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JUSTIFICACION A LA EDICION

El interés suscitado por la Guia de Buena Préictica Clinica en Geriatria
sobre “Manejo de farmacos opioides” entre las distintas especialidades
que forman parte de la atencion clinica de los pacientes, origind que se
agotaran todos los ejemplares editados y, ante la incesante demanda,
la Sociedad Espanola de Geriatria y Gerontologia, con el patrocinio de
Griinenthal, ha decidido realizar esta tercera edicién y dar la oportu-
nidad a los profesionales sanitarios interesados en el tema del dolor de
obtener el certificado de acreditacion como curso on-line de la guia sobre
“Manejo de farmacos opioides” por la Comisién de Formacién Continuada
de las Profesiones Sanitarias de la Comunidad de Madrid-SNS, respon-
diendo el 80% de las preguntas tipo test que estan alojadas en el sitio web
www.segg.es/farmacosopioides3

El curso on-line basado en la guia “Manejo de farmacos opioides” tiene una
duracién aproximada de 40 horas y se podra realizar desde el 19 de diciembre
de 2016 hasta el 1 de junio de 2017.

Ademas, esta guia forma parte a su vez del curso on-line sobre “Abordaje y
manejo del dolor”, con una duracion de 120 horas e integrado por cuatro
moédulos que corresponden a las siguientes guias de Buena Practica Clinica
en Geriatria:

Manejo de farmacos opioides

e Dolor crénico en el anciano

Dolor oncolégico en el anciano
e Dolor neuropatico en el anciano

Para obtener el certificado de acreditacién de Comisiéon de Formacion
Continuada de las Profesiones Sanitarias de la Comunidad de Madrid-SNS
se debera responder correctamente al 75% de las preguntas tipo test que estan
alojadas en el sitio web www.segg.es/cursoabordajeymanejodolor

Este curso on-line sobre “Abordaje y manejo del dolor” estara disponible desde
el 19 de diciembre de 2016 hasta el 1de junio de 2017.
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PROLOGO

El primer motivo de consulta, el
quinto signo vital, experiencia desa-
gradable, primer determinante de
calidad de vida..., todas estas y mu-
chas més son formas que utilizamos
para referirnos al dolor, para inten-
tar describir su importancia y su ca-
pacidad de ser disruptivo en la vida
de las personas.

La subjetividad que impregna a las
sensaciones, los diferentes dinteles
de tolerancia para cada persona, la
propia forma de entender y, a veces,
de aceptar el dolor hacen que sea
muy complejo valorarlo y abordar-
lo terapéuticamente. La impronta
emocional que produce el dolor,
sobre todo el dolor crénico y el lla-
mado dolor total, y lo que este com-
plica o desestabiliza otros procesos
y funciones de las personas debe ser
otro factor a tener en cuenta cuando
decidimos tratar el dolor.

En el paciente anciano todos los im-
pactos negativos, ya sean fisicos o
psiquicos, estan aumentados, como
también estan dificultados la inter-
pretacion de sintomas y signos por
parte del clinico, y la exposicién y
respuesta a medidas farmacolégicas.

Este conglomerado de circunstan-
cias, unidas a factores inducidos por

el envejecimiento, como son las mo-
dificaciones farmacocinéticas y far-
macodinamicas, la comorbilidad y la
polifarmacia que suelen acompafiar-
la, hacen complejo el tratamiento
del dolor en el paciente anciano.

Las novedades y mejoras en el ar-
senal terapéutico son importantes
y suponen un salto cualitativo en el
abordaje del dolor. Aun asi, en oca-
siones, observamos ciertas reticen-
cias en los profesionales en usar tal o
cual grupo de firmacos, amparados
en mitos o en ser farmacos “muy du-
ros”, como si lo realmente “duro” no
fuese un dolor no controlado.

Conscientes de estas dificultades,
desde la Sociedad Espafiola de Ge-
riatria y Gerontologia pedimos a
nuestro Comité de expertos en dolor
que abordara el uso de opioides en
el anciano. Fruto del trabajo de este
Comité, en el que hay geriatras, on-
cologos, anestesiologos, especialistas
que trabajan en clinica de dolor y en
cuidados paliativos, del area de ur-
gencias, médicos de familia y otros,
es esta Guia de Buena Practica Cli-
nica, que nace con la vocacion y la
conviccion de poder ayudar a nues-
tros pacientes mayores a tener una
mejora calidad de vida de la mano de
la supresion o del control del dolor.
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Quisiera, en nombre de nuestra
Sociedad, agradecer y valorar el es-
fuerzo de los autores de esta guia,
su compromiso con el Comité de
expertos en dolor y, por ende, con
la SEGG, su presteza y diligencia
para acometer este y otros proyec-
tos en los que han intervenido.

A Griinenthal y Fundacion Grii-
nenthal nuestro agradecimiento,

una vez mas, por tantos afnos de ca-
minar juntos en pos de la mejoria
de nuestros mayores, por su conti-
nuo apoyo a iniciativas que tienen
que ver con el dolor en el anciano
y por la calidad humana y cientifica
de las personas que nos acompafan
en tantos proyectos como comparti-
mos. Gracias Isabel, Mar, Ana, por
vuestra conflanza.



EVALUACION DEL PACIENTE CON
DOLOR Y HERRAMIENTAS DE

VALORACION

DR. JOSE ANTONIO LOPEZ TRIGO

INTRODUCCION.
CARACTERISTICAS
GENERALES

El determinante mas fiable de la exis-
tencia e intensidad del dolor es la re-
ferencia del propio paciente: “si el
paciente dice que le duele es que le
duele”. No hay marcadores objetivos
del dolor, de su intensidad y de lo que
lo acompafie. Dado que el dolor
corresponde a una experiencia emo-
cional y sensorialmente desagradable
que esta sometida a la subjetividad de
la persona que lo padece, su valora-
cién puede ser realmente compleja,
pero sera de gran interés, toda vez
que nos permitira modular, de alguna
manera, esa subjetividad y poder mo-
nitorizar, revaluando a futuro, nuestra
intervencion y sus logros.

Para poder efectuar una correcta y
profunda valoracion del dolor en el
paciente anciano hemos de consi-
derar algunos aspectos que, si bien
trascienden de lo que recogera este
capitulo, merecen, al menos, ser ci-
tados, toda vez que hacen y explican
las peculiaridades del dolor en la po-
blacién a la que atendemos.

Efectivamente, el envejecimiento fi-
siolégico comporta cambios que
hacen que algunos autores hayan
descrito una percepcién distinta del
dolor por las modificaciones en el
sistema nervioso periférico (pérdidas
de mielina, alteraciones axonales y
otras) y del sistema nervioso central
(modificaciones en los neutrotrans-
misores, pérdida neuronal y de den-
dritas). El aumento en el umbral de
dolor, muchas veces relacionado con
el envejecimiento, puede hacer que
el dolor se diagnostique mas tarde y
que el pronéstico empeore. A todo
lo anterior uniremos que hay otros
maltiples factores que rodean a la
actitud del anciano ante el dolor,
como son: factores clinicos, sociales,
funcionales, éticos, psicolégicos e in-
cluso, culturales.

OTROS FACTORES DE
COMPLEJIDAD

A los enumerados anteriormente,
podiamos afiadir otros factores de
complejidad que haran mas dificil
atan el manejo del dolor, como son:



FACTORES PSICOSOCIALES

Hay una serie de factores psicoso-
ciales que modifican el comporta-
miento de la persona mayor ante el
dolor, como son: trastornos de la
personalidad, menor apoyo social
del necesitado, escasez de recursos
econdémicos y otros.

CONCEPTOS ERRONEOS EN EL
TRATAMIENTO DEL DOLOR

Hay una serie de conceptos erréoneos
que alteran un correcto tratamiento
del dolor, entre los cuales estan:

e El dolor es resultado de un pro-
ceso natural de envejecimiento.

e La percepcion dolorosa o la sensi-
bilidad al dolor disminuyen con la

edad.

* Los efectos secundarios de algunos
farmacos potentes para el control
del dolor los hacen demasiado pe-
ligrosos para el anciano.

e El dolor es normal en los ancianos.

* Muchos de los que dicen tener
dolor lo hacen para llamar la aten-
cioén.

e Si se les trata, los pacientes se
hacen adictos a la medicacion.

DIFERENCIAS EN LOS EFECTOS
ANALGESICOS

El margen de seguridad entre niveles
terapéuticos y toxicos es menor en el
anciano por las modificaciones que
aparecen en el envejecimiento en
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cuanto a farmacocinética, farmaco-
dinamia y metabolizacion.

DISCRIMINACION EN LA
INVESTIGACION

e La literatura basada en la evi-
dencia es muy limitada en mues-
tras y disefios en cuanto a uso de

analgésicos en ancianos (Panel de
expertos AGS, 1998).

* Los pacientes ancianos han sido
excluidos sistematicamente de los
ensayos clinicos de los analgésicos
y de otros tantos farmacos.

BAJA EFICACIA EN EL
DIAGNOSTICO

* Dado que el dolor es con frecuencia
remediable, la alta prevalencia de
dolor no aliviado de los ancianos
puede ser el resultado de su falta de
reconocimiento, siendo su falta de
tratamiento la consecuencia.

¢ Los profesionales seguimos siendo
poco eficaces en la valoracién y
tratamiento del dolor.

ERRORES Y FALSAS CREENCIAS
EN LOS ANCIANOS QUE
PADECEN DOLOR

* Reconocer que se tiene dolor es
un signo de debilidad.

e El dolor es un castigo por nuestras
acciones pasadas.

* Esuna parte inevitable de la vejez.

e Significa que la muerte esta cer-
cana.



Guia de Buena Practica Clinica en Geriatria MANEJO DE FARMACOS OPIOIDES 111

e Significa que hay una enfermedad
grave.

e Se necesitaran pruebas caras y do-
lorosas.

e Dara lugar a una pérdida de la in-
dependencia.

DIFICULTADES PARA UNA
ADECUADA VALORACION
DEL DOLOR

En muchas ocasiones nos encon-
tramos con barreras a la comunica-
cién con el paciente que pueden
hacer atin mas dificultosa una cuida-
dosa valoracién del dolor y su reper-
cusién en nuestro paciente. Asi, la
elevada prevalencia de alteraciones
cognitivas, senso-perceptivas y habi-
lidades motoras pueden interferir
con la posibilidad de comunicar o
cuantificar la experiencia de dolor.

Siempre que sea posible debemos ob-
tener del paciente informacion di-
recta sobre su dolor. Nunca debemos
pasar por alto que la expresién del
dolor puede tomar forma de confu-
si6n, aislamiento social o apatia.

Siguiendo lo recogido por Viloria
Jiménez, en otra guia de esta serie
(Guia de Buena Practica Clinica en
Geriatria. Dolor oncolégico en el an-
ciano), hay una serie de barreras para
la valoracién y abordaje del dolor
crénico, que incluyen:

DE LOS PROFESIONALES

¢ Desconocimiento sobre la fisiologia

del dolor.

e Fallo en identificar el dolor como
"prioridad" a tratar.

e Ignorancia respecto a la valoracion

adecuada del dolor.

¢ Falta de instrumentos de valoracion
estandarizados o, por el contrario,
"abuso de las escalas".

¢ Escasas habilidades para la comu-
nicacién con el paciente anciano.

e Falta de formacién adecuada en el
manejo del dolor (sobre todo en
grupos especiales, como deterioro
cognitivo).

e Creencias sobre como debe res-
ponder adecuadamente el pa-
ciente ("el buen paciente").

* Mitos sobre el dolor en el anciano
(al anciano le duele menos..., el
dolor es "normal" en los ancianos...,
si no se queja de dolor es que no
tiene dolor..., cuando se quejan
habitualmente, lo hacen para
llamar la atencién...).

e Fallos en el sistema de salud para
mantener a los profesionales
adecuadamente formados en el
alivio del dolor.

* Miedo a los efectos secundarios
de la medicacion y reacciones
adversas.

e Costes y cobertura inadecuada de
farmacos segtin el nivel asistencial.
DE LOS PACIENTES

e Etiologia multifactorial. Comor-
bilidad. Polifarmacia.



e Dificultad en la comunicacion.

e Deterioro cognitivo, sensorial o
trastorno afectivo.

* Manifestacién atipica del dolor.

e Expectativas y experiencias previas
con tratamientos.

e Reticencias a comunicar dolor o
tomar tratamientos.

e Creencia/aceptacion de que el
dolor es consecuencia de la edad.

e Aspectos culturales y sociales.

e "Miedo" o fatalismo ante el dolor
por entenderlo como signo de
debilidad, progresion de la
enfermedad, "no" cura, cercania
de la muerte.

VALORACION INTEGRAL DEL
DOLOR

La valoracion del dolor debe incluir
una cuidadosa evaluacion no solo de
la etiologia y factores relacionados,
sino también del impacto en la fun-
cién del individuo y sobre su calidad

de vida global.

La medicion del dolor agudo, al ser
un hecho unidimensional, limitado
en el tiempo y poco afectado por
otras variables, suele ser mas facil de
realizar que la medicion del dolor
crénico que, como se ha comentado
anteriormente, depende de muchos
factores.

El dolor debe ser buscado de forma
sistematica en los ancianos, dado
que no todos lo expresan, reconocen
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o pueden comunicarlo espontinea-
mente.

Para valorar integralmente el dolor
hemos de valorar integramente a la
persona, es decir, realizar una valo-
racion geriatrica completa en la que
prestaremos especial atencién a an-
tecedentes, comorbilidades, situa-
ciones causales y concausales, po-
sible etiologia, caracteristicas del
dolor (localizacion, irradiacion, tipo
de dolor, inicio, duracién, frecuencia
e intensidad), qué lo agrava y qué lo
atentia, impacto sobre las capaci-
dades de la persona para realizar las
actividades de la vida diaria, estado
animico, interferencia en el suefio y
apetito. Un apartado de analisis es-
pecial merece una cuidadosa historia
farmacoloégica relacionada con el
dolor: tratamientos realizados,
eventos negativos con farmacos para
el dolor y otros. Sera necesario co-
nocer/explorar la cognicion de la
persona para determinar su capa-
cidad de relatar u ofrecer informa-
cion sobre el dolor. Igualmente valo-
raremos psicosocialmente a la
persona.

HERRAMIENTAS PARA LA
VALORACION DEL DOLOR

Como ya se ha comentado anterior-
mente, el diagnostico del dolor es
exclusivamente clinico y esta condi-
cionado por variables que dependen
de la persona y otras que dependen
del clinico.
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Aquello que nos cuenta el paciente
es la prueba mas fiable y afinada de
la existencia e intensidad del dolor y
es valido para todas las edades y si-
tuaciones. Ahora bien, en aras a dis-
minuir el impacto de la subjetividad,
por parte y parte, y ayudarnos en la
valoracion y medicion, son ttiles las
escalas.

Averiguar la terminologia del dolor
por parte del paciente es una parte
importante de la valoracién integral
y puede ayudarnos a determinar la
tipologia del dolor y otras caracteris-
ticas.

A veces, el anciano niega el dolor,
pero podria responder positivamente
cuando se le pregunta en términos
de molestias, malestar, etc.

Hemos de saber que existen pocas
escalas validadas para estudiar el
dolor en el anciano y que, ademas,
las escalas empleadas en pacientes
jovenes no tiene el mismo grado de
correspondencia en ancianos.
Algunas de las escalas mas usadas
son:

CUESTIONARIO DEL DOLOR,
MCGILL

Es una prueba mutidimensional para
evaluar la localizacion, intensidad,
cualidades temporales; es sensible al
cambio de aspectos sensoriales (in-
cluye 87 descripciones) y afectivos
del dolor. Presenta un dibujo del
cuerpo para que el paciente indique
la localizacién exacta del dolor.
Aunque resultados preliminares su-

gieren que es facilmente entendible
por los ancianos, no se recomienda
para su uso por analfabetos o cogni-
tivamente afectados. Debido al largo
tiempo que se precisa para pasar este
cuestionario, puede ser agotador
para algunos ancianos.

