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Dolor en ancianos
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RESUMEN

ABSTRACT

Los cambios farmacocinéticos y farmacodindmicos
producidos por la edad, las comorbilidades y la po-
lifarmacia contribuyen a un aumento de las reaccio-
nes adversas en el anciano. La correcta prescripcion
de analgésicos en este grupo de edad depende de la
evaluacién adecuada de estos factores. Por su perfil
de actividad farmacologica, eficacia, seguridad y
bajo coste, el paracetamol es el farmaco de primera
eleccién en el tratamiento del dolor leve o modera-
do. No es gastrolesivo, antiagregante ni altera la
funcién renal y se puede administrar en ancianos en
los que estén contraindicados los AINE. La dosis
depende del tipo de dolor y de las caracteristicas del
paciente, y se debe ajustar en las insuficiencias renal
y hepdtica, y en el alcoholismo. En el resto de casos
se recomienda la minima dosis eficaz, sin sobrepasar
nunca los 4 g diarios.

Palabras clave: Dolor. Anciano. Farmacologia. Para-
cetamol.

The pharmacokinetic and pharmacodynamic changes
produced by age, comorbidities and polypharmacy
contribute to an increase in adverse drug reactions
in the elderly. The correct prescription of analgesics
in this age group depends on the proper valuation of
these factors. Due to it’s profile of pharmacologic
activity, efficacy, safety and low cost paracetamol is
a first-line drug in the treatment of mild to moderate
pain. It does not induce gastrotoxicity, renal function
impairment or antiplatelet effects so it can be adminis-
tered in the elderly when NSAID are contraindicated.
The dosage depends on the type of pain and the
characteristics of the patient. Moreover it should be
adjusted in renal failure, hepatic insufficiency and
alcoholism. In other cases, it is recommended the
minimum effective dose without exceeding 4 g daily.
(DOLOR. 2007;22:217-26)
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FARMACOLOGIA CLINICA EN ANCIANOS

Tabla 1. Cambios fisiolégicos-farmacocinéticos en el anciano

— Absorcién
* Aumento del pH géstrico y disminucién de la motilidad
No existe una definicion universal de anciano, ya gastrointestinal
que se puede entender el envejecimiento como un — Distribucién
proceso gradual desde el nacimiento hasta la muer- * Aumento proporcional de la grasa corporal

* Disminucién de la masa magra y del contenido hidrico

te, si bien, a efectos practicos, consideramos anciana ST a4 -
* Disminucién de la albimina plasmdtica

a la poblacién mayor de 65 anos. o -
— Metabolizacién hepatica

En los ancianos es frecuente la presentacion atipica « Disminucién de la masa y tamafio hepdtico

de las enfermedades, la solapacién de sintomas de « Reduccién del flujo sanguineo hepético
muchas de ellas, las dificultades en la adherencia a » Disminucién de la actividad del citocromo p450
los tratamientos, el incumplimiento y la automedica- — Excreci6n renal

cién. Todos estos factores pueden modificar la res- + Disminucién del flujo sanguineo renal

puesta a los medicamentos. * Disminucién del filtrado glomerular

., P ¢ Disminucién de la funcién tubular
La correcta prescripcién de farmacos en estos pa-

cientes requiere una atencion especial, ya que se @

trata de personas habitualmente polimedicadas vy, por

lo tanto, con mds riesgo de presentar efectos adver- « Disminucién del volumen de distribucién de firmacos
sos. Se ha observado que las reacciones adversas hidrofilicos. Aumento en los lipofilicos

aumentan con el nimero de farmacos utilizados, y + Disminucién del metabolismo de algunos firmacos y del
se incrementa también la probabilidad de que se fenoémeno de primer paso

produzcan interacciones medicamentosas. A su vez, * Disminuci6n de la depuracién renal

en el anciano existe una menor capacidad de com-

pensacion de dichos efectos.

tipos de farmacos (por aumento o mayor sensibilidad
de los receptores), entre los que destacan los anti-
coagulantes, los que acttan sobre el sistema cardio-
vascular y los psicotropos.

