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Dolor musculoesquelético donde
se requieran dosis altas de tramadol

M.M. MoONERRrIs TABAScO, M. Homs RIERA Y D. SAMPER BERNAL

RESUMEN

ABSTRACT

El clorhidrato de tramadol es un analgésico —opioide
débil- indicado en el dolor moderado-intenso y esta
situado en el segundo escalén de tratamiento de la
escalera analgésica de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS).

El dolor musculoesquelético asociado a procesos con
un dolor moderado o intenso que no responden o
no toleran paracetamol o antiinflamatorios no este-
roideos (AINE) son un claro exponente de indicacién
y eficiencia para el uso de tramadol.

Palabras clave: Dolor musculoesquelético. Tramadol.

Tramadol chlorhydrate is an analgesic —a weak
opioid- suitable for treatment of moderate to severe
pain, that is on the second step of the World Health
Organization’s (WHO) analgesic ladder.

Musculoskeletal pain associated with moderate or
severe pain patterns that do not respond or are sensi-
tive to paracetamol or non-steroidal anti-inflammatory
drugs (NSAI) clearly illustrates the advisability and
effectiveness of using tramadol. (DOLOR. 2010;25:43-9)
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INTRODUCCION Procedimientos minimamente invasivos

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) reco-
mienda una escalera analgésica como ayuda en la
seleccion del farmaco mas adecuado a la intensidad
del dolor.

>
>
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Para valorar la intensidad del dolor podemos utilizar

diversas escalas, la mas utilizada es la escala visual Paracetamol Codeina Morfina Infusién espinal

[6oi VA). C . i hori I d Metamizol Dihidrocodeina Fentanilo de farmacos
analdgica (EVA). Consiste en una linea horizontal de AINE Tramadol Oxicodona Estimulaion
10 cm de longitud con el rétulo de «ausencia de Buprenorfina - de cordones

. R Hidromorfona posteriores

dolor» en el extremo izquierdo y «el peor dolor» en Metadona
el extremo derecho. Se solicita al paciente que mar-
que el punto de la recta que mejor representa su Figura 1. Escala numérica del dolor y escalera analgésica de
dolor. La EVA ofrece datos fidedignos y reproduci- la OMS.

bles, pero no aporta directamente datos numéricos.
Una modificacién de la EVA es la escala numérica
del dolor, en la que se solicita al paciente que asig-
ne un ndmero del «0-10» para describir la intensidad
de su dolor, representando «0» la ausencia de dolor
y «10» el peor dolor imaginable (Fig. 1).

presentacion de ampolla. La formulacion oral estuvo
disponible en Alemania desde 1980, y posteriormen-
te se introdujo en mas de 90 paises. En Espafa apa-
recié en el mercado en forma de ampollas, suposi-

El clorhidrato de tramadol es un analgésico —opioide torios y capsulas de liberacion rapida en 1992, mas
débil- indicado en el dolor moderado-intenso y, por tarde, en 1998, aparecieron las presentaciones re-
lo tanto, situado en el segundo escaldn de tratamiento tard; en 1999 se comercializé la presentacién en
de la escalera analgésica de la OMS. Es mds potente gotas y las presentaciones de liberacién prolongada,
que paracetamol y los antiinflamatorios no esteroideos y, finalmente, en el afio 2001, aparecié el compri-
(AINE), y no presenta los posibles efectos secundarios mido de liberacién prolongada y controlada.

de tipo gastrointestinal, cardiaco y renal asociados a
éstos. De todas formas sigue habiendo reticencias en o o
el colectivo médico a la hora de utilizar los opioides. Farmacodinamia y farmacocinética

A pesar de que el tramadol estd estructuralmente
relacionado con la morfina y tiene una débil afinidad
éQUE ES EL TRAMADOL? por los receptores opioides p, la experiencia clinica
y datos farmacoepidemioldgicos indican un perfil
que no es tipico' de un opioide, ya que tiene un bajo
potencial de depresion respiratoria, abuso y depen-
dencia psicoldgica.

