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Dolor: Manejo

Analgésicos Intervencionismo Rehabilitacion Salud Mental  Educacion
1) Ejercicios 1) Psicologia

1) AINES 1) Infiltraciones 2) Fisioterapia 2) Psiquiatria
2) Opiodes 2) Bloqueos nervio 3) Entrenamiento
3) Anticonvulsivante 3) Biopuntura AVD
4) Antidepresivos 4) Bloqueo facetario 4) Actividades Ocio
5) Anestésicos 5) Bloqueo peridural 5) Ortesis
locales 6) Radiofrecuencia

7) Neuroestimulacion
8) Bombas intratecales
9) Rizzotomia

10) Dresotomia




Dolor: fisiopatologia

T

Fisiopatologia Activacion nociceptores Lesion sistema somato- Alteracion sistema
sensorial limbico-frontal
Presentacion Ritmo mecanico — Continuo e intermitente Variable, gatillado por
inflamatorio emociones .

Asociado a otras
alteraciones

Descripcion Clavada, apretodn, algo Fuego, corriente, frio Variables,
dolor gue late doloroso, hormigueo discordantes con
examen
Examen fisico Signos inflamatorios Alteraciones Sistema Normal
nervioso en (+) o (-)
Farmacos AINES Pregabalina Duloxetina
usuales Paracetamol Amitriptilina ISRS
Opiodes Gabapentina Benzodiacepinas
Carbamazepina
Duloxetina

Opiodes 5



AINES: Generalidades

* Variedad de analgésicos mas utilizada en dolor musculo esquelético.
* Automedicacion llega hasta 40%

* Todos tienen potencia similar ( Dolor leve-moderado)

* Presentan techo analgésico.

* Existen diferencias interindividuales en la respuesta.

*Efectos secundarios son dosis dependientes y se mantienen en el
tiempo.

Pastillas
contra el dolor
ajeno

6 caramwios
mentolheucalipho sin arocar

Lanas et Al. Annal of Rheumatic diseases .2010;69: 1453-8
Boletin de informacion farmacoterapeutica de navarra.2016.Volumen 24.namero 2



AINES: Generalidades

*Eleccion de AINE ideal es una decision compleja. Es importante
considerar la posibilidad de desarrollo complicaciones.

* Estudio Lanas 2011 Ann. Reum.Dis.2010,69:1453-8: Grupo 17.105

pacientes con artrosis :
- > 90 % pacientes tienen riesgo Gl y/o CV
- 51 % de pacientes prescipcion AINE no acorde con guias clinicas.




AINES: Mecanismo Accion

Fosfolipidos de la membrana

= Celecoxib
Ac'df’ Etoricoxib
araquidonico
COX-1 COX-2 t)
constitutiva regulada

b

Inflamacién, dolor, fiebre
Proliferacion celular
Rifidn, Sistema nervioso central

Estébmago, intestino,
Rifion, plaquetas

Modificado de “Farmacologia Humana". Florez et al., 20

COX -1 COX -2

- Proteccion del epitelio gastrico. -Inflamacion

- Mantencidn del flujo renal. -Fiebre

- Agregacion plaquetaria. -Dolor

- Migracion de neutrofilos. -Constitutiva SNC y Rifion

- Endotelio vascular.