En el anciano se producen cambios farmacocinéticos
y farmacodinamicos en relacion con la edad y con las
enfermedades asociadas al envejecimiento (Tabla 1).
Son particularmente relevantes la reduccion de la

depuracion hepética y renal y un aumento del volu- La gran heterogeneidad en el estado de salud (des-
men de distribucion de los farmacos liposolubles v, de el anciano sano hasta el fragil) impide generali-
por lo tanto, de su semivida de eliminacion. Existe zar el tratamiento, tanto del tipo de farmacos como
una tendencia a alcanzar concentraciones mas altas las dosis. Habitualmente, el paciente anciano re-
de fdrmacos en sangre, una mayor toxicidad por quiere dosis menores que el adulto. Lamentablemen-
farmacos que se unen ampliamente a proteinas (por te, existe una carencia de evidencia cientifica res-
aumento de su fraccién libre por hipoalbuminemia) y pecto a la prescripcién de ana[gésicos en este grupo
una disminucion de la eliminacién renal de farmacos de edad, debido a su exclusién durante afios de los
debido al deterioro de la funcién renal. ensayos clinicos (ya sea por comorbilidad o por el uso
Algunas/comorbilidades del paciente de edad avan- de otros farmacos). Se debe individualizar el trata-

zada son la insuficiencia renag; -la heééti(ta y la car- miento prescribiendo el menor nimero de farmacos

diaca. La alteracién de la fudtiénClahh arar%QH el C@aseﬂum&@ntapéuticas adecuadas. Las dosis

semivida de eliminacién de muchos farmacos y pue- utilizadas deben ser las minimas eficaces, y hay que

de causar la acumulacién de m F@f\}’ii@}P@F%SCH’[@@@‘F@N@F‘O lentamente cuando sea necesa-
n rio. 1a utiliz

Respecto al metabolismo hepatico, se afectdn sobre acion’ de presentaciones farmacéuticas
todo las reacciones de fa dn( z_g F S ﬁ}a . éue facﬁit n la administracion nos permitira mejorar
ellas por el citocromo P45ﬁ, E r@ (%Jeﬂél (—Z‘Q CITS& ddm Qﬁ@@iésﬁg@rupo de pacientes'.

Il (glucuronizacién o sulfatacién) no se alteran de

forma significativa. La insuficﬁfﬁi@t}aﬂi&c aﬁj@ﬁ-de e&xﬁg@“nllcaﬂén

ta la biodisponibilidad de farmacos con metabolismo

de primer paso jmportante debidp a una disminucion En general los cambios fisi
o E Bub] Caclones PEETARYEE:
Por otro lado) s alte [ h l y@ sic

consisten en un aumento de la sensibilidad a ciertos de toxicidad.

igosrproducidos por
nterapéutico mas

rlesgo aumentado
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En el caso de los opioides, el envejecimiento compor-
ta un aumento de la biodisponibilidad oral, una pro-
longacion de la semivida de eliminacién y una dismi-
nucién de la depuracion de metabolitos activos. Se
deben utilizar dosis de opioides menores que las del
adulto y aumentar los intervalos de administracion?.
La hipoalbuminemia puede aumentar el efecto del
tratamiento, asi como también lo hace con los AINE.
A modo de ejemplo, la insuficiencia renal aumenta
la biodisponibilidad del dextropropoxifeno por una
disminucién del metabolismo de primer paso y a su
vez origina la acumulacién de dextronorpropoxife-
no, un metabolito cardiotéxico. La insuficiencia car-
diaca aumenta la biodisponibilidad de la morfina y
la insuficiencia renal produce acumulacién de sus
metabolitos activos. Por otro lado, en el anciano
también hay un aumento de sensibilidad a los efectos
de los opioides. Se ha visto que alivian mas el dolor
y de forma mas prolongada que en los jovenes.

En el caso de los AINE, en los ancianos aumenta su
semivida de eliminacién y disminuye su excrecion
renal. El aumento del pH gastrico y la disminucién de
la motilidad gastrointestinal hacen que sean mas pro-
pensos a padecer alteraciones en la mucosa gastrica
con la toma de antiinflamatorios.

DOLOR EN ANCIANOS

Epidemiologia

Se calcula que el porcentaje de poblaciéon mayor de
65 afnos en Espana respecto al total sera del 17,8%
en el afo 2010 (16,8% en 1999). En Europa, en el
afio 2050 este grupo de poblacién supondra el 30%
del total®.

El dolor duplica su frecuencia en los mayores de
65 afos. En la poblacion espafola se ha observado
que el 66% de los ancianos 4NVigitadd [l médido

de cabecera por dolor en los Gltimos meses y que en
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dolor con la edad, o lo que es lo mismo, un peque-
fio aumento en el umbral doloroso. Algunos estudios
muestran que los ancianos tienen menos dolor posto-
peratorio. Se ha observado que en el anciano dismi-
nuye la sensibilidad a estimulos dolorosos de baja
intensidad, lo cual retrasa el diagnéstico de algunas
enfermedades, mientras que aumenta la vulnerabili-
dad al dolor intenso o persistente. La evidencia clini-
ca también apoya estos hallazgos. En el anciano hay
una relativa ausencia de dolor en procesos muy do-
lorosos para los jévenes (infarto agudo de miocardio,
abdomen agudo vy diferentes tipos de cancer)>®.