El tramadol es un agonista de los receptores opioides
Y, cuya aparicion en el mercado espanol supuso la
posibilidad por primera vez de disponer de un opioi-
de débil por via parenteral para, uso en dolor agudo Los diferentes perfiles de los dos enantiomeros del
y, al mismo tiempo, a medida bm&@ﬂBaEC@@ﬂ el Cleamadol s Eoatsing para producir una analgesia
sus diversas presentaciones, la posibilidad de poder efectiva con un mayor rango terapéutico que se an-
utilizar ‘adecuadamente los opl(pjhg ar I efectos adversos potencialmente
dolor crénico. Su doble mecanismo de acaorﬁth)rT éscrlt‘@zgsefo%gimpresmn respiratoria.

a receptores opioides p, kK y § e |nh bicion de la r

-} : h ronal de 5-HT y NA que
captacion de noradrenalin QA (Elanrrapir Cl FS@ @uce amﬂgp? Al oL . .

A 2

aporté afadidamente la indicacién en dolor no sélo pro era siergicas.

nociceptivo sino también nemmﬁma parte de egq:accgﬂﬂ m?%p?(ﬁndienté —una concentracion
plasmatica de 00 pg/ml resulta eficaz—, pero
normalmente se inicia a la_hora de su_ administracion,

2 QLRUNNICACIONES PEEITAMPRL 2040

da de 1970 e introducido en Alemania en 1977 en delgado superior” La biodisponibilidad® ha demostrado
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ser independiente de la ingesta simultdnea de alimen-
tos, por ello se puede tomar de forma independiente
de las horas de comida, lo que parece ser un aspecto
importante de comodidad para el paciente.

Presenta una rdpida instauracién de la analgesia,
dada su elevada biodisponibilidad (70%), tanto ad-
ministrado por via oral como por via parenteral. La
unién a proteinas® esta limitada al 20%.

Atraviesa las barreras hematoencefalica y placen-
taria*. Se encuentran cantidades pequenas de la
sustancia en la leche materna (0,1%) de la dosis
administrada.

Aproximadamente, el 90% del tramadol y su meta-
bolito son excretados renalmente, y un 30% del far-
maco se elimina inalterado. Menos del 1% se elimi-
na a través de la via biliar. Se aconseja que, en
pacientes con insuficiencia renal o hepatica, la dosis
total sea reducida a la mitad, manteniendo la dosis de
50-100 mg pero duplicando el intervalo entre dosis.
La didlisis° no tiene un efecto significativo en la
concentracion plasmatica del farmaco.

Aparte de analgesia, su administracién puede produ-
cir varios sintomas®” (vértigos, somnolencia, nau-
seas, estrenimiento, sudoracion y prurito) similares a
otros opioides. Sin embargo, causa menor depresion
respiratoria que la morfina a dosis habituales.

A diferencia de la morfina, no se ha comprobado
que libere histamina®. No tiene ningln efecto en el
ritmo cardiaco, la funcién ventricular o el indice
cardiaco, aunque en alguna ocasion puede producir
hipotensién ortostatica.

Interacciones farmacolégicas

Puede potenciar los efectos depresores del sistema ner-
vioso central (SNC) de otros farmacos de accion central,
incluido el alcohol, si se admin'gtran simultineamente.