ESCALA DESCRIPTIVA
O VERBAL SIMPLE

Es una escala categorial verbal que
usa una serie de frases que repre-
sentan diferentes niveles de dolor:
“sin dolor, dolor leve, dolor mode-
rado, dolor grave, dolor extremo y el
dolor mas intenso imaginable”.
Requiere que los pacientes inter-
preten y expresen su dolor en tér-
minos verbales, es mas adecuada
para pacientes mas capacitados. Esta
escala reproduce lo mas cotidiano,
cuando preguntamos a un paciente
queé tal esta de su dolor. Aunque es
una escala validada y facil de aplicar,
debido a su baja sensibilidad, su uso
en investigacion es muy limitado.

Otra escala similar es la Present Pain
Inventory, que utiliza adjetivos como:
“ninguno, ligero, incomodo, penoso,
horrible y atroz”. Tiene buena va-
lidez y es factible para ancianos con
afectacion cognitiva leve o moderada
con tasas de cumplimentacion de
hasta el 65%.

ESCALA VISUAL ANALOGICA

En una linea de 10 cm (a la izquierda
se observa un “no dolor” y a la dere-
cha “el mayor dolor imaginable”),



pedimos al paciente que marque
cudl es su situacion actual de dolor.
La distancia entre el extremo iz-
quierdo de la escala y el punto sefa-
lado por el paciente se denomina
puntuacién del dolor. Resulta atil
para medir la intensidad del dolor a
lo largo del tiempo o mientras se
aplica un determinado tratamiento.
Es un método muy empleado, fiable,
valido y aplicable a gran namero de
personas por su independencia del
nivel cultural.

Tiene mayor tasa de fallos que otros
instrumentos menos abstractos y es
que precisa de que la persona tenga
sus capacidades de pensamiento abs-
tracto y sus habilidades motoras y
perceptivas conservadas.

En el estudio experimental de Herr
se observé que los errores se relacio-
naban con el nivel educativo, la afec-
taciéon cognitiva y las habilidades
motoras y no la edad per se.

Es una escala poco aceptada por la
poblacién anciana.

EL “TERMOMETRO” DEL DOLOR

El termémetro del dolor es una va-
riacién de la escala verbal descriptiva
con una escala de adjetivos que des-
criben el dolor y se ilustra con un
termémetro.

Esta es preferida para enfermos con
afectacion cognitiva moderada o se-
vera o para pacientes con dificultades
con el pensamiento abstracto y
problemas de comprension verbal.
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En general, es la escala preferida por
los ancianos.

Se presenta al paciente un dibujo de
un termémetro a cuyo lado hay una
lista de palabras que representan los
diferentes niveles de intensidad de
dolor (sin dolor, dolor leve, dolor
moderado, dolor intenso, dolor muy
intenso y el peor dolor imaginable).
Facilita la comprension, sobre todo
para aquellas personas con cognicién
alterada o problemas con el pensa-
miento abstracto.

ESCALA DE GRADUACION
NUMERICA

También conocida como Numering
Rating Scale, implica preguntar al
paciente el grado de dolor de 0 a 10,
donde el O representa la ausencia de
dolor y 10 el dolor maés intenso po-
sible. Aunque esta es una herra-
mienta fiable y valida para medir la
intensidad entre ancianos, bien acep-
tada por pacientes y profesionales,
una proporciéon no desdefiable de
mayores, con alteracion cognitiva y
sin ella, tienen dificultades para res-
ponder a la misma.

ESCALAS FACIALES DEL DOLOR
O ESCALAS PICTORICAS

La mas usada es la Faces Pain Scale,
que presenta una serie de caras con
expresiones faciales de dolor progre-
sivo que se desarrollaron para su uso
en ninos. Posteriormente se adap-
taron a adultos. Tiene fiabilidad y
validez como alternativa para la va-
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loracion del dolor en pacientes con
leve o moderada afectacion mental.
Tiene una clara ventaja sobre otras
cuando se evaltian ancianos con ni-
veles educacionales escasos o con
problemas de dislexia y otros.

Esta escala presenta dibujos de caras
con expresiones faciales que han
mostrado consistencia, como son:
entrecejo fruncido, parpados apre-
tados y mejillas levantadas, nariz
arrugada y labios apretados y ojos
cerrados.

A cada dibujo de cara le asignamos
un valor numérico, desde el O, cara
mas a la izquierda de la persona que
hace la prueba, hasta la sexta cara a
la que asignamos valor 6. El segui-
miento de la puntuacién nos sirve
para “monitorizar” al paciente.

VALORACION DE DOLOR EN
SITUACIONES ESPECIALES: EL
CASO DEL DETERIORO
COGNITIVO

El dolor, como experiencia subje-
tiva, solo puede evaluarse correcta-
mente mediante la declaracion de
quien lo padece, por ello, no se
puede valorar de igual forma en
aquellos pacientes que pueden ex-
presarse de forma correcta que en
los que no pueden hacerlo. La inca-
pacidad de los pacientes con demen-
cia para comunicarse y expresarse
dificulta la correcta evaluacion de su
dolor y de la posible respuesta al tra-
tamiento y, por ello, de recibir un

adecuado tratamiento, generando
sufrimiento evitable.

Ante un paciente con demencia es
esencial, en primer lugar, saber en
qué estadio se encuentra y conocer
las capaciddes de comunicaciéon que
mantiene, ya que de ello van a de-
pender las implicaciones en su ma-
nejo.

La valoracién del dolor en los pa-
cientes con demencia presenta im-
portantes consideraciones y varia-
ciones con respecto a la valoracion
del anciano sin trastornos cognitivos
que son necesarias conocer. Afor-
tunadamente se ha demostrado que
la informacién del dolor en los an-
cianos con demencia en estadios
leves y moderados-leves es la misma
que en los pacientes ancianos no de-
menciados.

La Sociedad Americana de Geriatria
concluye, en el panel de expertos de
dolor persistente en el anciano, con
un nivel de evidencia IIA, que en los
pacientes con demencia leve y de-
mencia moderada-leve la valoracion
del dolor no debe de diferenciarse
con respecto al anciano sin deterioro
cognitivo, siendo una valoracién
multidimensional (valoracion cli-
nica, funcional, cognitiva y psicoso-
cial) y centrandose en la informacion
dada por el propio paciente.

Una situacion distinta con un abor-
daje muy distinto se produce en los
ancianos con demencia en estadios
moderados-graves o estadios graves,
en donde el deterioro cognitivo pre-



sente no permite la valoracion ha-
bitual del dolor, presentando serias
dificultades tanto en su valoracion
cualitativa (presencia o no del dolor)
como en su valoracién cuantitativa
(intensidad leve-moderada-severa).

En pacientes con cuadro de de-
mencia avanzada es una excelente
fuente de informacién cualitativa
sobre el comportamiento, el uso de
medicacién, las posibles repercu-
siones funcionales y psicosociales, y
sobre la observacion de acciones o
posturas que podrian agravar o re-
ducir el dolor.

De entre las muchas escalas exis-
tentes para ayudarnos a medir el
dolor en un paciente con demencia
(PACSLAD, PAINAD, DOLOPLUS
2, DS-DAT,CNPI, PADE, PPQ,
ADD, Abbey PAin Scale Comfort
Checklist y otras), las mas usadas son:

Escala de disconfort de Hurley o
DS-DAT (Discomfort Scale-Dementia
of the Alzheimer Type)

Esta escala fue disefiada para evaluar
comportamientos que indicaban dis-
confort en pacientes con demencia
severa ingresados en residencias. Los
comportamientos asociados a mani-
festaciones de dolor que valora son:
respiracion ruidosa, vocalizacion de
negaciones, contenido de la expre-
sion facial (expresion facial triste,
expresion facial de miedo o cefio),
lenguaje corporal (relajado, en ten-
sion) e inquietud. Los valores de
la escala pueden presentar puntua-
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ciones del O (sin disconfort) al 27
(méaximo grado de disconfort).

PACSLAC (Pain Assessment
Checklist for Senior with Limited
Ability to Comunicate)

Se basa en la aplicacion de 60 items
por medio de cuatro subescalas:
expresiones faciales, movimientos
corporales y, en general, actividad,
comportamiento social, persona-
lidad y 4nimo, y una altima subes-
cala relacionada con aspectos fisio-
légicos, la alimentacion, el suefio y
las vocalizaciones.

PAINAD (Pain Assessment in
Advanced Dementia)

Analiza cinco esferas: respiracion,
vocalizacion negativa, expresién fa-
cial, lenguaje corporal y capacidad
de alivio. A su vez, cada una de estas
cinco puede ser puntuada entre 0
(normal o ausencia) y 2 (situacién o
sintoma muy disruptivo).

A pesar de la utilidad de las escalas,
de algunos de los beneficios que su
uso puede aportar, no hemos de
sustituirlas, en el campo de valora-
cion del dolor y, especialmente, en
pacientes con demencia, por una
minuciosa exploracién clinica y la
observacion de sus expresiones y
actitudes. De acuerdo con Gomez
Pavon, “... el uso sistematico de es-
calas estructuradas que son dtiles
sobre todo para el desarrollo de in-
vestigaciones, en la practica geria-
trica diaria es més beneficioso ante la
evidencia actual, de la simple valora-
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cién de la existencia o no de expre-
siones faciales y de comportamientos
que expresan disconfort y su precisa
valoraciéon en las situaciones en
donde mas dolor se puede producir,
es decir, en los momentos de los
cuidados (cuidado de la mafiana al
despertarse, al cambio de pafal, cui-
dado de las tlceras, en la deambu-
lacién, en las transferencias ...)". En
este sentido, otro punto de valora-
cion de gran importancia es el pensar
y valorar que el dolor es la posible
causa de un trastorno de conducta
distinto al habitual, o bien el empeo-
ramiento de dicho trastorno de con-
ducta sin respuesta al tratamiento
habitual. Es necesario pensar que
el dolor puede ser el causante de
la aparicién o empeoramiento del
grado de trastornos de conducta,
como agitacién, irritabilidad, agre-
sividad verbal o fisica, alteraciones

del patrén del ritmo suefio-vigilia,
ansiedad, depresién, resistencia a los
cuidados, negativa a la ingesta...
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CARACTERISTICAS

FARMACOLOGICAS DE LOS
ANALGESICOS OPIOIDES EN LOS
PACIENTES ANCIANOS

DR. CECILIO ALAMO GONZALEZ

INTRODUCCION (1, 2)

La inversion de la pirdmide de edad
de nuestra sociedad hace que cada
vez sea mas frecuente la presencia
de pacientes ancianos que sufren de
dolor. La prevalencia del dolor se
incrementa cada década de la vida,
tanto por causas oncoldgicas como
no oncolégicas. El dolor en el an-
ciano es mas prevalente e interfiere
con su vida diaria. El dolor en el an-
ciano no es siempre controlado de
forma adecuada, lo que contribuye
al deterioro cognitivo, depresién
y otros trastornos del humor, y re-
duce la actividad y la calidad de vida
diaria del paciente geriatrico.

Los opioides son una herramienta
fundamental en el tratamiento del
dolor, pero para su prescripcion se
requieren habilidades para las que
el personal sanitario ha sido pobre-
mente entrenado. Ni la formacion
universitaria ni la continuada de-
dican unos recursos adecuados para
formar a los alumnos en el trata-
miento del dolor en general y el ma-
nejo de opioides en particular. Esto
es atn mas llamativo en el anciano,

lo que ha contribuido, sin duda, al
concepto de “opiofobia”, aspecto
que sera ampliamente tratado en
otro capitulo de esta guia, y al de
“opiomania”, que empieza a ser pre-
ocupante en algunos paises desarro-
llados, en especial en Norteamérica.

Durante afios se ha tenido como
dogma que los términos opioides,
anciano y dolor, en especial el dolor
crénico, eran incompatibles. La exis-
tencia de incertidumbres sobre la
eficacia a largo plazo de los opioides
en dolor crénico y su seguridad en el
anciano, junto a una excesiva preo-
cupacién sobre la posible adiccion,
hace que los opioides estén infrauti-
lizados en este grupo de edad.

Por otra parte, la edad se acompana
con mayor frecuencia de patologias
comorbidas que reciben sus corres-
pondientes tratamientos, a lo que
se le suma la muy frecuente y casi
siempre desacertada automedica-
cién. Todo ello abona el campo de
las posibles interacciones farmaco-
logicas. Ademas, en estos pacientes
pueden existir discapacidades fisicas
y mentales que aiaden un punto im-



portante de dificultad al diagnostico
y al tratamiento.

Las diferencias farmacocinéticas
consecuentes a la edad y a las pato-
logias presentes en cada anciano en
particular pueden afectar a todos los
procesos del ciclo intraorganico del
farmaco (absorcién, distribucién,
metabolizacion y eliminacion) y son
factores a tener en consideracion
al inicio y durante el tratamiento.
Ademas, existen modificaciones fi-
siologicas y patologicas relacionadas
con la edad que pueden modificar la
farmacodinamia de muchos farmacos
y la de los opioides en particular.

En cualquier caso, el reto del tra-
tamiento del dolor no es eludible,
pero para hacerlo con éxito es im-
prescindible el conocimiento de las
peculiaridades del anciano y las de
los farmacos, en este caso opioides,
que vamos a emplear para su trata-
miento. En este sentido es impor-
tante considerar en cada paciente,
mas que su edad cronolégica, su
edad funcional, que viene determi-
nada por sus capacidades funcionales
y por sus condiciones comorbidas.

Existe un arsenal importante de
medicamentos opioides, que sin
embargo difieren entre si por su po-
tencia analgésica y perfil de efectos
adversos. El objetivo del manejo del
dolor crénico geriatrico es aliviar el
dolor, més que abolirlo totalmente,
y conseguir la optimizacion de las
actividades de la vida diaria del an-
ciano. Para ello debe utilizarse la
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dosis eficaz minima, empezar con
dosis bajas e incrementarlas lenta-
mente, que aporte la mejor relacion
beneficios-riesgos (1).

PUNTOS CLAVE

¢ El objetivo general de este capi-
tulo es revisar los elementos claves
conceptuales que ayuden a realizar
un tratamiento farmacolégico con
opioides del anciano con dolor.

* Los ancianos con dolor varian am-
pliamente en su respuesta al trata-
miento con opioides al presentar
distinta vulnerabilidad a la seda-
cién, sobredosis y adiccion.

e El uso adecuado de los opioides
en el anciano requiere conocer as-
pectos farmacodinamicos y farma-
cocinéticos basicos para un mejor
desarrollo de la terapia analgésica
en el anciano.

e Establecer una correcta relacién
riesgo-beneficio con el trata-
miento opioide en el anciano es
fundamental para que este “no
sufra en silencio”.

METODOLOGIA

Para la realizacion de esta revision
narrativa hemos consultado las bases
de datos PubMed, Science Direct®,
y los recursos electronicos y fondo
bibliografico de la Universidad de
Alcald, asi como bibliografia propia
del autor. La basqueda abarcé estu-
dios publicados en inglés, francés y es-
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panol durante los tltimos 15 afios, uti-
lizando fundamentalmente términos
médicos relevantes en inglés (aging,
elderly, old, older, pain, nociception,
neuropathic, opioid, opiate, analgesic...)
y términos similares en castellano.
Se encontraron articulos adicionales
mediante la basqueda de articulos de
revision y la bibliografia de los estu-
dios identificados. Se han seleccionado
algunos trabajos representativos para
evitar un exceso bibliografico.

ASPECTOS GENERALES DE
LOS OPIOIDES (1-3)

Los opioides son medicamentos
que tienen la capacidad de unirse a
los receptores opioides e imitar las
acciones del sistema opioide endo-
geno. Como es conocido, este sis-
tema estd formado por unos neuro-
transmisores, los péptidos opioides
endégenos, entre los que destacan
las endorfinas y encefalinas, y los re-
ceptores opioides mu, delta y kappa.