AINES: Clasificacion

CLASIFICACION GENERAL AINEs
ACIDO ACETIL SALICILICO - ACETIL
CARBOXILICOS | SALICILATOS | SALICILATO DE LISINA
Salicilato sédico.
DIPIRONA, Fenilbutazona,
A ENOLICOS |FP'RAZOLONAS | oifenbutazona, METAMIZOL.
C OXICAMs PIROXICAM, MELOXICAM Y TENOXICAM (COX 2)
INDOLACETICO INDOMETACINA
| PIRROLACETICO KETOROLACO
ACETICOS FENILACETICO DICLOFENACO (Voltaren).
D e
o PROPIONICOS IBUPROFENO, NAPROXENO, KETOPROFENO.
FENAMICOS AC. MEFENAMICO, Ac. Flufenamico, Ac. Meclofenamico
S NICOTINICOS CLONIXINA, Isonixina, Ac. Nifimico
; CELECOXIB, ROFECOXIB, VALDECOXIB,
SULFONIDOS COXIBs (COX2) | EToRICOXIB.
PARACETAMOL, PROPACETAMOL,
NO PARAAMINO - FENOLES | i ceramiNOFEN, TYLENOL.
AC' D OS SULFOANILIDAS NIMESULIDA
- NAFTILKANONAS NABUMETONA




AINES: Clasificacion

Selectivos Selectivos Preferenciales Preferenciales No Selectivos
COX1 (6(0),¥. COX2 (6(0), €

AAS Celecoxib Salicilatos Paracetamol AAS ( dosis altas)
( dosis baja) Rofecoxib Nimesulida Metamizol Diclofenaco
Eterocoxib Meloxicam Aminopirina Naproxeno
Lumiracoxib Ketoprofeno
Ibuprofeno
Piroxicam

Indometacina
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AINES: Clasificacion

ETORICOXIB

CELECOXIB

Sostres C, Lanas A. Med. Clin.2016;146(6): 267-272
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AINES: Dosificacion

0 “Use la dosis 0 “Los 1 “Use la dosis 0 “Para

eficaz mas inhibidores eficaz mas minimizar el
baja quran're orales baja durante riesgo c!e un
el periodo mas AINE/;OX2 el periodo acontecimiento
breve de deberian usar b adverso, se

, mas breve .
acuerdo con en la dosis : debe utilizar la

" . posible .
los objetivos eficaz mas necesario dosis eficaz
de tratamiento baja durante mas baja
de paciente el periodo mas pard durante el
individual” breve posible” C’OI‘ITI‘O|C1I:’|OS periodo mas
sinfomas breve posible”

Tiempo minimo para considerar falta de respuesta = 14 dias.
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Paracetamol

1US Food and Drug Administration (Administracion de Medicamentos y Alimentos de los EE.

Causa principal de hepatitis fulminante en
EE. UU.(1)

Se producen > 1.600 casos anuales de
hepatitis fulminante, la mayoria de estos
casos se deben al uso de paracetamol.(?)

Gran parte de las sobredosis de
paracetamol no son intencionales.(?)

Los pacientes pueden consumir multiples
medicamentos que contienen paracetamol
ya sea por prescripcion o por ventanilla, asi
es como exceden la dosis maxima tolerada,
lo que provoca una sobredosis no
intencional.(?)

% Mujeres tienen mas probabilidades
de sufrir toxicidad® — Los hombres
eliminan el paracetamol mas rapido
que las mujeres.®

* Dosis maxima: 3 gramos /dia v/s
4 gramos / dia

UU.),http://www.fda.gov/downloads/AdvisoryCommittees/committeesMeetingMaterials/Drugs/DrugSafetyandRiskManagementAdvisoryCommittee/UCM164897.pdf. Publicado

el 22 de mayo de 2009. Consultado el 26 de junio de 2013.2. Larson AM, et al. Hepatology. 2005,42:1364-1372. 3. Amar, et al. Expert Opin Drug Saf. 2007;6(4):341-355.
4. US Food and Drug Administration (Administracién de Medicamentos y Alimentos de los EE. UU.) http://www.fda.gov/drugs/drugsafety/ucm239821.htm. Publicado el 13 de
enero de 2011. Consultado el 26 de junio de 2013.
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http://www.fda.gov/downloads/AdvisoryCommittees/
http://www.fda.gov/drugs/drugsafety/ucm239821.htm

AINES: Toxicidad Gastrointestinal

« Depende: tipo, dosis y presencia de FR.