Los ancianos suelen quejarse de menos dolor del que
sufren porque piensan que es un sintoma normal
asociado al envejecimiento, porque tienen miedo de
que al manifestarlo se descubran nuevas enfermeda-
des y porque temen que comporte la realizacion de
pruebas, hospitalizacién y pérdida de autonomia.
Por otro lado, existe la posibilidad de que detras del
dolor se escondan alteraciones psicolégicas como
cuadros de ansiedad o depresion, o que aquél sea
utilizado como una forma de reclamar atencién’.

Evaluacion del dolor

La evaluacion del dolor se basa en la historia clinica,
exploracion fisica y exploraciones complementarias.
Las escalas de medicién del dolor son herramientas
que se utilizan para evaluar, reevaluar y comparar el
dolor, y mds que en el diagndstico son dtiles para
evaluar la respuesta al tratamiento. Algunas escalas
son multidimensionales y prevén los diferentes as-
pectos del dolor (psicolégicos, sociales y biolégicos);
entre ellas destacan el Cuestionario de McGill-Mel-
zack y el Cuestionario de Wisconsin (BPI). Entre las
escalas unidimensionales, los estudios en ancianos
muestran una mayor utilidad de las categéricas ver-
bales porque las analégico-visuales (EVA) les resultan
mas dificiles de comprender. El deterioro cognitivo,
visual y auditivo puede dificultar el uso de estas

el C@Wf’f@rﬂg'mi@qqrt@tiva, es Gtil observar los cam-

ios de comportamiento (gestos, posturas, deterioro

| 71,8% de | deb ‘onf. - .funcional) tenij E,? en cuenta que en el anciano el
o € e s e o Q)E?S/el(rg mﬁscrlt&lﬁgﬁgﬁlﬁi como agitacion, confusién, mu-

degenerativa, mientras que sélo el gia
inflamatoria®. En el anciano, el dolor oeicztivo mas

frecuente es el causado p&@i Q § i @Js

la neuralgia del trigémino, la posherpética y el dolor

Cr Séiles| enCes@ o

tismo, apatia o depresion®. A su vez, pueden ser
¢pacientes métodos mas objeti-
vos para evaluar el dolor, como la determinacién de

dicul . los de dola co is e alizacion de un electroence-
radictiq son eiemplos de mngﬂwauﬁé rte de egﬁ%rm&%g@ﬁde los potenciales evocados.

Caracteristica r '

b LDlcACIONRS PEITAMMEE20H). .. .

les muestra una disminucién de la percepcion de

53

analgésicos, opioides y no opioides, administrados
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de forma programada. El tratamiento no farmacolégico
se basa en la aplicacion de calor (dolor crénico) o
frio (dolor agudo), la estimulacion eléctrica transcu-
tanea (TENS), las técnicas de relajacion, el ejercicio
terapéutico y la higiene postural. Se ha demostrado
que con la combinacién de ambos tratamientos se
obtienen mejores resultados.

En el estudio Abordaje del Dolor en el Anciano?, el
farmaco mas utilizado en el tratamiento del dolor en
el anciano fue el paracetamol (87,4%) y a continua-
cién los AINE (51,2%). La escalera analgésica de la
OMS es muy (til para el uso razonado de farmacos.
Tras la aparicion de las nuevas técnicas se pueden
definir cinco peldanos, que se alcanzaran segin la
intensidad del dolor y la respuesta del paciente al
tratamiento®. El paracetamol es el farmaco de elec-
cion del primer escalén para el dolor leve o mode-
rado. Segun la guia de la Sociedad Americana de
Geriatria, es el primer farmaco que se debe conside-
rar en el dolor leve o moderado persistente, sobre
todo el asociado a enfermedad musculoesquelética.

Los AINE también son dtiles en el dolor leve o mo-
derado y deben usarse cuando el control del dolor
es insuficiente con dosis adecuadas de paracetamol.
Tienen accién analgésica, antipirética y antiinflama-
toria, y a dosis bajas actdan como antiagregantes.
Tienen un techo analgésico (superada una determi-
nada dosis, no aumenta la analgesia). Inhiben las
prostaglandinas a nivel renal y pueden producir
retencién de liquidos y iones, por lo que estan
contraindicados en la insuficiencia cardiaca y de-
ben administrarse con precaucion en la hipertension.
La gastrotoxicidad por AINE es mas frecuente en
pacientes mayores de 60 afios, con historia previa de
ulcus, que usan de forma concomitante otros antiin-
flamatorios o anticoagulantes o que reciben dosis
altas de los mismos. Los inhibidores selectivos de la
COX-2 son menos gastrolesivos que los no selecti-
vos, pero se ha demostrado que aumentan el riesgo

de padecer eventos cardlovas&lﬁe@@ntar con

Los opioides son adecuados para el manejo del dolor
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vértigo y sedacion. Este Gltimo o la codeina combi-
nados con paracetamol son mds eficaces que ambos
farmacos por separado en el tratamiento del dolor
moderado.