Existen diversos criterios para cla-
sificar a los opioides. Asi pueden
clasificarse por su origen y por su
estructura quimica, pero desde que
se instaur6 la clasica escalera anal-
gésica de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), los opioides se
han clasificado de una manera mas
practica por su potencia analgésica.
Hablamos de farmacos opioides ma-
yores o potentes, entre los que te-
nemos a la morfina como prototipo
y opioides débiles o menores, como la
codeina o el tramadol (tabla 1).

Sin embargo, la clasificacion basada
en la relacién farmaco-receptor es la
que a nuestro entender tiene mayor
relevancia farmacolégica y clinica.
En ella se contempla la afinidad,
como capacidad de fijarse sobre el
receptor, y la actividad intrinseca,
como capacidad de estimular en
mayor o menor medida al receptor.
Ademas se considera el espectro de
cada opioide para interactuar con los
tres principales tipos de receptores:
mu, delta, kappa. En este sentido
nos encontramos con:

e Agonistas puros o totales: pre-
sentan afinidad y méaxima ac-
tividad intrinseca sobre los re-
ceptores opioides u, (morfina,
fentanilo, hidromorfona, ta-
pentadol, etc.), aunque pueden
tener ademas acciones sobre
otros receptores opioides. Son los
opioides mas interesantes desde el
punto de vista terapéutico.

e Agonistas parciales: poseen afi-
nidad por los receptores u, pero
exhiben una actividad intrinseca
inferior a la de los agonistas puros.
Administrados solos se comportan
como agonistas, pero en presencia
de un agonista puro pueden com-
portarse como antagonistas. El
tnico representante de este grupo
comercializado es la buprenorfina.

e Antagonistas puros: presentan afi-
nidad por los receptores opioides,
en especial por el receptor mu,
pero carecen de actividad intrin-
seca, por lo tanto bloquean a estos
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TABLA 1. CLASIFICACION DE LOS AGENTES OPIOIDES, SEGUN SU

RELACION RECEPTORIAL

Grupo Denominacion
:—'SLT'aAcslogla Receptor Receptor & Receptor k
Biologia molecular o, oL, obz,

g MOR DOR KOR

Representantes

Agonistas puros Codeina + + +
Fentanilo ++++ +/0 0
Hidromorfona ot + 0
Meperidina ++ + +
Metadona ot + +?
Morfina ot + ++
Oxicodona ++ + ++
Tramadol* + +?7 ++
Tapentadol** +++

Agonistas parciales Buprenorfina it + -

Agonistas .

Antagonistas mixtos | Pentazocina > 7 ##

Antagonistas Naloxona - - -
Naltrexona =

Agonista: +++ (potente); ++ (moderado); + (débil); Antagonista: --- (intenso); -- (moderado); - (débil);

Agonista parcial: ### (gran afinidad); ## (afinidad moderada); # (baja afinidad); Actividad intrinseca: O

(ausencia de); 0/+, (minima); Efectos inciertos ? * Inhibidor recaptacién de noradrenalina y serotonina;

** Inhibidor recaptacién de noradrenalina. Opioides mayores; opioides débiles.

receptores y se usan en caso de so-
bredosificaciéon de opioides puros.

La estimulacion de cada subtipo de
receptor opioide se traduce por di-
ferentes acciones farmacologicas
(tabla 2). La acciéon més importante
de los opioides y la mas buscada es
la capacidad que presentan de pro-
ducir analgesia tanto a nivel espinal
como supraespinal. La estimulacion
del receptor mu, y en menor medida
la de receptores delta, es la principal
responsable de la depresion del centro
respiratorio y del efecto euforizante

que contribuye de forma sustancial
al desarrollo de dependencia. Por el
contrario, la estimulacién del receptor
kappa, que es capaz de producir anal-
gesia, no afecta al centro respiratorio
y no produce euforia, ni por tanto de-
pendencia psicolégica. Sin embargo,
estas ventajas se ven contrarrestadas
por provocar un efecto disforizante y
una intensa poliuria, consecuencia de
la inhibicién de la secrecion de hor-
mona antidiurética (ADH), que hace
inviable el empleo de agonistas selec-
tivos kappa como analgésicos.
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TABLA 2. PRINCIPALES EFECTOS DEL ESTIMULO DE LOS
RECEPTORES OPIOIDES

Receptor u (OP3)

Receptor § (OP1)

Receptor « (OP2)

Analgesia supraespinal
Analgesia espinal

Analgesia supraespinal
Analgesia espinal

Analgesia supraespinal
Analgesia espinal

Depresion respiratoria

Depresion respiratoria

Euforia

Disforia y efectos
psicotomiméticos

Dependencia Dependencia

Tolerancia Tolerancia Tolerancia
Nauseas y vomitos Nauseas y vomitos
WMotilidad grastrointestinal
Sedacion Sedacion
Miosis Miosis
Rigidez muscular
Inhibicién apetito

Bradicardia

Hipotension Hipotension

Disminucion diuresis y
retencién urinaria

Aumento diuresis por
inhibicion ADH

Liberacion ACTH
Inhibicién LH; FSH
Inhibicién testosterona

Liberacién prolactina Liberacion GH

Inhibicién LH; FSH
Inhibicion testosterona

Liberacion ACTH

PECULIARIDADES
FARMACOLOGICAS DEL
USO DE OPIOIDES EN EL
ANCIANO CON DOLOR

Existen una serie de factores relacio-
nados, en mayor o menor medida,
con la farmacologia que pueden ser
determinantes en las acciones, tanto
beneficiosas como adversas, de los
analgésicos en pacientes ancianos.
Entre estos existen factores farmaco-
cinéticos y farmacodinamicos, junto

con la frecuente comorbilidad, que
suele venir acompafnada de croni-
cidad. La pluripatologia conduce a
una polifarmacia, a veces acompa-
flada de automedicacién, lo que en
muchos casos se traduce por una
falta de adherencia y cumplimenta-
cion del tratamiento.

ASPECTOS FARMACODINAMICOS A
CONSIDERAR EN EL ANCIANO (4, 5)

Los ancianos suelen constituir un
grupo de pacientes muy heterogé-



neos en su fisiologia y morbilidad,
lo que hace que presenten una res-
puesta al tratamiento menos pre-
decible que los individuos jovenes.
Ademais, la fragilidad del anciano
oncolégico hace que la respuesta a
fairmacos sea atitn mas heterogénea.
Pese a ello, las diferencias farma-
codinamicas en el anciano fragil
estan muy poco estudiadas. En ge-
neral, se acepta que los ancianos
presentan una mayor susceptibi-
lidad a los efectos de los opioides
de forma que, habitualmente, se
requieren dosis menores de los
mismos para conseguir efectos cli-
nicos equivalentes a los de la po-
blacién joven-adulta. Por ello varias
guias terapéuticas de analgésicos
recomiendan, especialmente en el
anciano fragil, respecto a la dosifi-
cacion, comenzar bajo e ir despacio
(“start low an go slow”).

Desde el punto de vista farmacolo-
gico, parece tener mas importancia
el estado de salud del paciente que
la edad cronolégica. Asi, muchos
pacientes con patologia oncologica
o cuadros que cursan con una des-
nutricién cronica presentan una
reserva energética y homeostatica
muy pobre y una vulnerabilidad
incrementada a cualquier situacion
estresante. En esta situacion de fra-
gilidad el tratamiento del dolor y
de la patologia comorbida es mas
complejo por la posibilidad de una
mayor repercusion de las interac-
ciones farmacologicas y la interac-
cion farmaco-enfermedad.
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En lineas generales puede conside-
rarse que en el anciano se produce
una mayor respuesta o sensibilidad
a determinados medicamentos. Asi,
la sensibilidad a los opioides est4
incrementada con la edad, indepen-
dientemente de las modificaciones
farmacocinéticas, lo que podria ex-
plicar un mayor efecto sedante y al-
teraciones de la memoria observadas
con estos agentes.

Por otra parte, se sabe que parte sig-
nificativa de la poblacion mas fragil
presenta ademas deterioro cognitivo.
Asimismo, se sabe que las personas
con enfermedad de Alzheimer re-
fieren menos dolor y reciben menos
analgésicos que las personas sin dete-
rioro cognitivo. Estos datos parecen
confirmar que en el anciano fragil
se debe iniciar el tratamiento anal-
gésico con dosis bajas y escaladas
lentas (5).

ASPECTOS Y MODIFICACIONES
FARMACOCINETICAS EN EL
ANCIANO

La trascendencia clinica de los pa-
rametros farmacocinéticos en el
uso correcto de la medicacién es
evidente y condiciona diferencias
importantes en las vias de adminis-
tracion, concentracion plasmatica y
tisular, tiempo (Tmsy) en el que se al-
canzan las concentraciones maximas
(Cumax), asi como las de equilibrio di-
namico y las interacciones farmaco-
logicas. El comportamiento farma-
cocinético de un medicamento en el
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anciano va a estar condicionado por
los cambios fisiologicos asociados al
envejecimiento, que alteran la far-
macodinamia y la farmacocinética
del medicamento.

El anciano experimenta una serie de
alteraciones fisiolégicas, muchas de
ellas de caracter idiosincratico y no
predecibles, que pueden afectar a los
procesos de absorcién, distribucién,
metabolismo y eliminacién de los

farmacos (tabla 3), y que, por lo ge-
neral, van a originar un aumento de
su biodisponibilidad y, por ende, de
la concentracion que estos alcanzan
en su lugar de accion. Sin embargo,
hemos de sefialar que las modifica-
ciones de base farmacocinética son
inferiores a las que se producen
como consecuencia de la enfer-
medad o de las interacciones produ-
cidas por la polifarmacia (2, 4).

TABLA 1. CAMBIOS FISIOLOGICOS ASOCIADOS AL
ENVEJECIMIENTO QUE PUEDEN AFECTAR LA
FARMACOCINETICA DE LOS FARMACOS EN EL ANCIANO

Parametro Modificacion Consecuencia
Absorcion W funcionalismo celular Gl. W absorcion nutrientes.
WV transporte activo W absorcion calcio, hierro, tiramina, etc.
= difusion pasiva. No modificaciones absorcion farmacos
A pH géstrico. liposolubles.
W velocidad vaciamiento WA grado solubilidad e ionizacién.
gastrico. W degradacion géstrica ciertos farmacos.
V¥ velocidad transito GI. W velocidad absorcion.
WV efecto primer paso hepatico. | A biodisponibilidad farmacos.
W biodisponibilidad farmacos.
Metabolismo W capacidad metabdlica. ¥ metabolismo farmacos.
W flujo plasmético hepético. ¥ metabolismo farmacos.
¥ masa hepética. WV V.4 fArmacos cinética saturacion.
Distribucion W tamario corporal, agua W Vd farmacos hidrosolubles.
corporal y volumen A Vd farmacos liposolubles.
plasmético. A\ fraccion libre farmacos acidos.
A grasa corporal. W fraccion libre farmacos bésicos.
W albimina plasmatica. A efecto drganos que conservan flujo.
A alfa-globulinas.
WA flujo tisular.
Eliminacién V¥ masa renal. W aclaramiento renal farmacos.
W células parénquima renal.
WV flujo plasmatico renal.
¥ aclaramiento creatinina.
W secrecion tubular.




Absorcion

Entre los procesos farmacocinéticos
implicados en el envejecimiento pa-
rece ser que la absorcion digestiva
se ve poco afectada por la edad.
Unicamente mencionar la posibi-
lidad de un aumento del pH gastrico
y una disminucién en la velocidad
del transito gastrointestinal, que
pueden ocasionar una reduccion
de la absorcién de ciertos farmacos.
En este sentido, la mayor parte de
los analgésicos, tanto antiinflama-
torios no esteroideos (AINE) como
opioides, debido a su alta liposolubi-
lidad, son absorbidos mediante pro-
cesos de difusion pasiva, por lo que,
en ausencia de patologia gastrointes-
tinal o de administracion simultanea
de algunos farmacos (antidcidos,
colestiramina, sustancias dotadas de
actividad anticolinérgica), la absor-
cion de las mismas no tendria que
modificarse significativamente en
el anciano. No obstante, en el an-
ciano el enlentecimiento del tracto
gastrointestinal podria prolongar los
efectos de los opioides de liberacion
prolongada (2, 4).

Distribucion

Las proteinas plasmaticas juegan un
papel fundamental en la distribucion
de los farmacos. Parte del farmaco
presente en la sangre esta unido a
proteinas plasmaticas y parte se en-
cuentra en forma libre. Sin embargo,
en el caso de los opioides este hecho

parece poco relevante desde el punto
de vista de posibles interacciones,
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ya que, en general, se unen en pe-
quefa proporcion a las proteinas del
plasma. No sucede lo mismo con los
AINE, que con la excepcién de los
salicilatos (< 50%) se unen en alta
proporcién a la albamina plasmaética
(> 95%), lo que aumenta la t1/2 de
muchos de ellos y la posibilidad de
interacciones en el anciano (1, 2, 4).

Los procesos de distribucién se
ven notoriamente afectados en el
anciano. A esta edad se manifiesta
una disminucién del peso y de la
talla corporal, una disminucién
porcentual del agua del organismo,
que puede alcanzar hasta un 15%,
y un aumento relativo de la grasa
corporal. Se ha calculado que la
proporcion de tejido adiposo en las
mujeres pasa del 33 al 48% de jo-
venes a ancianas, mientras que en
los varones este cambio es del 18 al
36%. Ambos efectos aumentan el
volumen de distribucién aparente
(Vd) de las sustancias lipofilicas, lo
que hace que se retrase el inicio del
efecto y la tasa de eliminacion, sin
modificacion de la concentracion
plasmiética. Dadas las conocidas
alteraciones en la composicién cor-
poral que acompaiian al envejeci-
miento, es previsible que el fenta-
nilo, altamente lipofilico, presente
un mayor Vd y una t1/2 mas larga
en las personas de edad (2, 5).

Por el contrario, existe una disminu-
cion en el Vd de farmacos hidrofi-
licos, lo que puede aumentar los ni-
veles plasméticos de los opioides. Un
Vd mas bajo aumenta el pico inicial
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plasmiético de morfina, lo que puede
traducirse por una mayor respuesta
inicial, especialmente en forma de
efectos adversos (2, 4).

Por otra parte, el flujo plasmatico
responsable de la distribucién de far-
macos a los diferentes érganos no es
estable durante toda la vida. El por-
centaje que llega al sistema nervioso
central (SNC) es mis alto en los an-
cianos, lo que parcialmente justifica
la mayor toxicidad de los farmacos
que atraviesan la barrera hematoen-

cefalica (2).

Biotransformacion o
metabolizacion

El proceso de metabolizacién hepa-
tica disminuye de forma progresiva
en el anciano, pero con una gran
variabilidad. El aclaramiento hepa-
tico depende de multiples factores
relacionados con la edad, como la
disminucién del tamafio hepatico,
la reduccion del flujo sanguineo del
higado, la marcada reduccién en la
capacidad de los rifiones para eli-
minar ciertas sustancias de la circu-
lacion, la disminucion de la oxigena-
cién de la sangre por una reduccion
de la elasticidad y capacidad de los
pulmones, etc. Por ello, aunque el
metabolismo de ciertos farmacos
permanezca inalterado durante el
envejecimiento, la eliminaciéon de
la mayoria de los farmacos meta-
bolizados en el higado presenta un
aclaramiento menor debido a la
disminucion del flujo sanguineo del
organo. Asimismo, la patologia he-

patica, cirrosis, hepatitis y tumores
podrian alterar la fase I de metabo-
lizacion, en especial la reduccién,
aunque no suelen modificar la con-
jugacion de los farmacos (6).