0, Contar con

Se contraindica el uso de tramadol
de la monoaminooxidasa (IMAQO)
seguridad.

con in ores
or .motivos de

Conviene tener en cuenta la posibilidad de presen-
tarse un sindrome serotonitér fas la
tracion de tramadol con otros farmacos que aumen-
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Tabla 1. Presentaciones del tramadol

— Cépsulas de 50 mg

Gotas (20 gotas = 50 mg)

Comprimidos retard de 50, 100, 150 y 200 mg

— Cépsulas de liberacién prolongada de 50, 100, 150 y 200 mg
Comprimidos de liberacién prolongada y controlada de 75,
150, 200, 300 y 400 mg

Ampollas de 100 mg

— Supositorios de 100 mg

Combinacién de tramadol (37,5 mg) con paracetamol (325 mg)

que disminuyen el umbral convulsivante (antidepre-
sivos triciclicos, inhibidores de 5-HT) a altas dosis
puede favorecer la aparicién de crisis convulsivas.

Presentaciones y vias de administracién

En Espafa, las presentaciones de tramadol son mul-
tiples, permitiendo adecuar el tratamiento analgésico
apropiado (Tabla 1).

Superada la fase de uso clinico que demostrara su
perfil real de eficacia, seguridad y tolerabilidad, y
el hecho del uso cada vez mas frecuente de trama-
dol en el control del dolor crénico, ha promovido
el que se busquen formulaciones mas cémodas, que
permitan un mismo efecto analgésico con un menor
nimero de tomas diarias, mejorando indiscutible-
mente el cumplimiento y la adhesién terapéutica
(Tabla 2).

Las formas farmacéuticas de liberacién modificada'®
(Tabla 3) han sido desarrolladas no sélo para retardar
el efecto terapéutico del principio activo, sino tam-
bién para prolongar su accién.

Previamente, antes de establecer una terapia crénica

con formas farmacéuticas de liberacion modificada,

es conveniente titular con tramadol de liberacién
el chigTtimiento

Nos centraremos en las formulaciones de liberacion

p \Vile) por escrit@oH@a@diqu{rolada; éstas permiten una Gnica

administracion didria, utilizan un sistema matricial

. de cardcter lipidico, digerible, que propicia que el
UC|rS@iﬁ|paf:<Qd£@&Qpl|iBJr§@1ediante un proceso lento,

mantenido y uniforme, segln se va emulsionando y

tan los niveles de 5-HT (arﬁcﬁﬂgﬁj@a tp'.g]ﬁtesde eg’rfgvstfbllpcra@iiéhpoﬁlica.

duloxetina, venlafaxina, fluoxet aroxetina, cita-

Esta formulacion de liberacién prolongada y contro-

lopram, a,nt.ipsicéticos y que puede dar |ugar a un lada no sélo mejora el irgieyty por |parte de

> Oy PHraciones PEHFATA: ZEE

La administracien’ detra l pil rsos ls ighifidativamehtesrespecto a las
li

ticos tratados también con altas dosis de farmacos

formulaciones beracién normal'’.
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Tabla 2. Caracteristicas farmacolégicas del tramadol. Formas farmacéuticas

DOLOR. 2010:25

Caracteristicas Liberacion del tramadol
farmacolégicas Prolongada Retard Normal

Tipo de matriz Lipofilica Hidrofilica Sin matriz
Digerible No digerible

Forma de liberacion Prolongada (12-24 h) Prolongada (12 h) Convencional (6-8 h)

Cinética de liberacion Controlada No controlada No controlada
Lineal No lineal No lineal

Liberacion del tramadol Lenta Lenta Rapida
Controlada No controlada No controlada
Uniforme No uniforme No uniforme

Niveles séricos del tramadol

Proporcional a la dosis
Mantenidos, uniformes
Constantes
Proporcionales
Previsibles

Duracién: 24 h/12 h

No proporcional a la dosis
Fluctuantes

No constantes

No proporcionales

No previsibles

Duracién: 12 h

No proporcional a la dosis
Fluctuantes

No constantes

No proporcionales

No previsibles

Duracién: 6-8 h

Tabla 3. Formas farmacéuticas de liberacion modificada

— Liberacién retardada: liberan el principio activo en el tracto digestivo de forma retrasada en el tiempo
— Liberacién controlada: liberan el principio activo de forma escalonada en el tiempo
* Accién repetida: el principio activo es liberado a intervalos de tiempo definidos
¢ Accién prolongada: el principio activo se libera inicialmente en proporcién suficiente para alcanzar niveles terapéuticos y
luego se produce una liberacion lenta, que permite mantener las concentraciones séricas durante periodos mds largos