* Riesgos:

- Lesiones: variables ( erosiones ,ulceras, perforacion, hemorragia)
- Sintomas: reflujo ,dispepsia, 60% asintomaticos

* Menos informacion sobre Tracto Gl inferior.

* Celecoxib se asocia a menor riesgo para todos los sucesos y en
todos los niveles del Tracto Gl.

Lanas et al. Revista Reumatologia Clinica 2014. 10 (2) .68-84.

Marcen et al. Atencion primaria 2016. 48(2)73-76. 14




AINES: Toxicidad Gastrointestinal

Factores de riesgo (FR)

1) Edad > 60 afios

2) Historia ulcera péptica

3) Uso concomitante de AINES con: ACO, Antiagregantes,
corticoides o ISRS

4) Dosis alta AINES o uso simultaneo de 2 AINES

5) Comorbilidad grave.

-Antecedente Ulcera GD - Sin antecedente uUlcera GD, ni - Sin FR
complicada uso ACO.

-Uso ACO - Presencia de 1 FR

->2FR

Lanas et al. Revista Reumatologia Clinica 2014. 10 (2) .68-84.
Marcen et al. Atencion primaria 2016. 48(2)73-76. 15



AINES: Toxicidad Gastrointestinal
Recomendaciones Sociedad espanolas cardiologia y

reumatologia
AINES -AINES + IBP -COXIB + IBP
-COXIB ( si antecedente de UP;

erradicar H. Pilory)

** Omeprazol : Superior a Anti H2 y mejor tolerado que misoprostol

Ell ( E.Crohn y Colitis Ulcerosa)

-Evitar uso AINES
-En fase estable = Coxib dosis minima

Lanas et al. Revista Reumatologia Clinica 2014. 10 (2) .68-84.
Marcen et al. Atencion primaria 2016. 48(2)73-76.
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AINES: Toxicidad cardiovascular (CV)

 Riesgo: Caracter débil y dosis dependiente.

 Cortas exposiciones : podrian no generar
toxicidad CV

* Riesgos:

- Aumento de presion arteriall.

- Mayor riesgo desarrollo o empeorar IC

- Mayor riesgo de SCA y otros episodios
aterotromboticos ( ACV)

- Interferencia en accion fadrmacos ( antihipertensivos
y antiagregantes plaquetarios)

- Mayor riesgo AC x FA ( mayor en COX-2 y en
usuarios con IC o enfermedad renal)

© Can Stock Photo - csp22876405

Schmidt M et al. Cardiovascular safety of non-aspirin non-steroidal anti-inflammatory drugs: review and position
paper by the working group for Cardiovascular Pharmacotherapy of the European Society of Cardiologyl. European Heart Journal (2016) 37, 1015-1023
doi:10.1093/eurheartj/lehv505



AINES: Toxicidad cardiovascular (CV)

Usuarios de alto riesgo CV

Enfermedad CV documentada

DM con compromiso organos diana

Enfermedad renal ( VFG < 60)
Hipercolesterolemia familiar

HTA Severa

Presencia de algin FR CV marcadamente elevado

1.
2.
3.
4.
5.
6.

Grupo de extrema precaucion

Antecedentes de IAM

Insuficiencia cardiaca presente

Diabetes Mellitus

Uso concomitante de antiagregantes plaquetarios

Sl

Schmidt M et al. Cardiovascular safety of non-aspirin non-steroidal anti-inflammatory drugs: review and position
paper by the working group for Cardiovascular Pharmacotherapy of the European Society of Cardiologyl. European Heart Journal (2016) 37, 1015-1023
doi:10.1093/eurheartj/lehv505



AINES: Toxicidad cardiovascular (CV)

Recomendacion

* En casos necesarios utilizar Naproxeno .
* Enla menor dosis y menor tiempo posible

Sociedad Europea de Cardiologia 2016

Optimize treatment for underlying disease
(e.g. physiotherapy, medication, and surgery)

Paracetamol + non-pharmacological therapy

(e.q. weight |oss, physiotherapy, and exercise)