Sin embargo, en humanos, la in-
fluencia de la edad sobre la actividad
intrinseca de las enzimas metaboli-
zadoras hepaticas sigue siendo des-
conocida y en ocasiones contradic-
toria. Asi, parece poder deducirse
que los procesos metabélicos de
fase I, mediados por el CYP450, re-
acciones de oxidacion y reducciéon
fundamentalmente, pueden estar
reducidos hasta en el 50%, mientras
que otros procesos metabolicos de
fase II, como la conjugacién, apenas
se modifican. Por este motivo, los
efectos consecuentes a los cambios
metabolicos variardn en funcién de
las vias empleadas para la metabo-
lizaciéon de cada farmaco. Asi, el
paracetamol no se ve alterado en el
anciano sano, pero no es recomen-
dable el empleo de mas de 2 gramos
diarios en pacientes fragiles o con
afectacion hepatica previa (7).

La mayor parte de los opioides son
substratos de las isoenzimas del
CYP450, aunque no acttian como
inhibidores ni como inductores, con
la excepcion de la metadona, que
inhibe moderadamente la isoenzima
CYP3A4. Por el contrario, la mor-
fina, la hidromorfona y, en parte,
la buprenorfina y el tapentadol son
sometidos a metabolismo en fase II
por conjugaciéon y practicamente no
interaccionan con el CYP450 (3, 5).



En el caso de la morfina, su elimina-
cion tiene lugar, casi exclusivamente,
por metabolizacion, ya que por via
renal apenas se excreta un 2-10%
en su forma inalterada. La principal
via de metabolizacion hepatica de la
morfina es la conjugacién con acido
glucuroénico, mediante la accion de
las uridin-difosfato-glucuronosil-
transferasas (UGT), que originan
metabolitos activos e inactivos,
entre los que destacan el metabolito
practicamente inactivo, pero neu-
rotéxico, morfina-3-glucurénido
(M3G) (60%) y la morfina-6-glucu-
ronico (M6G), metabolito atin més
activo que la propia morfina (10-100
veces). Existen estudios que ponen
de manifiesto que el aclaramiento
hepatico de morfina disminuye con
la edad y que la acumulacién de
estos metabolitos aumenta su po-
tencia, pero sobre todo su toxicidad
neuroldgica (4, 5).

La isoenzima CYP2D6 interviene
en la N-desmetilacién de la co-
deina, que da lugar a morfina, y en
la O-desmetilacion del tramadol, que
ocasiona O-desmetiltramadol (meta-
bolito activo, con una t1/2 de elimi-
nacion superior a la del precursor).
Ambos procesos estan sometidos a un
fenémeno de polimorfismo genético,
existiendo metabolizadores rapidos
y lentos, lo que puede explicar la
variabilidad en la duracion del efecto
observada con estos opioides, mas
que modificaciones debidas a la edad.
Puesto que tanto el tramadol como la
codeina son profirmacos, la asociacion
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con inhibidores del CYP2D6 (por
ejemplo: amiodarona, bupropion,
fluoxetina, quinidina, ritonavir) puede
reducir su eficacia. La meperidina es
metabolizada en normeperidina, un
metabolito neurotéxico, que puede
acumularse en los ancianos. Su uso
estd contraindicado en estas edades.
Por otra parte, existen varios estudios
recientes que muestran una disminu-
cion de la metabolizacion hepatica de
la oxicodona en el anciano (7).

Excrecion o eliminacion de
medicamentos

En el anciano se van a producir
cambios en el aclaramiento plasma-
tico que van a ir parejos a la progre-
siva disminucién del funcionalismo
hepético y renal que se experimenta
con la edad. Asi, en ancianos se ha
constatado una reduccién impor-
tante tanto del flujo sanguineo renal
como de las funciones glomerulares
y tubulares. De hecho, en el trans-
curso del envejecimiento, sin que
exista ninguna patologia renal con-
comitantemente, la funcién renal
puede disminuirse hasta un 30-
40%, en edades superiores a los 40
afios, con una evidente variabilidad
interindividual. En estas circunstan-
cias, la vida media de eliminacion
de los farmacos es mayor y debe de
establecerse un ajuste de la dosis, en
funcion del margen terapéutico, de
la sustancia administrada (2, 4, 6).

En el caso de los opioides existen
pruebas de que la morfina, la oxico-
dona, el fentanilo y la hidromorfona,
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en pacientes con una funcién renal
alterada, aumentan sus niveles plas-
miticos y los de sus metabolitos, por
lo que se recomienda disminuir la
dosis en los ancianos. Sin embargo,
la buprenorfina no parece modificar
significativamente sus niveles en el
anciano (2, 4, 6).

Del conjunto de todas estas mo-
dificaciones farmacocinéticas co-
mentadas parece poder deducirse,
a priori, que, cuando se utilicen
opioides en los ancianos, se pueden
producir mayores niveles plasma-
ticos y un incremento de la vida
media de eliminacion de estos
agentes y/o de sus metabolitos, lo
que explica que en muchos casos,
aunque no siempre, los ancianos
precisen dosis inferiores de anal-
gésicos para alcanzar las mismas
concentraciones plasmaticas que se
obtienen en los individuos jovenes

(2, 4, 6).

INTERACCIONES
FARMACOLOGICAS DE LOS
OPIOIDES EN EL ANCIANO

En el anciano, la polifarmacia es un
problema frecuente consecuencia
de su pluripatologia, lo que obliga al
empleo de diferentes tratamientos.
Ademas de los cambios hepaticos y
renales observados en los ancianos,
otros factores fisiol6gicos afectan a
la respuesta a los analgésicos. Por
ejemplo, los opidceos pueden con-
ducir a problemas cognitivos, de-
lirio y alucinaciones, especialmente

en pacientes con demencia o dafio
cerebral. Asimismo, los ancianos
con problemas respiratorios, cardio-
vasculares y enfermedad cerebro-
vascular son mas susceptibles a la
depresién respiratoria, bradicardia
e hipotensién que inducen algunos
analgésicos (8).

Las principales interacciones farma-
colégicas en las que se ven involu-
crados los agentes opioides suelen
ser de naturaleza farmacodinamica.
Entre estas, cabe destacar la poten-
ciacion de los efectos depresores
centrales ejercidos por los opioides
cuando se administran concomitan-
temente con otros psicofarmacos,
como hipnoéticos, ansioliticos, neu-
rolépticos, antidepresivos o anes-
tésicos, practica, por otro lado,
bastante habitual en pacientes con
dolor crénico. Algunas sustancias
psicoactivas capaces de producir
una interaccion sinérgica de depre-
sion central son los anticonvulsi-
vantes, muchas veces empleados
como coadyuvantes analgésicos, tal
y como se contempla en la esca-
lera analgésica de la OMS. Pero, sin
lugar a dudas, el ejemplo mas tipico
y probablemente el mas frecuente
de interacciones farmacodinamicas
de tipo aditivo lo constituye las in-
teracciones de los opioides con el
alcohol. El riesgo de un aconteci-
miento adverso de desenlace fatal se
incrementa notoriamente cuando se
consume simultineamente alcohol y
un opioide (3).



Otro tipo de interaccion farmacodi-
namica, potencialmente peligrosa,
tiene lugar cuando los opioides se
administran simultineamente con
farmacos que potencian meca-
nismos serotoninérgicos, como in-
hibidores de la monoaminooxidasa
(IMAO), casi no empleados en
nuestro medio, pero también con
antidepresivos triciclicos y funda-
mentalmente con inhibores selec-
tivos de la recaptaciéon de seroto-
nina (ISRS), de uso habitual en el
paciente con dolor crénico. En estos
casos se puede desencadenar un sin-
drome serotoninérgico que puede
ser grave. La meperidina es el far-
maco principalmente implicado,
pero también puede producirla el
tramadol y, en menor medida, otros
opioides (3).

Por otra parte, las interacciones far-
macologicas suelen emplearse tam-
bién como una practica terapéutica,
ya que permiten, en determinadas
circunstancias, disminuir la dosis
necesaria de opioide para alcanzar el
grado de analgesia deseado. En este
sentido, la escalera analgésica de la
OMS, comentada detalladamente
en otros capitulos de esta guia, con-
sagra el uso conjunto de analgésicos
opioides y AINE y ambos con coad-
yuvantes. La asociacion de opioides
con antiepilépticos y/o antidepre-
sivos triciclicos, asociacion relativa-
mente frecuente en el tratamiento
de pacientes oncologicos con dolor
crénico, ya sea para el tratamiento
del componente neuropético del
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dolor o para tratar convulsiones
o cuadros depresivos que pueden
estar presentes en estos pacientes,
es un ejemplo de lo comentado. El
uso adecuado de esta combinacién
permite una mejoria de la sintoma-
tologia dolorosa y depresiva con una
dosis menor de opioides (3, 4).

Con respecto a las interacciones de
tipo farmacocinético, los opioides,
por ser substratos pero no inhibi-
dores ni inductores de las isoen-
zimas del complejo hepético del
citocromo P450, suelen inducir
menos interacciones farmacociné-
ticas. La excepcién es la metadona,
que es un moderado inhibidor del
CYP3A4 y de otras isoenzimas del
CYP450. Cuando exista la posibi-
lidad de una interaccién por esta
via, la alternativa méas segura la
constituye la morfina y la hidro-
morfona, pues estos opioides no se
metabolizan mediante el CYP450
y lo hacen exclusivamente por una
reaccion de fase II, mediante glucu-
ronoconjugacién. Otra alternativa
seria el tapentadol, que se metabo-
liza en una muy pequefia propor-
cién por distintas subfamilias del
CYP450 (3, 4), por lo que la posi-
bilidad de interacciones metabélicas
es minima.

Sin embargo, muchos medica-
mentos pueden modificar los ni-
veles de los opioides, ya que estos
son sustratos metabolizados por el
CYP2D6 y el CYP3A4 y existen
multiples farmacos capaces de in-
hibirlos o de inducirlos. Ademas, la
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isoenzima CYP2D6 es responsable
del metabolismo de una gran can-
tidad de farmacos, entre los que se
encuentran los opioides, ademas de
la mayoria de los antidepresivos y
antipsicoticos, asi como los anta-
gonistas f-adrenérgicos, antiarrit-
micos del tipo 1C y algunos agentes
utilizados en quimioterapia (3, 4).
El uso conjunto de estos agentes
hace que compitan en su metabo-
lizacién y puedan modificarse los
niveles de los mismos o de su me-
tabolitos.

Miés importante es conocer que
existe un numero de farmacos con
capacidad de inhibir al CYP2DS6,
como la quinidina, la cimetidina,
el ritonavir, algunos antipsicéticos
y muchos antidepresivos. En este
sentido, los ISRS reducen consi-
derablemente el efecto analgésico
de la codeina, ya que su metabo-
lito activo es la morfina. Por su
parte, la isoenzima CYP3A4 es la
responsable del metabolismo de la
metadona. En este caso, hay que
ser especialmente prudentes con
la administraciéon concomitante de
agentes inhibidores de esta isoen-
zima, como la fluvoxamina, la ne-
fazodona, el ritonavir o el ketoco-
nazol, ya que se puede acumular el
opioide y provocar efectos indesea-
bles importantes. Ademas, los ISRS
pueden provocar interacciones far-
macodinamicas, como el sindrome
serotoninérgico, cuando se utilizan
cronicamente en presencia de altas
dosis de tramadol (3, 4). Por el

contrario, la administracion de in-
ductores de esta isoenzima, como
los barbittricos, ciertos anticon-
vulsivantes (fenitoina o carbama-
zepina), la rifampicina o la zido-
vudina, ocasiona una disminucién
significativa de los niveles séricos
de los opioides, lo que obliga a in-
crementar su dosis para conseguir
mantener la analgesia (4).

USO CLINICO DE LOS
OPIOIDES EN EL ANCIANO

EFICACIA ANALGESICA DE LOS
OPIOIDES EN EL ANCIANO

Durante afios se ha tenido como
dogma que los términos opioides,
anciano y dolor, en especial el dolor
crénico, eran incompatibles. La exis-
tencia de incertidumbres sobre la
eficacia a largo plazo de los opioides
en dolor croénico, en especial en el
neuropatico, y su seguridad en el
anciano, junto a una excesiva preo-
cupacion sobre la posible adiccion,
hace que los opioides estén infrau-
tilizados en este grupo de edad e in-
cluso se cuestione su empleo a largo
plazo.

El uso a corto plazo de los opioides
esta avalado por multiples estudios
clinicos. Sin embargo, los estudios
a largo plazo para el tratamiento
del dolor crénico no oncolégico
son escasos y practicamente inexis-
tentes en el anciano. Es necesario
comentar la evidencia epidemio-
légica norteamericana, que su-



giere que el uso a largo plazo no
se traduce por una mejoria en la
funcionalidad o la calidad de vida
del paciente y que esto se asocia
a una alta prevalencia de efectos
adversos y al mismo tiempo a una
tasa significativa de abandono de
la medicacién. Sin embargo, tal y
como sefnala Ballantyne (2012),
una parte importante (“substan-
cial”) de los pacientes no utilizan
los analgésicos opioides de acuerdo
con las indicaciones, mientras que
millones de residentes en Estados
Unidos estdn usando los opioides
sin prescripcién por razones no
médicas. Esto crea una sensacion
de falta de eficacia del opioide en
el dolor continuado cuando en rea-
lidad estamos asistiendo a un mal
uso de los mismos y a un desvio del
consumo. Un enfoque prudente
del tratamiento seria actuar, de
acuerdo con la “evidencia” dispo-
nible, reservando el uso de opioides
para el tratamiento de problemas
graves relacionados con el dolor,
en pacientes controlados y supervi-
sados en los que se ha demostrado
su efectividad. En estas condiciones
los beneficios de los opioides su-
peran a los riesgos (9).

Las guias clinicas elaboradas por los
médicos de familia canadienses se-
fialan una serie de estrategias para
reducir al minimo los riesgos de so-
bredosis, sedacién, abuso y adiccion
de opioides. Para los pacientes con
alto riesgo de adiccién, los opiaceos
deben ser reservados para los cua-
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dros de dolor nociceptivo o neu-
ropatico que no han respondido a
tratamientos de primera linea. Los
opioides deben titularse lentamente,
con estrecha vigilancia para detectar
signos de abuso y, en definitiva, ser
controlados (10).

En la actualidad existen pruebas
(“evidencias”) de eficacia de los
opioides en distintos tipos de do-
lores neuropéaticos. La magnitud de
la eficacia es al menos igual que la
de otros agentes empleados en dolor
neuropatico, pero se consideran
agentes de segunda o tercera linea
por miedo a sus efectos adversos y
en especial a la dependencia (11).
Pese a ello, se aceptan como primera
linea para pacientes con neuropatias
agudas oncologicas, en las exacer-
baciones episddicas de neuropatias
graves y cuando es necesario aliviar
el dolor durante la escalada de dosis
con farmacos de primera linea (12).
La eficacia de los opioides en dolor
neuropatico es aceptada en la ac-
tualidad, aunque en dolor neuropa-
tico son necesarias dosis mayores de
opioides que las usadas en dolor no-
ciceptivo. Esto parece ser cierto en
adultos jovenes, pero sin embargo
parece probado que el anciano es
mas sensible a efectos analgésicos
de los opioides y, por tanto, necesita
dosis mas bajas de los mismos. Pese
a que puede presentarse tolerancia
al efecto analgésico de los opioides
en dolor neuropatico, en la mayoria
de los pacientes, si la enfermedad
no empeora, se puede mantener la
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misma dosis eficaz durante un pe-
riodo prolongado. El uso apropiado
de coadyuvantes, en especial antide-
presivos y antiepilépticos, permite el
empleo de dosis menores de opioides
y mejora su tolerabilidad (13).

En el tratamiento del dolor onco-
lé6gico, la mayoria de autores estan
de acuerdo con el empleo de las dis-
tintas guias clinicas existentes para
el manejo del mismo, como la de
la OMS, la de la Agency for Health
Care Policy and Research (AHCPR),
o la del National Comprehensive
Cancer Network (NCCN). Como
se recoge en una reciente revision
del grupo de dolor de la SEGG, el
dolor oncolégico puede ser aliviado
en aproximadamente el 90% de los
casos mediante el uso correcto, y a
menudo combinado, de los trata-
mientos tanto farmacolédgicos, entre
los que los opioides juegan un im-
portante papel, como no farmacol6-
gicos (14).

