahs.nsw.gov.au (A.R. Winstock).

Boissonnas, 2003). Diversion is usually defined as diver-

sion of medication to the illicit market, but importantly also

includes diversion of supervised medication for personal use

outside the supervised treatment site and may be for the pur-

poses of injecting (Cole, 2001; Fountain et al., 2000; Ritter

& Di Natale, 2005). The injection of buprenorphine and

methadone is associated with adverse outcomes including

high levels of local injecting site complications (Darke et al.,

1996; Darke, Topp, & Ross, 2002; Jenkinson et al., 2005)

and fatal overdose (Caplehorn & Drummer, 2002; Kintz,

2001, 2002; Perret, Deglon, Kreek, Ho, & La Harpe, 2000;

Pirnay et al., 2004; Schifano et al., 2005; Shah, Lathrop, &

Landen, 2005; Zador& Sunjic, 2000), particularly in the case

of methadone.

0955-3959/$ – see front matter © 2007 Elsevier B.V. All rights reserved.

doi:10.1016/j.drugpo.2007.03.002

paz trattati con Bup rispetto a 

quelli trattati con MTD.

• La vendita illecita prevalente per 

la BUP viene dagli autori 

motivata dal fatto che essendo la 

BUP in cpr, è più difficile 

controllarne l’assunzione



• Studio a “doppio-cieco” su 
pazienti in mantenimento per 
16 settimane e che mette a 
confronto la Buprenorfina con il 
MTD nelle cure ambulatoriali.

• Nel gruppo Buprenorfina è 
evidenziata una migliore 

• Nel gruppo Buprenorfina è 
evidenziata una migliore 
compliance dei pazienti segnata 
da una minore positività per 
oppiacei  alle verifiche 
tossicologiche



• L’articolo del 2014 fa riferimento al 
fenomeno dell’abuso di Buprenorfina
in soggetti fuori da un percorso 
terapeutico. Si evidenzia che il 
farmaco è utilizzato come sostituto 
delle droghe, come cura per il dolore, 
come aiuto per gestire problemi 
psichiatrici, come auto-aiuto nella 
fase di disassuefazione da oppiacei.

� Si segnala l’utilizzo non terapeutico � Si segnala l’utilizzo non terapeutico 
della buprenorfina che risulta 
drammaticamente aumentato negli 
ultimi 5 anni, soprattutto nei soggetti 
che fanno ancora uso di eroina.

� l’aumento dell’uso non terapeutico 
della Buprenorfina non è dovuto alle 
sue capacità euforizzanti, ma come 
sostituto dell’eroina



Abuse liability of intravenous buprenorphine/naloxone

and buprenorphine alone in buprenorphine-maintained

intravenous heroin abusersadd_2843 709..718
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ABSTRACT

Background Sublingual buprenorphineisan effectivemaintenancetreatment for opioiddependence, yet intravenous

buprenorphine misuse occurs. A buprenorphine/naloxone formulation was developed to mitigate this misuse risk.

This randomized, double-blind, cross-over study was conducted to assess the intravenous abuse potential of

buprenorphine/naloxone compared with buprenorphine in buprenorphine-maintained injection drug users (IDUs).

Methods Intravenousheroin users(n = 12) lived in thehospital for 8–9 weeksand weremaintained on each of three

different sublingual buprenorphinedoses(2 mg, 8 mg, 24 mg). Under each maintenance dose, participantscompleted

laboratory sessions during which the reinforcing and subjective effects of intravenous placebo, naloxone, heroin and

low and high doses of buprenorphine and buprenorphine/naloxone were examined. Every participant received each

test dose under the three buprenorphine maintenance dose conditions. Results Intravenous buprenorphine/

naloxone was self-administered less frequently than buprenorphine or heroin (P < 0.0005). Participants were most

likely to self-administer drug intravenously when maintained on the lowest sublingual buprenorphinedose. Subjective

ratingsof ‘drug liking’ and ‘desire to take the drug again’ were lower for buprenorphine/naloxone than for buprenor-

phine or heroin (P = 0.0001). Participants reported that they would pay significantly less money for buprenorphine/

naloxone than for buprenorphine or heroin (P < 0.05). Seven adverse events were reported; most were mild and

transient. Conclusions Thesedata suggest that although thebuprenorphine/naloxonecombination hasintravenous

abuse potential, that potential is lower than it is for buprenorphine alone, particularly when participants received

higher maintenance doses and lower buprenorphine/naloxone challenge doses. Buprenorphine/naloxone may be a

reasonable option for managing the risk for buprenorphine misuse during opioid dependence treatment.