Los opioides no tienen efecto techo analgésico. En
ancianos con dolor continuo es mejor iniciar el tra-
tamiento con un opioide de accién corta y cambiar
rapidamente a una formulacién de liberacion retar-
dada. Son dtiles los de administracién transdérmica
por no tener picos plasmaticos ni metabolismo de
primer paso?. Los efectos adversos mds frecuentes
son los vémitos, el estrefimiento, la sequedad de
boca y la retencién urinaria. La depresion respirato-
ria se produce en raras ocasiones. También pueden
producir dependencia y tolerancia.

Los neurolépticos, antidepresivos, ansioliticos, anticon-
vulsivantes, antieméticos, y corticoides, como farmacos
adyuvantes, son Utiles en determinadas patologias
asociados a AINE/opioides, potenciando su accién
analgésica o minimizando sus efectos adversos®.

PARACETAMOL

El paracetamol es un analgésico potente con propie-
dades antipiréticas y efectos antiinflamatorios débi-
les. Es un farmaco derivado de la anilina (para-amino-
fenol) y es uno de los metabolitos de la fenacetina
(Fig. 1). Su nombre quimico es N-acetil-para-aminofe-
nol. El nombre genérico o denominacién comun
internacional es paracetamol, aunque en algunos
paises se conoce como acetaminofeno.

El paracetamol fue sintetizado por primera vez por
Morse en 1878, y su primera utilizacion clinica la
realizé Von Mering en 1887. Rapidamente fue des-
cartado su uso en favor de la fenacetina, que poste-
riormente tuvo que ser retirada por nefrotoxicidad.
Posteriormente, los estudios de Brodie y Axelrod en

el CM&@M&HM@HE& el principal metabolito res-

ponsable de la accion analgésica de la acetalinida y

moderado o intenso, y constltuy@r@\éé@n@l@rI(ESCHJ[l@ f@é‘?e@ﬁﬁr@ﬁl paracetamol'?.

menores) y tercer escalon (los mayores). La edad es

un factor predictor |ndep<T:T§L£n} u?ﬁ? EpFWﬁCIrS@eW'F@P@%@i@rse

los opioides, por lo que se d sism
bajas y a intervalos mas prolonﬁdos En el ancEno

se deben evitar el dextropropm gtuﬂ'ad@agt

y mareo), la petidina (t6xica por acumulacién de

normeperidin tadond 1es dlflClll ajustar la
dosis debido @ P ]iga mes
tramadol se de C

nuye el umbral convulsivo y puede producnr nauseas,

esar d ult les investigaciones, el mecanismo de
e e§<fa) fdll continda siendo un misterio.

Desde un prlmer momento se ha pensado que debe-

ria ser central orque el ojmo tiene accion
Pet T a rla Q q:eGa de los AINE,
era la funcién

e

renal. Basandos n el resultado de diversos estudios
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se sugiri6 que actuaba inhibiendo la enzima ciclooxi-
genasa 3 (COX-3) a nivel central, una isoforma de la
COX-1, y que era un inhibidor débil de la COX-1 vy
la COX-2'"". Esta hipdtesis fue rechazada posterior-
mente porque no hay evidencia de que la COX-3 en
humanos codifique proteinas funcionales'.

Otra posible explicacién mas reciente es que la accion
analgésica del paracetamol se deba a la inhibicion de
los receptores canabinoides CB1 por uno de sus me-
tabolitos. Se ha observado que en la rata el paracetamol
se desacetila a p-aminofenol y este Gltimo en el cere-
bro se conjuga con el acido araquidénico para formar
N-araquidonoilfenolamina (AM404), un endocanabi-
noide endégeno que puede inhibir las COX-1y 2 y
disminuir la produccién de prostaglandina E2'314. Sin
embargo, faltan estudios que demuestren la eficacia
de este mecanismo de accion en seres humanos.

Los ultimos datos obtenidos de un estudio en voluntarios
sanos apuestan por que el paracetamol actiie como un
inhibidor selectivo de la COX-2 y sugieren que deberian
reinvestigarse sus posibles efectos periféricos'.