En cualquier caso, el empleo de
opioides en un anciano con dolor cr6-
nico requiere una completa historia y
examen clinico que demuestre que la
terapéutica no opidcea ha fracasado.
Asimismo, se deben considerar los
riesgos que otros tratamientos farma-
colégicos, como los AINE, tienen en
el anciano. Por otra parte, es funda-
mental establecer una alianza tera-
péutica con el paciente que asegure
el cumplimiento terapéutico correcto
y que evite el desvio del consumo
propio o a otras personas del entorno
del paciente (9).

TOLERABILIDAD Y SEGURIDAD DE
LOS OPIOIDES EN EL ANCIANO

Las personas mayores constituyen
una poblacién heterogénea y no
existen recomendaciones de dosifi-
cacioén ajustada a la edad. No obs-
tante, la dosificacién requiere un
inicio con dosis bajas y un ajuste de
dosis de acuerdo con la respuesta
al dolor y la aparicion de efectos
adversos. Los efectos adversos de
los opioides son predecibles y, por
tanto, pueden prevenirse. Ademas,
con la excepciéon del estrefiimiento,
se produce tolerancia a la mayoria
de los efectos adversos, como a las
nauseas y vomitos, asi como a la
sedaciéon. A la depresion respira-
toria se desarrolla tolerancia rapi-
damente, por lo que los problemas
mas importantes pueden presentarse
al inicio del tratamiento, en especial
por via intravenosa, con sobredosis
accidental o intencionada, con incre-
mentos bruscos de la dosis o cuando
se administra conjuntamente con
otros depresores del SNC, espe-
cialmente benzodiazepinas, alcohol
y barbitdaricos, o en pacientes con
problemas respiratorios previos.
El estrefiimiento, al que no se pro-
duce tolerancia, es probablemente
el efecto adverso mas importante de
los opioides en el anciano y requiere
un tratamiento preventivo con la-
xantes osmoticos o estimulantes y
una dieta rica en liquidos para su
prevencion (2, 4).

Sin embargo, como se comentara en
otro capitulo de esta guia, una de



las barreras mas importantes para el
uso de opioides es el miedo a la de-
pendencia. La “opiofobia” que afecta
al personal sanitario, a la sociedad,
a la familia y al propio paciente, y
es el efecto adverso mas grave de
los opioides, ya que priva a nuestros
pacientes de esta importante herra-
mienta farmacoldgica (2, 4).

La frecuencia de adiccion a opioides
en el anciano, cuando este carece de
antecedentes de dependencia y su
uso es terapéutico y controlado, es
extremadamente baja, aunque no
inexistente. No obstante, el miedo
a la dependencia no justifica el nihi-
lismo terapéutico. La dependencia
fisica no suele ser un problema cli-
nico si se realiza una retirada gra-
dual del opioide (2, 4), al igual que
hacemos con otros fairmacos, como
corticosteroides, ISRS, antihiper-
tensivos, etc.

En ancianos, la terapia a largo plazo
puede disminuir la produccién de
testosterona, lo que puede provocar
fatiga, depresion y disminucion de
la libido. Los efectos secundarios
graves, tales como mioclonias, de-
lirio y depresién respiratoria, son
raros cuando el escalado de dosis es

gradual (2, 4).

La preocupacion por el incre-
mento del consumo de opioides en
Norteamérica es llamativa debido
fundamentalmente a un uso inade-
cuado y desvio de consumo. Ello
no es obice para que la Sociedad
Americana de Geriatria sefiale que
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el uso prolongado de opioides esta
asociado con un menor riesgo de
mortalidad que el de los AINE de-
bido al mal perfil cardiovascular de
estos (2, 4).

Ademais, es importante conocer
que no todos los opioides tienen la
misma tolerabilidad en el anciano.
De hecho, algunos opioides tienen
una relaciéon beneficio-riesgo no
adecuada para el anciano, por lo que
han sido retirados del mercado. La
pentazocina podia provocar efectos
psicotomiméticos y el dextropro-
poxifeno, a través de su metabolito
activo, norpropoxifeno, aumenta
el riesgo de edema pulmonar, alu-
cinaciones, riesgo de fracturas por
caidas y mortalidad. Asimismo, se
consideran inapropiados en el an-
ciano algunos opioides comerciali-
zados como la codeina, un opioide
menor desde el punto de vista de su
potencia analgésica, pero que puede
producir problemas graves de con-
duccion cardiaca cuando se admi-
nistra de forma crénica. La meperi-
dina, opioide mayor muy empleado
en nuestro medio hospitalario, se
convierte en normeperidina que
provoca neuroexcitacion y convul-
siones. La metadona, a dosis altas, ha
demostrado eficacia incluso en dolor
neuropético, pero en el anciano, en
especial con insuficiencia renal, pre-
senta una farmacocinética muy va-
riable, multiples interacciones far-
macoloégicas y acumulacion. Existe
un riesgo alto de alteraciones car-
diacas graves y de muerte accidental
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con metadona. En el anciano, la
metadona debe ser empleada exclu-
sivamente por personal muy experi-
mentado en el manejo de sus riesgos

(1, 3,4, 15).

Entre los opioides que pueden ser
utilizados en el anciano tenemos a
la morfina, que es el opioide mas
representativo, y posee una vida
media corta (2-4 horas), lo que per-
mite realizar una titulacién inicial
lenta para posteriormente pasar a
morfina de liberacién retardada.
Como hemos comentado, debemos
tener presente los sintomas neuro-
toxicos de sus metabolitos, que en
el anciano pueden acumularse, lo
que limita su utilidad en pacientes
con insuficiencia renal. La morfina
se considera un agente de segunda
o tercera linea en el tratamiento
del dolor neuropitico en el anciano
(15).

La oxicodona es un opioide semi-
sintético con afinidad por los recep-
tores mu y kappa, con una potencia
analgésica dos veces superior a la
de morfina y mejor biodisponibi-
lidad por via oral. En el anciano
alcanza niveles plasmaticos supe-
riores (15%) respecto a la poblacion
adulta joven. Se metaboliza en el
higado, por el CYP450, y produce
una serie de metabolitos activos que
pueden ser neurotoxicos en caso de
acumulacion. En insuficiencia hepa-
tica o renal leve se debe disminuir
la dosis. Existe una presentacion
de liberacion inmediata y una for-
mulacién de liberacion prolongada

cuyos efectos duran alrededor de
12 horas, aunque en el anciano esta
duracion de acciéon puede que esté
aumentada (15). Existe una formula
galénica de oxicodona de liberacion
prolongada asociada a naloxona (re-
laciéon de dosis 2:1) encaminada a
minimizar los efectos gastrointesti-
nales (estrefiimiento), del opioide
al actuar la naloxona por via oral a
nivel intestinal (15).

La hidromorfona de liberacién pro-
longada presenta unas caracteris-
ticas farmacocinéticas, absorcién
prolongada y no metabolizable por
CYP450, que la hacen de utilidad en
el anciano (15). El fentanilo trans-
dérmico ha supuesto un importante
avance en el tratamiento del dolor
crénico. En el anciano es mejor to-
lerado que la morfina oral y muchos
pacientes prefieren esta via de ad-
ministracién. Sin embargo, el efecto
analgésico no se manifiesta hasta que
se consiguen niveles plasmaticos pa-
sados algunos dias, lo que requiere
tratamiento inicial por otra via. Sin
embargo, la eficacia analgésica en
ancianos con dolor neuropético es
variable, incluso con dosis altas del
parche de fentanilo (15).

El tramadol es un opioide muy débil
que acttia a nivel central como ago-
nista puro de los receptores y, a la
vez que disminuye la recaptacion de
noradrenalina y serotonina, meca-
nismo similar al de la venlafaxina. La
eficacia del tramadol en dolor neuro-
pético periférico se ha puesto de ma-
nifiesto frente al placebo. Asimismo,



la asociacién de paracetamol, inicio
rapido de efecto, y tramadol ha de-
mostrado eficacia. Aunque existe
poca experiencia en ancianos, la
asociacién parece ser bien tolerada
(15). Sin embargo, existen informes
que indican que tramadol no es nor-
malmente bien tolerado en ancianos,
pudiendo provocar somnolencia,
mareos, nauseas e hipotension or-
tostatica, junto con deterioro cogni-
tivo. En mayores de 75 afios se debe
ajustar la dosis y en casos de insufi-
ciencia renal o hepatica grave no se
recomienda el uso de tramadol de li-
beracién prolongada. Se metaboliza
por el CYP3A4, por lo que pueden
producirse interacciones con anti-
depresivos triciclicos (ADT) e ISRS
que se pueden traducir clinicamente
por convulsiones o por un sindrome
serotoninérgico (15).

Tapentadol es el altimo analgésico
opioide incorporado al arsenal far-
macoloégico. Es un agonista del re-
ceptor u a la vez que inhibe la re-
captacion de noradrenalina. Ambos
efectos los realiza directamente y
no a través de metabolitos. El doble
efecto de tapentadol, opioide po-
tente e inhibidor de la recaptacion de
noradrenalina, es conceptualmente
muy interesante, ya que se suma en
una molécula la potencia antinoci-
ceptiva del opioide con la capacidad
“antineuropatica” de la modulacion
noradrenérgica. Tapentadol de libe-
racion prolongada ha demostrado
eficacia en modelos preclinicos de
distintos tipos de dolor, entre ellos el
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neuropético, asi como en ensayos cli-
nicos controlados, tanto en dolor no-
ciceptivo como neuropitico. Desde
el punto de vista gastrointestinal, la
tolerabilidad de tapentadol supera a
la de oxicodona, provocando menos
nauseas y vomitos, estrefimiento y
prurito. Tapentadol se metaboliza
minimamente a través de distintas
isoenzimas del CYP450 y no pre-
senta metabolitos activos. Esto dis-
minuye el potencial de interacciones
farmacolégicas y la acumulacién de
metabolitos. Algunos autores y guias
terapéuticas recomiendan su empleo
en el tratamiento del dolor neuropa-
tico (16), indicacion aprobada por
la Food and Drug Administration
(FDA), y oncolégico (17) en el an-
ciano (18).

CONCLUSIONES

La edad elevada no justifica la pre-
sencia del dolor. El anciano tiene
el derecho de no tener que sufrir el
dolor y el personal sanitario tenemos
el deber de tratarlo. Un objetivo rea-
lista del manejo del dolor crénico ge-
riatrico es conseguir su alivio cuando
la abolicion total del mismo se acom-
pafa de una pérdida de la calidad de
vida del anciano. Para ello debe utili-
zarse la dosis eficaz minima, empezar
con dosis bajas e incrementarlas len-
tamente hasta conseguir la mejor re-
lacion beneficios-riesgos.

No debemos limitar la atencion del
anciano con dolor exclusivamente a
la medicacion, ya que otras medidas
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complementarias de tipo fisico y psi-
colégico complementan y optimizan
el tratamiento.

El empleo de opioides en el paciente
geriatrico puede considerarse en mu-
chas ocasiones un reto para el ge-
riatra, pero un mejor conocimiento
del arsenal terapéutico a emplear en
el anciano nos ayudari a que el reto
se convierta en éxito y, lo que es mas
importante, a mitigar el sufrimiento
y mejorar la calidad de vida de nues-
tros ancianos.
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EVIDENCIAS EN EL MANEJO DE LOS
ANALGESICOS OPIOIDES. ELEMENTOS
CRITICOS EN LA DECISION DE USO.
ESCALA ANALGESICA

DR. JUAN PEREZ CAJARAVILLE

PUNTOS CLAVE

La escalera analgésica de la
Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) debe servir de orientacion,
pero nunca de protocolo, pues
ello repercutiria gravemente en el
paciente

Los analgésicos opioides repre-
sentan un arma terapéutica fun-
damental en el manejo del dolor
moderado-severo del paciente an-
ciano, con clara eficacia analgésica
y alto perfil de seguridad.

Con la aparicion de nuevos
opioides y sus ventajas no po-
demos considerar la morfina gold
standard, si bien es el farmaco
més representativo del grupo de
opioides.

El concepto de “dosis maxima” de
morfina u otros opioides debe ser
estudiado a fondo en el anciano,
pero lo fundamental es encontrar
la “dosis minima eficaz”.

a morfina es excelente farmaco
L f lente f

para titular en el anciano, pero
presenta debilidades en el uso

crénico comparando con nuevos
opiaceos.

* La decisién de prescribir tramadol
no deberia ser trivial.

e Tapentadol: misma eficacia anal-
gésica que con otros opioides ma-
yores, pero con menor bloqueo
mu, y por ello, con menos efectos
secundarios, no solo a nivel intes-
tinal, sino sistémicos.

¢ Oxicodona/naloxona: la ventaja
que aporta la asociacion es la re-
duccién en la disfuncion intes-
tinal asociada a opioides (estreii-
miento), debido al bloqueo que
ejerce la naloxona a nivel de los
receptores intestinales opioides

ESCALERA ANALGESICA,
{RECOMENDACION O
PROTOCOLO?

Durante la segunda mitad del siglo
xx la OMS era espectadora del gran
desorden y desconocimiento por
parte del personal médico-sanitario
respecto al tratamiento del dolor y
el uso de opioides en el paciente on-



colégico. Esta preocupacién se agu-
dizaba a principios de los 80, pues,
segiin datos de dicha organizacion,
mas del 50% de los pacientes onco-
légicos con dolor no eran tratados
adecuadamente, bien por falta de
opioides o por su mala administra-
cién (1).

Esto llevo a la OMS, junto con la
Unidad de Terapia del Dolor del
Instituto Nacional de Cancer de
Milan, a disefiar un método simple,
validado y efectivo para asegurar una
terapia razonable para el dolor por
cancer. Esta guia supuso una gran
revolucion en el tratamiento médico

TABLA 1.
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del dolor oncolégico por su, tedrica,
facil aplicacion.

ESCALERA ANALGESICA
DE LA OMS

Esta guia (2) consistia en una esca-
lera de tres peldafios que, depen-
diendo de la intensidad individual
del dolor, progresa desde los analgé-
sicos no opioides a los opioides “dé-
biles” y luego a los opioides mayores.
La terapia paliativa oncoldgica y los
farmacos coadyuvantes, asi como
otros tratamientos sintomaticos, po-
dian ser integrados en cualquiera de
los escalones (tabla 1).

I. Primer escalén

1. Segundo escalén

I1l. Tercer escalon

Analgésicos no opiaceos:

Dolor leve-moderado menores:

Analgésicos opiaceos

Dolor moderado-intenso

Analgésicos opiaceos
mayores:
Dolor intenso

Coadyuvantes o coanalgésicos en cualquier escalén

AINE
Paracetamol

Codeina
Tramadol

+ AINE y/o paracetamol

Mérficos
+ AINE y/o paracetamol

La terapia se fundamentaba sobre
cinco pilares o conceptos:

1. Los firmacos deberian adminis-
trarse preferentemente por via oral.

2.Utilizando escalas unidimensio-
nales, como la escala verbal nu-
mérica o la escala visual analogica
(EVA), debemos cuantificar la in-
tensidad del dolor regularmente.

3. Por horario. Los analgésicos deben
administrarse de forma regular,
nunca a demanda, a no ser que las

crisis de dolor se den de forma in-
termitente y sean impredecibles.

4. Utilizar la escalera analgésica. La
subida de escaléon depende del
fallo al escalén anterior.

5. Tratamiento individualizado. Una
misma dosis puede aliviar a un pa-
ciente y no a otro con el mismo
grado de dolor y la misma situa-
cién clinica. Es necesario valorar el
dolor de forma regular y ajustar las
dosis las veces que sea necesario.
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Dicha escala ha sido objeto de varios
estudios de valoracién abarcando a
diferentes poblaciones, entre ellas
los ancianos, con un porcentaje de
buenos resultados que va desde el 70
al 90%. Gracias a ella, se ha fami-
liarizado el uso de morfina a nivel
mundial, perdiendo asi el miedo a
los opioides, la “opiofobia” existente
hasta entonces.