Keywords Abuse liability, breakpoint, buprenorphine/naloxone, drug liking, heroin, intravenous, opioid depen-

dence, progressive-ratio, self-administration.
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IN TRODUCT ION

Illicit useof heroin and other opioidsisa serious interna-

tional health problem affecting an estimated 16 million

people world-wide [1–3]. Treatments for opioid depen-

dence, such as methadone and buprenorphine, reduce

substantially themorbidity andmortality associatedwith

thisdiseaseandplay acritical rolein addressing theneeds

of opioid-dependent patients[2,4–7]. Aswith all m-opioid

associated with intravenousmisuse that can compromise

patient care and access to opioid treatment [1,8].

Buprenorphine(Subutex) isavailablein morethan 40

countriesworld-wide. Despite itswidespread successasa

maintenance therapy for opioid dependence [1,9,10],

buprenorphine misuse [11–14] and diversion to the

black market have been reported. The use of a combina-

tion of buprenorphine plus the opioid antagonist nalox-

one in a fixed 4 : 1 ratio (Suboxone) would theoretically

Lo studio valuta il potenziale di abuso 

nell’utilizzo per via ev di Bup/Nal rispetto 

a quello di Bup da sola.  I risultati 

mostrano che sebbene  il Suboxone può 

determinare abuso se somministrato per 

via ev, questo risulta essere più basso 

rispetto alla sola Buprenorfina

Una valutazione retrospettiva su paz.tiUna valutazione retrospettiva su paz.ti

passati da Bup a Suboxone

Studio finlandese evidenzia il misuso o 

piuttosto l’abbandono della terapia o 

ricadute nell’eroina con tale passaggio. Gli 

autori suggeriscono che tale passaggio 

debba essere accompagnato da una 

revisione del dosaggio farmacologico

E comunque confermano che il potenziale 

d’abuso è inferiore nel trattamento con 

suboxone rispetto alla sola buprenorfina



• In Malesia, dopo 
l’introduzione del farmaco 
nel 2002, è emerso un 
rapido aumento dell’uso 
ev della Buprenorfina. Tale 
misuso si è diffuso ancora misuso si è diffuso ancora 
più rapidamente a causa 
della prescrizione da parte 
dei medici di assistenza 
primaria che non avevano 
ricevuto alcun training per 
la gestione dei trattamenti 
sostitutivi



� Secondo una ricerca 

canadese, l’utilizzo 

endovena del 

metadone è indice di 

una forte addiction e una forte addiction e 

di una situazione 

sociale e di qualità di 

vita altamente 

compromessa.



Alcune riflessioni…

• Il misuso e la diversione sono certo un problema per i SERD

soprattutto se facciamo riferimento a modelli psicopatologici

largamente rappresentati nei nostri servizi: disturbi di

personalità di cluster B ( disturbi borderline ed antisociali).personalità di cluster B ( disturbi borderline ed antisociali).

Sono pazienti con i quali è sempre molto complessa la

possibilità di una relazione terapeutica basata sulla fiducia

nell’ambiente di cura, nel rispetto dei trattamenti

farmacologici e delle regole dei servizi stessi.



Alcune riflessioni…

• Certo è che nella gestione del paziente TD il fenomeno del misuso e

della diversione è un evento assolutamente prevedibile

• E’ doveroso dunque per noi operatori mettere in atto tutte quelle

strategie che possono concorrere ad una riduzione di tali pratiche.

• E’ importante capire quanto il paziente si affida alla terapia stessa,

quanto ci credequanto ci crede

• E’ importante una adeguata informazione sui rischi

dell’autosomministrazione e non da meno è fondamentale la

gestione del craving promuovendo dosaggi farmacologici efficaci

insieme ad altrettanti efficaci interventi di counselling