La accién antipirética del paracetamol se debe a la
inhibicion de la sintesis de PGE2 mediada por la in-
terleucina 2 en el centro hipotalamico que regula la
temperatura corporal.

Aunque no se ha podido definir de forma clara una
relacion entre la concentracion plasmatica y el efec-
to farmacolégico en los ensayos clinicos, el inicio de
su efecto y su duracion se corresponden con las
curvas de concentracién-tiempo. Las concentracio-
nes terapéuticas van de 5 a 20 mg/ml y con la dosis
de 1 gramo se alcanza el techo analgésico, de modo
que dosis superiores no aumentan la eficacia tera-
péutica y si la toxicidad'®.

Farmacocinética

El paracetamol se absorbe ra§qwm£ﬂg@g
y tiene una biodisponibilidad” superior al"90%.

tiempo hasta alcanzar la concentracion. plasmatica
maxima varfa en funcion de la f@ﬁﬁh\é

céutica: es de 45-60 minutos para los comprimidos,
alrededor de 30 minutos
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tiene un volumen de distribucién de 1 a 2 I/kg en
el adulto. Atraviesa la barrera hematoencefilica, la
placenta y pasa a la leche materna. En la figura 1
se puede ver la metabolizacion del paracetamol. El
90-95% de la dosis se metaboliza en el higado me-
diante conjugacion con écido glucurénido (60%) y
sulfato (30%). El otro 5-10% se oxida por isoenzimas
del citocromo P 450 (CYP2E1, CYP1A2 y CYP3A4)
y se forma N-acetilbenzo-quinona imina (NABQI,
4%). La NABQI es un metabolito téxico que se inac-
tiva rapidamente por los grupos sulfhidrilo del gluta-
tién reducido (GSH). En las intoxicaciones su acumu-
lacién puede producir necrosis hepatica. La semivida
de eliminacién del paracetamol en adultos oscila
entre 1y 3 h. La mayor parte del farmaco se elimina
en forma de glucurénico y sulfato por la orina. La
insuficiencia renal produce acumulacién de sus
metabolitos conjugados y debe ajustarse la poso-
logia (cada 6 h si el aclaramiento de creatinina
esta entre 10-50 ml/min y cada 8 h si esta por
debajo de 10 ml/min*).

Interacciones farmacolégicas

Los farmacos que modifican el vaciamiento gastrico
o la motilidad gastrointestinal (opioides, anticolinérgi-
cos, metoclopramida, cisaprida o domperidona) afec-
taran a las concentraciones plasmaticas maximas de
paracetamol y el tiempo en alcanzarlas. Los inducto-
res de los enzimas del citocromo P450 (alcohol ad-
ministrado de forma crénica, isoniacida, omeprazol,
barbitdricos, rifampicina, tabaco, etc.) disminuyen las
concentraciones plasmaticas del paracetamol y au-
mentan la metabolizacién oxidativa y, por lo tanto, la
produccién de NABQI. Los inhibidores metabdlicos
(alcohol administrado de forma aguda, disulfiram, ci-
profloxacino, cimetidina, ketoconazol, paroxetina y
zumo de pomelo) actiian de forma contraria.

El paracetamol interfiere menos que los AINE en el

el Cmﬂ"g@hﬁmk@ﬂ\b@rfarina. Asociado a acido ace-

tilsalicilico u otros AINE de forma crénica, parece

-.incrementar el riesgo de aparicién de la nefropatia
fp@ﬁgscrlt;&raﬁjlgéa&:bge ha demostrado que la combina-

cién de paracetamol y un opioide menor (codeina,

5rla diey ' ' ' dol) au | ef
de 60 a 120 minutos paraﬁgagggggg)jgﬁgmurS@mpﬂc@q@(‘i@pla@g@ O) pumenta g et

rmu-

analgésico de modo que se pueden administrar dosis

lacion retardada’®. La velocidad de absorcion depen- i i . isminuir | icidad.
de de la velocidad del trangl]tmggﬂrgd’ﬂlop@nﬁfesede eglfglﬂpeﬂ BE] |ad1§3€f6ﬁ“smmu” 7 foxicias

lentifica en declbito y con las comidas con alto

contenido en 0
cion es mas |
matico a los 1642

une levemente a las proteinas plasméticas (< 20%) y

Pifiaares

PReacciones adversas e inZOCInQ
e&mtamfy@rrera s\dn farmaco con buena
tolerabilidad. Pdede producir raramente erupciones
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cutaneas, molestias gastrointestinales, cefalea de rebo-
te o cefalea inducida por analgésicos. A dosis de 4 g/dia
se han descrito elevaciones de las transaminasas. De
forma excepcional produce agranulocitosis, trombo-
citopenia, piuria estéril y reacciones anafilacticas. Pue-
de agravar el broncospasmo en sujetos sensibles a los
AINE. Su uso crénico a dosis elevadas durante afios
(dosis total de 1 kg durante tres afios) aumenta el ries-
go de producir insuficiencia renal crénica (nefropatia por
analgésicos). Una dosis Unica superior a 10-14 gra-
mos puede causar intoxicacion aguda, que cursa con
nauseas, vomitos, dolor abdominal e ictericia a las
24 h y puede llegar a evolucionar a insuficiencia he-
patica. En estos casos es Util administrar como antido-
to la N-acetilcisteina para evitar el dano hepatico'”.