No obstante, el transcurrir del
tiempo ha hecho modificar su s6lida
utilizacion durante los tltimos 20
afios. Hoy en dia se piensa que no
siempre es adecuada esta estrategia,
y que en determinadas situaciones
puede suponer un retraso en el con-
trol del dolor en un paciente, que-
dando obsoleta por varias razones:

e Este esquema fue disefiado para
tratamiento del dolor cronico
oncolégico. Por su sencillez y
utilidad se ha tomado como re-
ferencia para el tratamiento del
dolor en general. El disefio esta
basado en la intensidad del dolor y
no en su etiologfa. En situaciones
de dolor agudo, posoperatorio,
crénico, reagudizado o irruptivo
este protocolo seria un fracaso.

* No existe ninguna evidencia mé-
dica de ser el patron “gold stan-
dard’ de analgesia.

e Existen vias alternativas a la oral,
como la transdérmica o endove-
nosa, aplicables segiin patologia
y paciente, en situaciones deter-
minadas, mas eficaces y practicas
que la oral.

e Los avances en estos tltimos 20
afios en fisiopatologia, diagnos-
tico y tratamiento de dolor han
eclipsado la escalera analgésica.
A menudo la escalera se est4 con-
virtiendo en una barrera y en un
retraso para el adecuado trata-
miento de muchos cuadros dolo-
rosos, al obligar al paciente a reco-
rrer unos escalones farmacolégicos
hasta llegar a encontrar el firmaco
més adecuado para su dolor.

e Falta el “cuarto escalén” para refe-
rirnos a las técnicas minimamente
invasivas que podrian ocupar,
incluso un primer escalén, segiin
etiologia y paciente.

ASCENSOR ANALGESICO

Por estas razones antes expuestas,
la propuesta actual es sustituir el
concepto de escalera por el de “as-
censor analgésico”, y utilizaremos el
firmaco necesario de acuerdo con
su intensidad, sin necesidad de esca-
lonamiento. Es decir, ante un dolor
severo, el tratamiento se hara di-
rectamente con farmacos opioides.
Utilizaremos opiaceos mayores en la
fase aguda de mayor dolor, abando-
nandolos progresivamente a favor del
paracetamol y los antiinflamatorios
no esteroideos (AINE) a medida que
las demandas analgésicas van dismi-
nuyendo. Este sistema, a diferencia
de la escalera, aplica el concepto de
inmediatez en la respuesta, asi como
en el “ascenso” y “descenso”de los
tratamientos y la posologia, sin que



necesariamente tengan que seguir un
orden escalonado (3).

ELEMENTOS CRITICOS EN
LA DECISION

¢ El tratamiento del dolor crénico
en el anciano es un reto, ya que
nos encontramos ante un paciente
pluripatolégico, polimedicado,
con cierto deterioro funcional y
cognitivo y a veces con baja adhe-
si6n al tratamiento.

e Los analgésicos opioides repre-
sentan un arma terapéutica fun-
damental en el manejo del dolor
moderado-severo del paciente an-
ciano, con clara eficacia analgésica
y alto perfil de seguridad.

¢ El dolor intenso lo padecen con
elevada frecuencia los pacientes
oncologicos ancianos, a diferencia
del dolor ocasionado por otras pa-
tologias, de ahi la alta necesidad
de tratamiento con opioides ma-
yores. A pesar de ello, existe un
alto porcentaje de pacientes en
los que la prescripcién de opioides
dista mucho de la prevalencia de
dolor intenso, especialmente en
la poblacién mas envejecida, por
el temor a los posibles efectos se-
cundarios. Esta situacion la refleja
claramente un estudio canadiense
realizado en pacientes oncoldgicos
mayores de 65 afios, en el que
hasta un tercio de los que presen-
taron dolor intenso no recibieron
tratamiento con opioides al menos
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durante el mes siguiente de segui-
miento, es decir, fueron infratra-
tados (4). Parte de ese miedo se
origina por la falta de experiencia
en el manejo de los opioides.

e Otra de las barreras para la utili-
zacién de opioides en poblacion
anciana son los temores a la adic-
cién y los efectos secundarios. Es
importante transmitir tranqui-
lidad a los pacientes y resolver sus
temores.

* Aunque no existen estudios es-
pecificos sobre el ajuste de dosis
de opioides en la poblacién ge-
ridtrica, un enfoque prudente es
comenzar con bajas dosis, incre-
mentindola progresivamente en
funcién de las necesidades analgé-
sicas. Comenzar con un 30-50%
de la dosis inicial recomendada
para poblacién no anciana.

* En la tabla 2 se resumen las dosis
iniciales de opioides recomen-
dadas por la Sociedad Americana
de Geriatria en el manejo farma-
cologico del dolor persistente en
ancianos.

OPIOIDES EN LA
POBLACION ANCIANA

MORFINA

Indicada en dolor moderado-severo.
Buena absorcién via digestiva y posee
una vida media corta (2-4 horas), lo
que le confiere una gran utilidad en
el paciente anciano para la titulacion
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TABLA 2. ANALGESICOS OPIOIDES MAS UTILIZADOS EN
POBLACION ANCIANA

< DOSIS INICIAL RELEVANTES EN
e RECOMENDADA ANCIANOS
MORFINA Liberaciéon inmediata 5-10 mg cada 4 h Metabolitos
(Sevredol®) activos pueden
Liberacion retardada 10 mg cada 12 h acumularse en
(MST®) ancianos con
insuficiencia renal.
OXICODONA Liberacién inmediata 5 mgcada4-6 h Reduccién de
(Oxynorm®) su aclaramiento
Liberacion retardada 5-10 mg cada 12 h €n personas con
(Oxycontin®) insuficiencia renal.

No suelen
alcanzarse

niveles séricos
estacionarios en
poblacion anciana
hasta pasados 6-9
dias.

FENTANILO TRANSDERMICO 12-25 mcg/h en parche

cada 72 h

Reduccién de

su aclaramiento

en personas con
insuficiencia renal
y de su eficacia

en pacientes

con insuficencia
hepética moderada/
severa.

50 mg de

tapentadol equivalen
a 20 mg de sulfato
de morfinay a 10 mg
de oxicodona.

OXICODONA/
NALOXONA

(Targin®) 10/5 mg cada 12 h

TAPENTADOL Liberaciéon inmediata
(Palexia®)
Liberacién prolongada

(Palexia retard®)

Formulacion retard:
50 mg cada 12 h

rapida de dosis. La morfina no tiene
limite de dosis, mientras se obtenga
analgesia y no aparezcan efectos
secundarios; no obstante, no se re-
comienda utilizar dosis altas por la
presencia de alteraciones cognitivas:
somnolencia, pérdida de memoria,
desorientacién. Los principales me-
tabolitos de la morfina —el M3G y el

M6G- son depurados por el rifién y
se acumulan en pacientes con insu-
ficiencia renal. El M6G se une a los
receptores opioides y puede contri-
buir a la analgesia y a la toxicidad,
mientras que el M3G puede tener
efectos antianalgésicos y ha sido im-
plicado en dolores que responden
pobremente a la morfina.



El inicio de tratamiento con este
farmaco y los incrementos de dosis
en geriatria deben ser lentos, un 20-
25% de la dosis inicial cada 3-4 dias
hasta alcanzar la analgesia deseada y
posteriormente reconvertir la pauta
a morfina de liberacién retardada.
En las formulas de liberacion rapida
se recomienda un inicio de dosis de
5-10 mg cada 12 horas, comenzando
por la noche. En las formulas de li-
beracién retardada se aconseja un
inicio de dosis de 10 mg cada 24
horas. A nivel farmacocinético, y te-
niendo en cuenta que es el opidceo
mas hidrofilico, la velocidad de dis-
tribucion de la morfina y la fase de
eliminacién por un descenso del acla-
ramiento renal estan disminuidas en
el anciano. En ancianos existe un
descenso del aclaramiento de mor-
fina debido al menor volumen de
distribucién. Tienen un mayor pico
maximo de concentracion plasmatica
y el 4rea bajo la curva de concentra-
cién plasmatica-tiempo es mayor.
Este factor es importante tenerlo en
cuenta porque supone un riesgo de
acamulo de metabolito activo y un
incremento del riesgo de toxicidad.

Los ancianos son mas sensibles a la
aparicién de secundarismos. Dentro
de los efectos adversos, al inicio del
tratamiento pueden aparecer nau-
seas, vomitos, somnolencia, ines-
tabilidad y confusién, ante los que
el paciente desarrolla tolerancia,
llegando a desaparecer con los dias
de tratamiento. En pacientes en tra-
tamiento crénico con morfina, no
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olvidar la prevencién del estrefii-
miento, como efecto indeseable mas
frecuente de este farmaco. Por ello,
en lineas generales, siempre que
prescribamos un opioide, debemos
anadir laxantes (5).

TRAMADOL

Farmaco que debe prescribirse con
exquisito cuidado en la poblacion
anciana. Es un analgésico de accién
central. Estructuralmente no es un
opiaceo, pero presenta algunas ca-
racteristicas opioides. Al igual que
los opioides, se une a los receptores
1, aunque muy débilmente (afinidad
de unién 10 veces menor que la co-
deina y 6.000 veces menor que la
morfina).

En relacién a la edad, no hay cam-
bios en las concentraciones séricas de
tramadol y en los periodos de elimi-
nacién en pacientes sanos de hasta 75
afios de edad. Independientemente
del modo de administracion, la vida
de eliminacién t1/2 es de unas 6
horas. Sin embargo, en mayores de
75 afios, las concentraciones maximas
plasmaticas se elevan y el periodo
de eliminacién se prolonga hasta
7 horas. Aconsejamos, por tanto,
ajustar las dosis en pacientes ma-
yores de 75 afios. Hay que destacar
que tramadol deprime escasamente
la actividad respiratoria, posee acti-
vidad antitusigena y produce menor
estrefiimiento y sedacién que el resto
de los opidceos puros. En administra-
ciones cronicas puede producir to-
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lerancia, pero esta es mucho menos
intensa y de aparicién mas lenta que
la que se produce con el resto de far-
macos del grupo. En pacientes de
edad avanzada se recomienda iniciar
tratamiento con dosis menores que
con el resto de poblacién (gotas o so-
lucion) para ver la respuesta del pa-
ciente y titular la dosis necesaria para
conseguir analgesia.

Al igual que la codeina, tramadol
se metaboliza a través de la isoen-
zima CYP2D6 del citocromo P450
a un metabolito activo que se une
a u receptores. Los pacientes que
metabolizan farmacos poco a través
de CYP2D6 (alrededor del 7% de los
caucésicos) pueden obtener menos
beneficios debido a la reduccion de
la formacion del metabolito activo.
Tramadol también se metaboliza por
el CYP3A4, por lo que su actividad
se reduce por las drogas que inducen
CYP3AA4.

Segtin un estudio sobre la evaluacién
en la préctica clinica habitual del es-
calonamiento de dosis sobre la to-
lerabilidad del tramadol (6), donde
se incluyeron 1.071 pacientes en el
grupo de escalonamiento de dosis
(50 mg formula retard dos veces
al dia) y 854 pacientes en el grupo
control (100 mg de tramadol de li-
beracion retardada dos veces al dia),
con una edad media de los grupos
de 60,11 anos (desviacion media
estandar), se observé que la propor-
cion de pacientes que experimentd
al menos una reaccion adversa fue
significativamente inferior en el

grupo de 50 mg, siendo interesante
que las dos reacciones adversas no-
tificadas con mas frecuencia fueron
las nauseas y los mareos, apare-
ciendo con una frecuencia signifi-
cativamente menor (p < 0,001) en
el grupo de 50 mg. Los dos trata-
mientos fueron igual de eficaces a
la hora de disminuir la intensidad,
medida por la EVA.

Los efectos analgésicos de tramadol
no estin completamente revertidos
por la naloxona, un antagonista
opi4ceo, y algunos pacientes que no
responden a la codeina responden
a tramadol. Esto sugiere que el tra-
madol tiene mecanismos de accion
adicionales. Tramadol inhibe la re-
captacion de serotonina y noradre-
nalina, y esto contribuye probable-
mente a sus efectos analgésicos.

En los ancianos el tramadol es eficaz
para aliviar el dolor crénico en pa-
tologias tales como osteoartritis,
lumbalgia cronica y neuropatia dia-
bética.

Usar con precaucioén si hay an-
tecedentes de crisis epilépticas.
Puede precipitar un sindrome
serotoninérgico si se usa de forma
conjunta con ISRS. Otros efectos
adversos graves incluyen alucina-
ciones, hipertension y reacciones de
hipersensibilidad.

En algunos casos el mecanismo
de interaccion no estd claro. Por
ejemplo, tramadol puede aumentar
los efectos de warfarina. E1 INR del



paciente, por lo tanto, debe ser mo-
nitorizado cuidadosamente.

Para la mayoria de los pacientes,
una combinacién de paracetamol
y codeina sera igualmente eficaz y
posiblemente mejor tolerada que
tramadol.

FENTANILO TRANSDERMICO

Agonista puro con actividad anal-
gésica mas potente que la morfina.
Fue el primer opidceo que sali6 al
mercado en féormula transdérmica
dado su bajo peso molecular, su alta
permeabilidad cutdnea y su alta li-
posolubilidad. En pacientes que no
han recibido opioides, se recomienda
iniciar tratamiento con el parche de
12 pg/h. Haciendo incrementos de
25 ug/h y, en pacientes deteriorados,
de 12 pg/h. Si el paciente recibia
previamente tratamiento con mor-
fina, se recomienda utilizar 25 pg/h
de fentanilo transdérmico por cada
60 mg/dia de morfina oral. Aunque
teéricamente la duracién del parche
es de 3 dias, en ancianos la eficacia
puede durar més de 72 horas (oscila
entre 48 y 96 horas). Los efectos
méximos de la primera dosis pueden
verse a las 18-24 horas. En las exa-
cerbaciones del dolor, se recomienda
ajustar dosis lentamente con opia-
ceos de accién corta. Si se retira el
parche, la concentracién plasmaética
de fentanilo disminuye gradual-
mente, ya que contintia la absorcion
a través de la piel, permaneciendo
el 50% a las 17 horas de su retirada.
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Hay que tener en cuenta que al inicio
del tratamiento con fentanilo trans-
dérmico puede que sea necesario en
las primeras 8-12 horas administrar
opioides de accion corta para el con-
trol analgésico de nuestro paciente. A
nivel farmacocinético, la eliminacién
se realiza por via renal; es necesario
ajustar dosis en pacientes con insufi-
ciencia renal o hepatica. En ancianos
el aclaramiento de fentanilo esta dis-
minuido y la vida media aumenta.
No es del todo conocido como estos
cambios farmacocinéticos influyen
en la formula transdérmica.

No hay diferencias estadisticamente
significativas en las concentraciones
plasmaticas de fentanilo formulacion
transdérmica al comparar pacientes
menores de 65 afios en relacion a los
mayores de 75 afos (7).

El fentanilo transdérmico puede ser
aplicado durante largos periodos
de tiempo en pacientes con dolor
oncolégico, incluido pacientes an-
cianos (8).

El fentanilo transdérmico supone
una buena opcién para tratar el
dolor moderado-severo, cémodo de
utilizar, supone una mayor adhe-
rencia al tratamiento por parte del
paciente, con un buen perfil de tole-
rancia global. En cuanto a sus efectos
adversos, son parecidos a la morfina.

TAPENTADOL

Como ya hemos mencionado, la
comorbilidad y la polifarmacia au-
mentan la posibilidad de interac-
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ciones y reacciones adversas, exis-
tiendo una elevada asociacién entre
el nimero de foirmacos usados y la
existencia de estas (9).