= Sostenida: permiten la administraciéon cada 12 h
= Continua: permiten la administracién cada 24 h

USO DE DOSIS ALTAS DE TRAMADOL
EN EL DOLOR MUSCULOESQUELETICO

El tramadol ha demostrado sobradamente su eficacia
en el tratamiento del dolor crénico. En el estudio de
De Craen'? se demuestra esta efectividad de forma
independiente de las expectativas de mejora del pa-
ciente.

Las lumbalgias crénicas son yn, claro exponente de
indicacion y eficiencia para 'g'| (o trathad )
también en el dolor musculoesquelético asociado a
procesos artrésicos y reuméticosépefsgvi
pacientes con un dolor moderado o intenso'que no
responden o no toleran paracetamol, o AINE, pm

que, aun siendo un anal@é@cpa E&Iﬁepéf

tiene un perfil de seguridad mas favorable'.

el c

En el estudio de Adler'®, sobre un total de 146 pa-
cientes con dolor de origen osteoartritico, se de-
muestra la equivalencia analgésica entre comprimi-
dos de tramadol de liberacién prolongada para
administracion Unica diaria y tramadol de libera-
cién inmediata. Ambas formulaciones obtienen una
disminucién en la valoracion de la EVA superponi-
ble. Confirma la duracién de 24 h de accién de los
comprimidos de liberacién prolongada y controlada
de una sola administracion al dia, el hecho de no
aparecer en este grupo, aumentos del dolor noctur-
Eﬁflﬁﬁemeﬂm L@%Ia%@ de dosis en las valoraciones

de la mafana. Asimismo, no hubo diferencias sig-

eng it 'ﬁdié*aed]'tl@r}ecesidad de utilizar medicacion

e rescate entre ambos grupos, siendo la tolerancia

S . similar. .
Licirsé ni fotocopiarse

La artrosis es la enfermedad articular mas frecuente,

o ecaia ol vamado e RGUBGoRAHR: e eXPAHRIEfCagrppecis, Pcde sec 2 cual

ficadas es superponible a la liberacién convencional.

Raber'> demu claramente gue la biodisponibili-
b P RIS
valente a la d s for ion

mediata.

sién clinica es mayor en la mano, cadera, rodilla, pie

PELIIVEL A0 (. e

en el 10,2% de las personas mayores de 20 anos'’.
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Tabla 4. Criterios clinicos definidos por el ACR —
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CASO CLINICO

Gonartrosis y dosis altas de tramadol

Mujer de 80 afos de edad, sin alergias medicamen-
tosas conocidas. Trabajaba como limpiadora en unos
grandes almacenes.

Como antecedentes patoldgicos de interés presenta
hipertensién arterial en tratamiento farmacolégico
con regular control tensional desde hace 3 meses.

Acude a la consulta por presentar sin traumatismo
previo dolor moderado-intenso en la rodilla derecha
cuando esta caminando o subiendo escaleras, por las
mananas refiere que necesita menos de 30 min «para
entrar en calor», y con los movimientos nota como
«chasquidos» en la rodilla; también refiere mucha
dificultad para arrodillarse.

A la exploracion fisica tiene un indice de masa cor-
poral (IMC) superior a 30. La rodilla no muestra
signos evidentes de inflamacién, sin embargo hay
dolor a la presion sobre los margenes dseos de la
articulacion.

Aporta radiografia convencional (Fig. 1), donde se
aprecian en la rodilla derecha oste6fitos con dismi-
nucién del espacio articular, quistes y esclerosis

)

Figura 1. Radiogr@)dil

del espacio articular, quistes y esclerosis).