« Considing consulting

Paracetamol + weak opioids reumatologist or pain
\ specialist if chronic
(e.g. tramadol or codein) polyanalgetic therapy is
needed

Non-selective NSAIDs « If needed, combine with weak
’ D 7 opioids to reduce NSAID dosis
(naproxen <500 mg/day or and proton pump inhibitors to
ibuprofen 51200 mg/d) prevent gastrointestinal bleeding

COX-2 selective
NSAIDs
* Avoid use in pahents with or at high risk of

(diclofenac and cardiovscular disease.
coxibs)
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AINES: Toxicidad en uso concomitante
Antiagregantes plaquetarios (AAP)

Riesgos:
-Uso concomitante aumenta riesgo de sangrado digestivo.

-En IAM previo aumenta riesgo de nuevo episodio y su mortalidad
asociada.

*Recomendacion:

-No utilizar

-En caso de extrema necesidad uso Naproxeno por cortos periodos y 2
horas después de AAP.

- COXIB no considera que interfierean FDA, pero si European
Medicines Agency , que los contraindica.

2
”~ i;
~ -
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AINES: Toxicidad en uso concomitante con
Anticoagulantes orales (ACO)

* Riesgos:
- Incremento riesgo sangrados digestivos

*Recomendacion:
-No utilizar
-En caso de extrema necesidad uso CELECOXIB.

21




AINES: Toxicidad Renal

* Frecuencia: 1-5 % de usuarios AINES

*Riesgos:

-Disminucion de Filtrado glomerular, retencion de sodio y agua.
- Aumento presion arterial y niveles de creatinina plasmatica.

- Aparicion Edema

- Falla renal.

* Recomendaciones:

-Estadios 4-5 ( FG < 30) : Contraindicados

- Estadio 3 ( en presencia de comorbilidad CV y/o DM) : No recomendados , excepto
casos especiales. Use por tiempos cortos con adecuada hidratacion

- Estadios 1-2 : usar con precaucion

** Evitar asociacion de AINES Con ( Triple WHAMMY) :
-IECA / ARA Il / Aliskeren
-Diurético

22



AINES: Uso en Adulto mayor ( AM)

*En poblacion AM AINES presentan:
-RAM llevan a hospitalizacion.
-RAM graves y mortales .

 Caracteristicas médicas AM:
- Polifarmacia.

- Poli patologias.

- Baja adherencia a TTOS. ( Ej: Gastroprotectores)

- Mayor probabilidad de interacciones farmacoldgicas.
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Sociedad Europea de Geriatria: Recomendaciones ( > 65 ainos)

STOP

1) Evitar asociacion de AINES Con ( Triple WHAMMY) :

-IECA / ARA Il / Aliskeren

-Diurético

2) AINES en usuarios en TTO. con ACO

3) AINES en usuarios con: HTA severa, IC severa , VFG < 50, uso > 3 meses
4) Uso de COXIB ante enfermedad CV

START
1) Anadir IBP en usuarios que tomen AINES o AAP

OTROS
- Considerar uso aines topicos.

24



AINES: uso topico

*Infima absorcion sistémica = bajas RAM.
eLimitada evidencia

* En Osteoartrosis Rodillas — manos son superiores a placebo en
reduccion en al menos un 50% dolor inicial.
*NNT : 5-10.

* Derry S. Et al . Chochrane database systematic Review 2012; 9: CD007400
*Klenzler JL et Al. Journal clinical Pharmacol 2010; 50(1): 50-61.
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AINES: Mensaje final

1. Tipo de dolor: nociceptivo y agudo- crisis en dolor
cronico.

2. Todos tienen la misma potencia.
3. Diferencias en respuesta individual.

4. Gastrointestinal y en usuario ACO y AAP mas seguro son
COXIB.

5. Cardiovascular mas seguro es Naproxeno

6. Uso cuidadoso en adulto mayores.
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