Tapentadol es un analgésico potente
con propiedades opioides agonistas
del receptor p y propiedades adi-
cionales de inhibicién de la recapta-
cién de la noradrenalina. Este doble
mecanismo de accién le permite
abordar los componentes del dolor
nociceptivo, neuropatico y mixto,
habiendo demostrado eficacia a
corto y largo plazo en patologias
tan prevalentes en los pacientes ma-
yores como artrosis de rodilla (10),
lumbalgia (con y sin componente
neuropético) y polineuropatia dia-
bética. Ademass, y tal y como indica
la ficha técnica de Palexia® retard, su
eficacia ha sido demostrada también
en dolor crénico relacionado con tu-
mores malignos (dolor oncolégico)
(11). Tapentadol ha demostrado ser
superior a morfina en maltiples revi-
siones sistémicas (12).

Por otro lado, tapentadol tiene
menor afinidad por los receptores
1 que la morfina, lo cual puede ex-
plicar la mejor tolerabilidad de esta
molécula frente a otros opioides
(efecto ahorrador p-opioide) (13),
presentando tolerabilidad gastroin-
testinal superior a morfina y otros
opioides. Ademas, el potencial de
abuso que presenta Palexia® retard
es significativamente menor que con
otros opioides.

El perfil farmacocinético de tapen-
tadol presenta caracteristicas que
pueden traducirse en ventajas para
el adecuado manejo del dolor, sobre
todo en los pacientes polimedi-
cados, como son un bajo potencial
de interacciones medicamentosas
por su metabolismo a través de glu-
curonizacion y por su baja unién a
proteinas plasmaéticas. Ademas, no
requiere ajuste de dosis en pacientes
con insuficiencia renal leve o mode-
rada o en pacientes con insuficiencia
hepatica leve.

En estudios a largo plazo (1 afio de
tratamiento), y debido a su mejor
perfil de tolerabilidad y al menor
porcentaje de discontinuaciones,
Palexia® retard mejora la adherencia
al tratamiento de patologias que
cursan con dolor crénico (14).

La calidad de vida, el estado de salud
y la funcionalidad de los pacientes
con dolor crénico ha mejorado de
forma significativa en tratamiento
con Palexia® retard. Ha demostrado
ser efectivo, bien tolerado y seguro
en la practica clinica diaria, con me-
jorias en el suefo, actividad social y
autodependencia, aspectos muy li-
mitantes para los pacientes ancianos
con dolor crénico.

Por ltimo y también como conse-
cuencia de su doble mecanismo de
accion, es posible reducir la admi-
nistracion de otros coanalgésicos y
coadyuvantes, facilitando el cum-
plimiento terapéutico y mejorando



la tolerabilidad global de los trata-
mientos (15).

Ajustes de dosis en situaciones espe-
ciales:

¢ Insuficiencia renal:

— Insuficiencia renal grave (CICr
< 30 ml/min): no se recomienda
su uso por no haberse estudiado
en este grupo de poblacién.

— Insuficiencia renal moderada
(CICr 30-50 ml/min): no nece-
sario ajustar la dosis.

e Insuficiencia hepatica:

— Insuficiencia hepatica leve: no
es necesario ajustar la dosis.

— Insuficiencia hepatica mode-
rada: se recomienda precaucién
y usar la menor dosis posible.

— Insuficiencia hepatica grave: no
estudiado, por tanto no se reco-
mienda su uso.

* Ancianos:

— No es necesario ajustar la dosis.

OXICODONA/NALOXONA

La oxicodona LP/naloxona LP esta
aprobada para el tratamiento del
dolor intenso. El antagonista na-
loxona se afiade para contrarrestar el
estrefiimiento inducido por opioides,
al bloquear la accion de la oxicodona
(OXN) en los receptores opioides
que se encuentran en el intestino

Mecanismo de accién: el mecanismo
de accion de OXN se basa en tres
puntos clave:
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1.Liberacién controlada de forma
paralela y durante 12 horas, tanto
de la oxicodona como de la na-
loxona (16).

2. Afinidad superior de naloxona
respecto a oxicodona LP por los
receptores opioides (17).

3. Marcado metabolismo de primer
paso hepitico de naloxona.

Una vez que la oxicodona LP alcanza
el torrente circulatorio, llega al SNC
tras atravesar la barrera hematoence-
falica, y logra su potente efecto anal-
gésico a través de la activaciéon de
los receptores opioides en el SNC,
ya que, tal y como se ha comentado,
la naloxona no contrarresta el efecto
analgésico de oxicodona LP debido a
su alto metabolismo de primer paso
hepatico.

Eficacia y seguridad en pacientes de
edad avanzada: en un anilisis con-
junto de los tres estudios pivotales
en fase III se puso de manifiesto que
los pacientes mayores de 65 afios
tratados con OXN se benefician de
forma similar a los pacientes mas jo-
venes (< 65 afos), tanto en eficacia
analgésica como intestinal (18). La
efectividad y seguridad de OXN en
pacientes ancianos también se ha
confirmado en pacientes geriatricos
con dolor oncolégico, en condiciones
de practica clinica habitual.

Pacientes ancianos con dolor cré-
nico: en el afio 2015 se ha publicado
un estudio prospectivo abierto en pa-
cientes > 70 afios (n = 53 pacientes,
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70-92 afios), naive a opioides po-
tentes (79% pacientes naive a cual-
quier opioide, tratamiento previo
con farmacos de primer escalén),
con dolor crénico osteoarticular
moderado a intenso (= 4 NRS), tra-
tados con OXN y de 4 semanas de
duracién (19). La edad media de los
pacientes fue de 82 afios, con un por-
centaje elevado (70%) de mayores
de 80 afios y con dependencia mo-

derada.

El objetivo del estudio fue evaluar
la eficacia y seguridad de OXN a
dosis bajas. Siendo la dosis de inicio
de 5 mg/2,5 mg cada 12 horas, ini-
ciando la primera dosis a las 20
horas. Si tras 7 dias de tratamiento
era preciso aumentar la dosis, se pa-
saba a una dosis de 15/7,2 mg al dia,
y finalmente a 20/10 mg al dia, tras
14 dias. En el mismo se constatd una
reduccion de la intensidad del dolor
de maés del 30% sin afectar a la fun-
ci6n intestinal en un 71,7% de los pa-
cientes (38/52). La reducciéon media
del dolor fue de un 47,5 £ 28,1% y la
mediana de un 50%, rango (+ 4,8%
-100%). No se produjeron cambios
en la funcién cognitiva, ni en la fun-
cién intestinal. Resaltar que solo un
paciente discontintio el tratamiento
por somnolencia. Dosis bajas de
OXN podrian ser efectivas y bien
toleradas para el tratamiento del
dolor crénico moderado intenso en
pacientes ancianos.

Pacientes ancianos con dolor onco-
légico: se han publicado dos estudios
observacionales en los que se trato

con OXN a pacientes geriatricos
oncolégicos. Un pequefio estudio
alemén, en el que pacientes palia-
tivos con una media de edad superior
a los 70 afos, y con una elevada tasa
de dolor visceral (38,5%), fueron
tratados con OXN a dosis maximas
de 20/10 mg cada 12 horas (ya que
en el momento del desarrollo de este
estudio, en Alemania solo se habian
comercializado las presentaciones
de 10 y 20 mg de OXN, limitan-
dose la dosis méxima a 40/20 mg/
dia). De ahi que las dosis medias
utilizadas fueran de 36 mg/dia de
oxicodona. En todos los casos, el
motivo del cambio de tratamiento
fue la toxicidad. Todos los pacientes
presentaban estrefiimiento inducido
por opioides. Mas del 40% de los pa-
cientes recibian tratamiento con fen-
tanilo 42%, el 31% con oxicodona y
el 23% con morfina. En los resul-
tados se objetivaron mejorias signifi-
cativas de la funcién intestinal en un
periodo de seguimiento de solo 14
dias y en la percepcion del cambio
clinico valorada por los propios pa-
cientes, algo con especial relevancia
dadas sus caracteristicas.

Y también se han publicado ya datos
de un estudio en pacientes italianos,
con una edad media de 75 afios
(Desio, 2011). En este estudio se
analizaron tres estrategias de trata-
miento: en todos los casos se inicié
el tratamiento con dosis bajas, para
posteriormente incrementar la dosis
hasta 20/10, 40/20 u 80/40, respec-
tivamente.



El estudio demostré mejorias signi-
ficativas de la intensidad del dolor
desde el dia 15 del estudio, que
aumentaban segin aumentaba el
tiempo de seguimiento en el estudio,
confirmando la eficacia de OXN en
el tratamiento de los pacientes onco-
logicos de edad avanzada.

Ademas se constaté que en el 90%
de los pacientes tratados con OXN
se alcanza un alto grado de satisfac-
cién y en el 80% una mejoria en la
calidad del suefio, 1 mes y medio
después de comenzar el tratamiento.

BUPRENORFINA

Farmacologia compleja y de carac-
teristicas Gnicas que proporciona
algunas ventajas respecto a otros
agonistas p potentes (20). Derivado
semisintético de tebaina que con-
tiene un grupo ciclopropilmetilo que
tiene unas caracteristicas tnicas, y se
clasifica también como derivado ori-
parvinico de la morfina.

Se clasifica in vitro como un ago-
nista parcial por la activacion de la
proteina G sensible a toxina de tos
ferina, y clinicamente como agonista
analgésico pleno. El cociente de
conversion publicado entre morfina
oral y buprenorfina TDS oscila entre
75:1y 115:1.

Se caracteriza por una alta lipo-
filia, bajo peso molecular y elevada
potencia analgésica, por ello esta
comercializada su férmula transdér-
mica.
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En varios estudios retrospectivos se
ha descrito el uso de buprenorfina
en los ancianos. En uno prospectivo
observacional se observé que bupre-
norfina era igual de eficaz en los pa-
cientes de 65 afios o menos, en los
que tenian entre 65y 75 afios y en
los que tenfan 75 afios o més.

Las respuestas observadas fueron de
entre el 64 y el 68%. El suefio pre-
senté una mejora en el 60 a 65% de
los pacientes con respuesta, al igual
que ocurri6 en la calidad de vida.
Los acontecimientos adversos no au-
mentaron con la edad. En un estudio
similar se observaron los mismos
efectos beneficiosos de buprenor-
fina en los pacientes de edad igual
o superior a 65 afios. Ademis, en
este estudio se observo una ausencia
de diferencias de eficacia en los pa-
cientes de edad igual o superior a
65 afios, en comparacion con los de
edad igual o inferior a 50 afios. En
otros estudios se ha observado que
no hubo un aumento de la toxicidad
en los ancianos y que no fue nece-
sario un ajuste de dosis.

La farmacocinética de buprenorfina
no se modifica con la edad. Con
todos los opioides, excepto bupre-
norfina, la semivida del firmaco y
la semivida de los metabolitos ac-
tivos aumentan en los ancianos y
en los pacientes con una reduccion
de la funcién renal. Para todos los
opioides, excepto buprenorfina, la
vida media del firmaco activo y sus
metabolitos estdin aumentados en
los ancianos y en los pacientes que
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presentan la funcién renal alterada,
por lo que se recomienda (excepto
para buprenorfina) una reduccion
de dosis, mayor intervalo entre dosis
y monitorizacién del aclaramiento
de la creatinina (21). Los parches
de buprenorfina se comportan de
manera similar a los de fentanilo.
Se recomienda comenzar el trata-
miento con la menor dosis (35 ug/h)
siempre que el paciente no haya es-
tado con opidceos anteriormente,
si es asi, se deberia pautar la dosis
equianalgésica.

Con la edad se produce un declive
gradual del sistema inmunitario, de-
bido a que la buprenorfina no es un
opioide inmunosupresor; se puede
recomendar, mientras que morfina
y fentanilo no son recomendados en
los pacientes con el sistema inmune
deprimido. La buprenorfina no se
asocia a un aumento del riesgo de
fracturas en los pacientes ancianos.
En el dolor neuropatico, la bupre-
norfina muestra una mejora clara en
el alivio de los sintomas del dolor,
que se considera como resultado de
su perfil farmacologico especifico.

Buprenorfina tiene varias ventajas
respecto a otros agonistas p po-
tentes. Ademas de ser eficaz, tiene
un efecto antihiperanalgésico tnico,
no produce depresioén respiratoria,
no es inmunosupresor y no causa
hipogonadismo. El deterioro cogni-
tivo es inferior al que se observa con
algunos de los demas opioides. No es
cardiotoxica, su uso es seguro en la
insuficiencia renal y es relativamente

segura en insuficiencia hepatica.
Buprenorfina tiene pocas interac-
ciones farmacolégicas y es versatil en
cuanto a sus vias de administracion.

La buprenorfina transdérmica puede
ser usada en pacientes con la funcién
renal alterada, pero no asi en insu-
ficiencia hepatica, dado que esta se
metaboliza en el higado.

RESUMEN

Cuando se emplean opioides en este
grupo de pacientes hay que tener
en cuenta una serie de recomenda-
ciones: elegir el firmaco de mejor
eficacia demostrada, toxicidad co-
nocida, con menos interacciones
medicamentosas y experiencia de
uso. Disminuir la dosis inicial y
prolongar el intervalo interdosis y
ajustar la dosis lentamente debido
a los cambios farmacocinéticos y
farmacodinamicos en el anciano. Es
preferible la formulacion retardada y
la via oral o transdérmica.

La morfina es y ha sido importanti-
sima en el manejo del dolor de larga
evolucion y tiene un gran potencial
para ser utilizada entre pacientes se-
leccionados. A pesar de ello, su utili-
zacioén a menudo queda limitada por
la frecuencia de efectos adversos, lo
que potencia la discontinuacion de
los tratamientos.

El tapentadol, generalmente, no
necesita de ajustar dosis en los pa-
cientes ancianos; la farmacocinética
de la buprenorfina no se modifica



con la edad; la asociacién oxico-
dona/naloxona mejora la disfuncion
intestinal inducida por opiaceos...,
todo ello hace que los nuevos
opioides presenten una eficacia
similar a la morfina (o incluso su-
perior), asociados a una menor pre-
sencia de efectos adversos, lo cual
lo hace muy interesante para in-
tentar reducir las discontinuaciones
de tratamientos en pacientes que
se pueden beneficiar de una mejor
calidad de vida con las propiedades
antialgicas de los opi4ceos en trata-
mientos crénicos.
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AMBITO Y ESTRATEGIAS DE
INTERVENCION EN EL USO DE

OPIOIDES

DRA. LARA GUARDADO FUENTES

INTRODUCCION

El dolor es el motivo de consulta
maés frecuente en el sistema sani-
tario. La prevalencia de este en los
pacientes ancianos se estima en un
60% en los que viven en la comu-
nidad y de hasta de un 80% en los
ancianos institucionalizados (1, 2).
Esto se debe a que muchas de las
enfermedades que cursan con dolor
son mas prevalentes en los pacientes
de edad avanzada, como las enfer-
medades osteoarticulares, el cancer
o la neuralgia posherpética.

Como ya se ha expuesto en capitulos
anteriores, la intervencién sobre este
sintoma requiere una evaluacion in-
tegral y multidisciplinar que permita
filiar correctamente el tipo de dolor
y el impacto que este ocasiona sobre
la calidad de vida del paciente. Esto
nos permitira realizar una interven-
cion individualizada con el fin de
mejorar la calidad de vida y aliviar
el sufrimiento de los pacientes. Si
no conseguimos un buen control del
dolor puede desencadenarse una se-
cuencia de eventos que conllevan a
la dependencia del paciente (croni-
cidad, inmovilidad, depresion, inca-

pacidad...).