(gonartrosis grado 1ll, segln la clasificacién radiol6-
gica de Kellgren-Lawrence').

La paciente refiere que el dolor no cede con paracetamol
ni AINE; ademads, la toma de éstos le provoca un mal
control tensional junto con epigastralgias. También
refiere que no quiere operarse ni infiltrarse.

;Qué mas podemos hacer? Segun las recomendacio-
nes de la OARSI estaria indicada la combinacion de
medidas no farmacoldgicas y farmacoldgicas.

Dentro de las medidas no farmacolégicas seria
conveniente explicar a la paciente los objetivos del
tratamiento y la importancia de los cambios en el
estilo de vida, ejercicio, reduccién de peso y otras
medidas de descarga articular, animando al cum-
plimiento de estas medidas no farmacoldgicas. Se
podria beneficiar de la supervision de un fisiote-
rapeuta, que instruya sobre los ejercicios apropia-
dos frente al dolor y en la mejora de la capacidad
funcional, asi como en el consejo sobre instrumen-
tos apropiados de descarga articular. Las rodilleras
pueden disminuir el dolor, mejorar la estabilidad y
disminuir el riesgo de caida, y las plantillas pueden
reducir el dolor y mejorar la marcha. Algunas mo-
dalidades termales, la estimulacién eléctrica trans-
cutdnea (TENS) y la acupuntura pueden propor-

el Cgm’ﬁaemﬁ??ﬁ%iﬁi?dimomético en la artrosis de

Scri’[@efdréld@daﬁ(?[adidas farmacolégicas —ya que el

paracetamol y fos AINE, aparte de no ser eficaces
en el .control sintomatico del dolor de la gonartrosis,

C”S@ plov Qpﬁaéﬁt@ un mal control tensional

junto con clinica de epigastralgias—, es importante

e egfbarg‘n[%gil)'tea{ié#ilidad de iniciar tratamiento

con t

Iniciariamos el tratamiento, gon frapmadol de libera-
ng: Iﬁneaaﬂ q@r re%s]@mg -5 gotas—)
6 ara la entel haga tolerancia a

los posibles efectos secundarios, aun cuando con
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esas primeras dosis reducidas no obtengamos un
efecto analgésico suficiente. Progresivamente, iremos
aumentando la dosis hasta alcanzar la dosis anal-
gésica bien tolerada. Una vez establecida la dosis
diaria podriamos pasar a presentaciones retardadas
de administraciéon cada 12 h, o bien introducir direc-
tamente las presentaciones de liberacion prolongada
y controlada cada 24 h2.

Tanto estudios previos como la practica clinica® per-
miten mantener esta formulacién de tramadol durante
largos periodos de tiempo, variando la dosis en razén
de la fluctuaciéon de la intensidad del dolor que
acompana a los procesos degenerativos de los pa-
cientes, que en muchas ocasiones van relacionados
con los periodos estacionales.

Con estas presentaciones se ha demostrado una bue-
na biodisponibilidad, la duracién de accién analgé-
sica durante las 24 h, un perfil de seguridad favora-
ble, reduciéndose significativamente la incidencia
de los efectos adversos respecto a las formulaciones de
liberacion normal, y ademas mejora el cumplimien-
to terapéutico por parte de los pacientes.

BIBLIOGRAFIA

1. Kellgren JH, Lawrence JS. Radiological assessment of arthrosis. Ann
Rheum Dis. 1957;16:494-502.

2. Tagarro |, Herrera J, De Barutell C, et al. Effect of a simple dose-es-
calation schedule on tramadol tolerability. Clin Drug Invest. 2005;
25(1):23-31.

3. Samper D. Osteoarthritis pain. Pain in Europe. 2007;1:10-1.

Sin contar con el consentimiento

previo por escrito del editor,

no podra reproducirse ni fotocopiarse

ninguna parte de esta publicacion

© Publicaciones Permanyer 2010