Indicaciones y posologia

Por su excelente perfil de seguridad, el paracetamol
se considera el analgésico de eleccion en el ancia-
no, en el paciente polimedicado y en las mujeres
embarazadas. Es especialmente (til como alternati-
va a los AINE en los pacientes con insuficiencia
renal, hipertension, insuficiencia cardiaca y antece-
dentes de ulcus.

Las indicaciones del paracetamol como analgésico
son los dolores agudos o crénicos de intensidad leve
a moderada sin componente inflamatorio (dismeno-
rrea, cefaleas, artrosis, lesiones de tejidos blandos y
dolor lumbar). También es Gtil en el dolor postope-
ratorio por via oral o parenteral'® y como analgésico
del primer escalén en pacientes con dolor de etiolo-
gia neopldsica.

Los efectos analgésicos vy antipiréticos del
paracetamol duran entre 3 y 6 h. La dosis éptima de
paracetamol depende de la intensidad del dolor y de
las caracteristicas del paciente. Para el dolor agudo
en adultos se recomiendan dosis de 500-650 mg
cada 4 0 6 h o1 gramo cada.6 u 8 h por via oral.
En la artrosis se recomiendan &Iﬂa@@ﬂ{@tﬁsi@@ﬂ
vadas (hasta 1 g/6-8 h o 3-4 g/dia). Posteriormente,

se debe reducir la dosis si es nece@rl@\wdraﬁ@teléscrltosdgifﬁ@l) i

to de mantenimiento.

223

miento de enfermedades reumaticas concluyen que
no hay diferencias estadisticamente significativas en-
tre ambas dosis en cuanto a la seguridad hepatorre-
nal, incluso en pacientes de edad avanzada, mientras
que son mas probables los efectos adversos en pa-
cientes con comorbilidad y con mayor ndmero de
prescripciones del farmaco?’.

En el paciente anciano sin insuficiencia hepatica o
renal ni abuso de alcohol, la recomendacion es uti-
lizar siempre la minima dosis eficaz, sin sobrepasar
nunca los 4 gramos diarios.
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EVIDENCIA vs EXPERIENCIA

CASO CLINICO

Mujer de 75 afos, hipertensa de 15 afios de evolu-
cién y con insuficiencia cardiaca de clase funcional
[I-111, en tratamiento con enalapril 5 mg/12 h, carve-
dilol 3,125 mg/12 h y furosemida 40 mg/dia, que
consulté por dolor en la rodilla derecha que empeo-
raba con la deambulacién, sin traumatismo previo.
La paciente referia haber sido diagnosticada de go-
nartrosis cuatro meses antes, por lo que habia reci-
bido paracetamol 500 mg/8 h hasta la fecha, sin
clara mejoria de la clinica, a la que se habia ana-
dido dificultad para caminar en los Gltimos dias.

EXPLORACION FiSICA

Presion arterial 150/87, frecuencia cardiaca 80, peso
80 kg. Afebril. Sin adenopatias periféricas palpables.
Auscultacién respiratoria y cardiaca dentro de la nor-
malidad y sin edemas en extremidades inferiores.
Dolor a la palpacién en la interlinea articular en la
cara interna de la rodilla derecha, rigidez y crepita-
cién a la movilizacion. Sin signos de derrame arti-
cular. Fuerza y sensibilidad conservadas.

EXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS

— Analitica: Hemograma normal. Leucocitos
7.500/mm? con férmula normal. Plaquetas y coa-
gulacion normales. lonograma normal. Creatinina
0,9 mg/dl, urea 20 mg/dl, VSG 15 mm/h.

— Radiografia: Disminucién del espacio articular

ol derecha. Presencia 9L ixebh iR tiatginn €] C

les. Sin lesiones 6seas agudas.

EVOLUCION

La paciente experimentd una importante mejoria del
dolor, por lo que no acudi6 a la visita de control y
continué tomando ibuprofeno.

A las tres semanas de iniciar el tratamiento fue visi-
tada en urgencias por aparicion de edemas en las
extremidades inferiores, aumento de la disnea y oli-
guria. En la exploracion fisica destacaban hipertension
(TA 180/100), subcrepitantes en ambas bases pulmo-
nares y edemas maleolares con févea. En la analitica
destacaban creatinina 2,3 mg/dl, urea 69 mg/dl, so-
dio 133 mEg/l y potasio 5,2 mEg/I. La radiografia de
térax mostraba cardiomegalia y redistribucién vascu-
lar. Se orient6 el cuadro como descompensacion de
la insuficiencia cardiaca e insuficiencia renal aguda
secundarias a tratamiento con AINE. Se tomaron las
medidas oportunas para corregir la sobrecarga hidri-
cay las alteraciones analiticas. A las dos semanas de
retirar el tratamiento con AINE la paciente recuperd
su funcion renal habitual y dado que persistia la
gonalgia se inicié tratamiento con paracetamol a
dosis de 1g/8 h, con lo que se logré un control ade-
cuado de los sintomas. Posteriormente, la dosis de
mantenimiento se redujo a 500 mg/8 h.

COMENTARIOS

En primer lugar, el diagnéstico de la enfermedad
articular_de la _paciente es correcto si_tenemos en
cuenta su edad, el tipo de dolor (mecanico) y el
resultado de las exploraciones complementarias (se

@BsEa A A proéesblibflamatorio). Siendo mas estric-

tos, podemos decir que la paciente cumple los cri-

' ferib el inigds ty-radiolégicos del Colegio Ameri
Previo por escritgyige|miditeypdioldgicos del Colegio Americano

eumatologia para el diagndstico de la gonartro-

y . sis (doler en la rodilla, presencia de osteofitos y al
DIAGNOSTICO Y TRA'['RQII%a;a reproaUC”S%ems f@f@ggpﬂ&ﬁgegguientes: > 50 afos/rigi-

dez inferior a 30 minutos/crepitacion).

La clinica de la paciente fue Qtlrm)gbhnaaa @@Et@ode eﬁetartgmlf&a QQE} del 50% de los mayores de

sis, y la persistencia del dolor a un tratamiento su-

boptimo. Se sustituyore| paraceétamol por ibuprofeno
e 7 PR AT
la paciente para=dos se as i

trolar su evolucién.

65 afios y su incidencia aumenta con la edad. La

gonartosis es la principal €ausa rscapacidad cro-
ecr :aﬂ FS se lente en mujeres.
0 t se ra massfrecuentemente

es el femoro-tibial interno y su alteracién cursa tipi-
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camente con dolor en la interlinea articular, que
aumenta con el ortostatismo y la deambulacion.

Al mismo tiempo que se decide cual es el tratamien-
to farmacolégico apropiado para la paciente debe-
rian evaluarse también otros aspectos como su so-
brepeso, un factor de riesgo para el desarrollo de
gonartrosis. Se ha observado que la pérdida de peso
de al menos el 5%, especialmente si se asocia a
ejercicio moderado, mejora significativamente el do-
lory la funcionalidad de la articulacién. Es necesaria
la educacion de la paciente para que realice los
cambios higiénico-dietéticos oportunos que, anadi-
dos al tratamiento farmacoldgico, se traduciran en
mejores resultados a medio plazo.

El paracetamol es el farmaco de primera linea para
el tratamiento sintomatico de la artrosis segin las
recomendaciones del Colegio Americano de Reu-
matologia y la Liga Europea contra el Reumatismo,
asi como la Sociedad Espafnola de Reumatologia.
La evidencia cientifica disponible avala la dosis de
1 g/8 h en esta indicacion y se puede aumentar si es
necesario hasta 4 gramos diarios. En este caso, la
paciente llevaba un tratamiento con 500 mg/8 h de
paracetamol y persistia sintomatica, por lo que antes
de plantearse un cambio a antiinflamatorios deberia
haberse ajustado la dosis de paracetamol. Los AINE
se asocian principalmente a efectos adversos gastro-
intestinales, si bien también pueden producir toxici-
dad a nivel renal, aumentos moderados de la tensiéon
arterial y empeorar la clinica de insuficiencia cardia-
ca congestiva. En este caso, dada la comorbilidad de
la paciente (IC, HTA) y la medicacién concomitante
(diuréticos, IECA), la probabilidad de presentar un
efecto adverso renal al anadir los antiinflamatorios
era mucho mayor.

Se prescribié correctamente omeprazol para mini-
mizar la gastrotoxicidad por AINE. Recordemos
que son candidatos a recibir gastroproteccion los
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gasto cardiaco, de la vasodilatacién de la arteriola
aferente mediada por prostaglandinas y de la vaso-
constriccion de la arteriola eferente mediada por
la angiotensina II. Tanto las prostaglandinas como la
angiotensina tienen un papel esencial en el mante-
nimiento de la irrigacion renal y la funcién glomeru-
lar en situaciones que cursan con disminucion del
volumen sanguineo circulante (insuficiencia cardiaca
congestiva, cirrosis con ascitis, deplecion de volu-
men por tratamiento diurético) y en la enfermedad
renovascular. Los AINE, al reducir la sintesis de pros-
taglandinas, disminuyen su accién vasodilatadora y
producen vasoconstriccién permanente, lo cual ori-
gina insuficiencia renal prerrenal y lesiones renales
isquémicas.

Por otro lado, los IECA inhiben la enzima converti-
dora de angiotensina de modo que disminuye la
vasoconstriccion producida por la angiotensina Il y,
consecuentemente, el filtrado glomerular. La com-
pensacién de este efecto mediante la disminuciéon
de las resistencias vasculares sistémicas, aumentan-
do el gasto cardiaco y asi el flujo glomerular, no es
posible en el anciano (por deplecién de volumen
secundaria a tratamiento diurético y funcién mio-
cardica deprimida).

La asociacién de ambos farmacos, pues, se ha visto
que puede ser nefrotéxica en el anciano vy, por lo
tanto, deberia evitarse, sobre todo en aquellos que
ademas estan tomando diuréticos.

La funcién renal se evalGa generalmente por la
estimacion del filtrado glomerular mediante la de-
puracién de creatinina. Para ello se precisa la re-
cogida de orina de 24 h y la determinacién de
creatinina en sangre y orina. Para simplificar se
utiliza la cifra de creatinina en plasma y se aplican
diferentes férmulas que estiman la depuracién de
creatinina y/o el filtrado glomerular. En-el anciano
la creatinina plasmatica no es un buen indicador de

pacientes con historia previe(a)g ul r S(ﬁ hri ion; 1 que presentan menor masa

60 anos, con trata.mignto c fgmﬁmaﬁ‘éq' el C u %Efmém és@ggpone de la orina de 24 h, las

coagulantes o corticoides, con comorbilidad grave ) fém&”;]s més utilizadas para estimar el filtrado glo-
fa &al

y con dosis mdximas de AINEQIﬂ@W@p@r@)ﬁ@SUI’[n@e t;OHe Cockcroft-Gault y la férmula
prolongados. MDRD de Levey et al. (Tabla 1). La primera férmu-

A las tres semanas de traﬁ@ie@l@dcﬁamgprﬂﬁuurS@’tﬂLref@t@@d ‘TaaFSL@hzada has.ta ?horj, Sedhg
ciente presenté insuficiencia renal aguda y, a su vez, ;\';22232 Esnmseok?rs perfoCl;afE:c%a:lreenngls alfefadaa
una descompensacion de sugin mc faea, )
muy probablemente secundarr1||af;Y ra gﬁ]@ﬁiﬁ%ande Efrda @blbilédaﬁlaﬁ ©€aso podfamos comprlobar
AINE (secuencia temporal correcta). que, a pesar de tener una cr;eat;nln?é:c;rer:;,(%/[a

ot (€ Puibicaciones PEAARVEFZ DT wo

da tener efectos
El flujo de sangre a nivel glomerular depende del

d

adversos con la medicacién utilizada. En el momen-
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Tabla 1. Férmulas para estimar la funcién renal

DOLOR 2007:22

Cockcroft-Gault:

— Depuracion de Cr (ml/min) = 140 — edad (afios) X peso ideal (kg)/Cr s (mg/dl) x 72

— En mujeres x 0,85 el resultado
— Cr s: creatinina sérica

MDRD

— Filtrado glomerular (ml/min/1,73 m?) = 186 X Cr s (mg/dl) — 1,154 x edad - 0,203

— En mujeres: x 0,742 el resultado
— En afroamericanos x 1,212 el resultado
— Cr s: creatinina sérica

to de la descompensacién, el filtrado glomerular
disminuyé a unos 25 ml/min.

Por razones de seguridad (dadas la comorbilidades
de la paciente y las posibles interacciones con la
medicacién concomitante) y porque no se habia
demostrado ineficacia del paracetamol a las dosis
recomendadas en el tratamiento inicial de la
artrosis, el tratamiento debié consistir en un au-
mento de la dosis del mismo. De no ser suficiente
con paracetamol, se podria plantear asociarlo con
un opioide, evaluando previamente el riesgo-bene-
ficio que supondria la combinacién en este caso en
particular.
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