Durante décadas, el dolor se ha con-
siderado como normal en la pobla-
cién anciana. Esta y otras barreras,
como la no realizacion de pruebas
complementarias o procedimientos
terapéuticos agresivos en los pa-
cientes ancianos, el miedo al uso
de opioides (desarrollar adiccion o
efectos secundarios), la dificultad de
evaluacion en los pacientes ancianos
(deterioro cognitivo) y la comorbi-
lidad y polifarmacia, han frenado
durante afios el adecuado trata-
miento del dolor en este grupo de
pacientes.

Es cierto que los multiples cambios
que acontecen en el envejecimiento
conllevan a una mayor sensibilidad
a los opioides y por eso requieren
que su inicio y la titulacion se haga
de forma mas prudente y cuidadosa
que en otros grupos de poblacién.
A pesar de lo anterior, son el tra-
tamiento de eleccion para el dolor
moderado-severo oncoldgico y no
oncolégico. Existe un porcentaje de
pacientes que no responden bien al
tratamiento analgésico con opioides
de primera eleccién, encontrandonos
ante el llamado “dolor dificil” (3).
Una opcién en estos casos, cono-



cida desde hace mas de 40 afios, es
la rotacion de opioides, inicialmente
usada en el dolor oncolégico, pero
las Gltimas guias indican su uso en el
dolor crénico no oncolégico (4, 5).
No existen estudios sobre la rotacion
de opioides en pacientes ancianos,
sin embargo, es un procedimiento
que puede llevarse a cabo para el
manejo de este dolor dificil con una
serie de consideraciones que se am-
pliardn mas adelante.

El escenario donde se valora al pa-
ciente con dolor es otro aspecto
importante a la hora del manejo.
Nos enfrentaremos a pacientes con
dolor en los servicios de urgencias,
en plantas de hospitalizacion o en
la comunidad, y el manejo ser dis-
tinto en funcion de la intensidad y
del nivel asistencial.

USO DE OPIOIDES

INICIO DE TRATAMIENTO CON
OPIOIDES

En base a los cambios farmacociné-
ticos y farmacodinamicos descritos
en los pacientes ancianos, el trata-
miento con opioides en este grupo
de pacientes debe iniciarse a dosis
mas bajas, entre el 25-50% menos
de las dosis usadas en la poblacién
mas joven, recomendandose un 50%
menos en poblacién anciana virgen
de opioides.

En funcion del tipo de dolor se ini-
ciard con un tipo de formulacion u
otra.
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* Si se trata de un paciente con dolor
moderado-severo, se recomienda
inicio con una formulacion de
corta duracién para un ajuste ra-
pido de la dosis, y una vez estable-
cidas las necesidades de opioides
en el paciente, se procedera al
cambio de formulacién (retardada
o transdérmica). En este caso, es
recomendable que el paciente se
encuentre en un entorno hospita-
lario.

¢ Por el contrario, si se trata de un
paciente con dolor leve-moderado,
refractario a otros tratamientos
analgésicos, se procedera al inicio
con formulacién retardada y las
dosis de rescate segtin precise. En
este caso, el paciente puede per-
manecer en su entorno y realizar
el seguimiento de forma ambula-
toria.

La via de administracion de eleccién,
tanto en poblacion general como
en poblacién anciana, es la via oral.
La via transdérmica es util cuando
el dolor esta controlado o de inicio
en el dolor leve-moderado si el pa-
ciente presenta alteraciones de la
deglucion, sudoracion importante
o existen dudas sobre el cumpli-
miento terapéutico. Por ultimo, la
via parenteral, intravenosa o sub-
cutanea, es util para titular el dolor
moderado-severo y suele usarse en
pacientes hospitalizados hasta llegar
al control del dolor o en pacientes
paliativos hospitalizados y en domi-
cilio (via subcutanea) (tabla 1).
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TABLA 1. VIAS DE ADMINISTRACION DE OPIOIDES

ViA DE ADMINISTRACION

RECOMENDACIONES

ORAL * De eleccion.

TRANSDERMICA

e Disfagia, nduseas, vomitos.
e Asegurar el cumplimiento terapéutico.

SUBCUTANEA

* De forma ambulatoria.

* No precisa personal sanitario.

* En &mbito hospitalario cuando se precisa via parenteral y no
hay posibilidad de via intravenosa.

* En ambito hospitalario o ambulatorio en pacientes paliativos.

INTRAVENOSA

e En dmbito hospitalario
e Dolor agudo de intensidad moderada-severa.

AUMENTO DE DOSIS

La titulacion se realiza en funcién
de las dosis de rescate que precise el
paciente y siempre de manera indivi-
dualizada. Generalmente, se realiza
cada 24-48 horas, incrementando
la dosis en un 30%, siendo este in-
cremento mas precoz en el dolor de
intensidad severa.

No hay techo analgésico y la dosis
6ptima viene determinada por un
equilibrio entre los siguientes fac-
tores:

1.La efectividad del opioide (me-
joria funcional o reduccién de la
intensidad del dolor en al menos

un 30%).

2.La efectividad mantenida en el
tiempo.

3.No aparicion de efectos secunda-

rios mayores.

En general, la mayoria de los pa-
cientes son “respondedores” cuando
se prescribe un opioide, pero existe

un grupo, aproximadamente el 30%,
que no responde y requiere cambiar
el tratamiento opioide prescrito por
otro distinto o cambiar la via de ad-
ministracion, la llamada rotacién de
opioides.

ROTACION DE OPIOIDES

La rotaciéon de opioides (ROP) se
define como la sustituciéon de un
opioide ya prescrito por otro alter-
nativo o el cambio de la via de ad-
ministracion con el objetivo de ob-
tener un mayor respuesta analgésica
y/o reducir la toxicidad, es decir,
buscar el mayor equilibrio entre la
respuesta analgésica y los efectos se-
cundarios de los opioides (6).

Las bases de esta técnica se funda-
mentan en la variabilidad indivi-
dual de la respuesta analgésica a los
opioides (la edad, el sexo, el estado
emocional, la alteracion de la fun-
cién hepatica o renal, existencia de
cancer...), los aspectos farmacodiné-
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micos (el polimorfismo genético, la
tolerancia, los receptores NMDA y
la fraccién de ocupacion de esos re-
ceptores) y farmacocinéticos.

Indicaciones
e Toxicidad secundaria a opioides:

— Neurotoxicidad inducida por
opioides (NIO):

La NIO se caracteriza por la
presencia de somnolencia, mio-
clonias, alucinaciones, delirium,
convulsiones o hiperalgesia, y es
una de las indicaciones princi-
pales de la ROP, junto con el mal
control del dolor (7).

Los desencadenantes del cuadro
pueden estar en relacién con
el farmaco utilizado o con el
perfil del paciente. Aunque la
NIO puede aparecer con cual-
quier opioide, es mas frecuente
su aparicion si se usan opioides
con metabolitos activos, como
la morfina o la hidromorfona,
o cualquier opioide usado a
altas dosis. Por otra parte, la
edad avanzada, la presencia de
insuficiencia renal, los estados
de deshidrataciéon, el uso de
psicofarmacos o la aparicion de
un proceso infeccioso concomi-
tante al uso de opioides pueden
estar relacionados con la apari-
ci6n del cuadro.

La ROP ha demostrado eficacia
en el manejo de estos sintomas,
variando las series entre un 50 y
un 80% de mejoria sintomitica,

aunque el nivel de evidencia es
bajo por el disefio de los estudios
(abiertos, no controlados) (8).

Nauseas y vomitos:

La aparicion de estos sintomas
en relacién a uso de opioide es
variable, desde un 10 a un 50%
en funcion de las series o el tipo
de opioide.

Los mecanismos de aparicién
de dichos sintomas estidn bien
establecidos y estan en relacion
a la activacién del centro del
vomito a través de la via dopa-
minérgica y serotoninérgica, por
la inhibicién central y periférica
de la motilidad intestinal, con
el consiguiente estrefiimiento y
émesis, y por ultimo, en relacién
con la estimulacién de recep-
tores del aparato vestibular.

Aunque existen varios estudios
que relacionan la ROP sobre el
efecto de las nauseas y vomitos,
no existe una evidencia fuerte
para su recomendacion (9).

Estrefiimiento:

El estrefiimiento secundario a
tratamiento con opioides es muy
frecuente en pacientes con dolor
cronico. Cuando se inicie un tra-
tamiento con opioide debemos
pautar de forma concomitante
tratamiento con laxantes. En pa-
cientes con dolor no oncolégico
se estima en torno a un 40% y
en pacientes con dolor oncolo-
gico varia desde un 32 a un 87%
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en funcion de las series, tipo de
opioide y pacientes.

La fisiopatologia del cuadro
se explica porque los opioides
producen un enlentecimiento
de la motilidad intestinal, un
aumento del tono de los esfin-
teres y un aumento de la absor-
cién de liquidos (10).

Existen estudios que apoyan
que el cambio de opioides en
pacientes con dolor oncolégico
puede mejorar el habito intes-
tinal, en concreto, el uso de fen-
tanilo o de metadona.

— Prurito:

La prevalencia del prurito en
pacientes que utilizan opioides
es de un 1% si la via de admi-
nistracion es oral, endovenosa
o subcuténea, y de un 10-90%
si la via de administracion es
espinal. En la mayoria de las

ocasiones se debe a un efecto
secundario del farmaco y no a
una reaccion alérgica.

La evidencia de ROP es muy li-
mitada, se basa en casos aislados

(12).
— Otros efectos secundarios:

No existen publicaciones en
relacion al uso de ROP y xe-
rostomia, diaforesis o retencion
urinaria.

Mal control de dolor:

El dolor mal controlado a pesar
de haber realizado una titulacion
adecuada de un opioide mayor es
otra de las principales indicaciones
para la ROP, junto la neurotoxi-
cidad inducida por opioides.

Es una buena alternativa para el
tratamiento del dolor mal contro-
lado cuando aparecen efectos se-
cundarios durante la titulacién o

el fallo de opioide (tabla 2).

TABLA 2. CRITERIOS DE FALLO DE OPIOIDE

Somnolencia y/o enlentecimiento psicomotor, sin existencia de deterioro cognitivo.

Presencia de sintomas y signos de neurotoxicidad opioide (mioclonias, delirium, hiperalgesia).

Toxicidad gastrointestinal (nauseas, vomitos, ileo paralitico).

Toxicidad dermatolégica (sudoracion, lesiones cutaneas intolerables para el paciente).

Insuficiencia respiratoria 0 edema pulmonar.

Fallo opioide primario.

Modificado de Porta et al. (13).

El fallo primario de un opioide es
definido por Porta et al. cuando
no hay mejoria de la intensidad

del dolor (reduccion del 50% o
mas de la escala visual analégica
-EVA-), sin aparicion de toxi-



cidad atribuible al opioide tras un
aumento del 100% de la dosis en
un tiempo no superable a los 5
dias para la morfina y fentanilo y
15 dias para la metadona (13).

Alergia a opioides:

Las reacciones alérgicas a opioides
son muy raras, siendo mas fre-
cuentes las reacciones de hipersen-
sibilidad no inmunes producidas
por la liberacion de histamina por
los mastocitos y mas frecuentes
con el uso de opioides débiles (14).

Cuando nos enfrentamos a un
caso con sospecha de alergia a
opioides, en primer lugar debemos
suspender el fairmaco e iniciar tra-
tamiento sintomatico, y posterior-
mente revaluar la necesidad de
opioides y rotar a uno con clase far-
macologica distinta para evitar los
fenémenos de reaccion cruzada.

En el caso de observarse lesiones
dermatologicas, se cambiara la via
de administracion.

Motivos econdémicos:

Existen circunstancias en las que el
coste del farmaco, el acceso a los re-
cursos o la no disponibilidad de un
determinado firmaco en el medio
obliga a la rotacién de opioides, y
esto sucede con mas frecuencia en
los paises en vias de desarrollo.

Intolerancia a la via de administra-
cién:

Como se ha expuesto mas arriba
a la hora de elegir la via de ad-
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ministracién, existen casos de re-
acciones dérmicas o sudoracién
excesiva que nos obliga a cambiar
la via transdérmica, trastornos de
la deglucion que impiden el uso
de la via oral o aumento de reac-
ciones en el punto de insercion
que hacen que evitemos el uso de
la via subcuténea.

Otras indicaciones:

Por ultimo, debemos tener en
cuenta los deseos del paciente en
relacion a la via de administracion
o las circunstancias sociales en
cada caso para asegurar el cum-
plimiento terapéutico, por lo que
en determinados casos habra que
realizar una ROP.

Contraindicaciones

No se han descrito contraindica-
ciones para la ROP, pero en base a la
practica clinica no se recomienda su
uso en las siguientes circunstancias:

Ausencia de experiencia, en con-
creto si el fairmaco que se va a
rotar es la metadona.

Si no es posible asegurar un segui-
miento adecuado del paciente.

Valorar cuidadosamente en pa-
cientes proximos a la muerte.

Precaucién en el ambito ambula-
torio.

Efectos secundarios

En el momento actual no existen
estudios sobre los acontecimientos
adversos que pueden aparecer en
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relacion a la rotacion de opioides.
Unicamente cabe destacar la impor-
tancia de las tablas equianalgésicas
y las ratios de conversién en la apa-
ricion de posibles efectos secunda-
rios si no se lleva a cabo de forma
protocolizada y usando siempre la
misma por todos los miembros del
equipo y durante todo el procedi-
miento.

Procedimiento para la ROP

Como ya se ha comentado en ca-
pitulos anteriores, la potencia de
un farmaco corresponde a la dosis
necesaria de este para conseguir un
efecto determinado y la potencia
analgésica relativa es la relacion de
dosis (ratio) requerida para que dos
farmacos tengan la misma capacidad
analgésica. En estos conceptos se
basan las tablas equianalgésicas para
la rotacion de opioides.

A la hora de realizar una ROP, de-
bemos basarnos en un protocolo
bien establecido y conocido por
todos los miembros del equipo,
usando las mismas tablas de conver-
sién, que se basen en el uso crénico
de opioides, y realizando siempre
el proceso de forma prudente (ini-
ciando el nuevo opioide a dosis bajas
e ir titulando progresivamente), ya
que el objetivo primordial es la se-
guridad del paciente. Es importante
insistir en que todos los miembros
del equipo y durante todo el pro-
ceso usen la misma tabla de conver-
sién de opioides porque no todas las
tablas usan el mismo farmaco de re-

ferencia (el mas frecuente es la mor-
fina via oral, DEMOD) o las mismas
ratios de conversion (15, 16).
También es conveniente que el
proceso sea realizado por al menos
dos personas para evitar errores de
calculo o de transcripcion de las
ordenes médicas. En el caso de ro-
tacion a metadona, debe realizarse
Ginicamente en unidades especiali-
zadas y por personal entrenado en
el manejo de dicho farmaco.

En primer lugar, debemos tener
claro el motivo por el que se va a
realizar una rotacion de opioides
(ver indicaciones), la situacién cli-
nica del paciente (edad, comor-
bilidad, situacion psicosocial) y el
nivel asistencial donde nos encon-
tramos para seleccionar el nuevo
opioide, la forma de presentacién
y la via de administracion mas ade-
cuada en cada caso.

No debemos olvidarnos de dar in-
formacién sobre el procedimiento al
paciente y a sus familiares, explicar
los motivos de su realizacion, asi
como los posibles efectos adversos
que pudieran surgir (delirium) o el
posible empeoramiento transitorio
del dolor mientras se realiza la rota-
cién y la posibilidad de usar medica-
cion de rescate.

En la tabla 3 se exponen las reco-
mendaciones generales para la ro-
tacion de opioides por el procedi-
miento “stop and go”, en el cual se
realiza el cambio de un opioide por
otro.
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TABLA 3. RECOMENDACIONES GENERALES PARA ROP
PROCEDIMIENTO “STOP AND GO”

—

. Protocolo establecido y conocido por todos los miembros del equipo.

2. Misma tabla de conversion para todos lo cambios.

3. Motivos de ROP.

4. Informacioén a paciente y familiares.

5. Calculo de dosis total de opioide inicial:
dosis basal diaria + dosis de rescate en las ultimas 24 h.

6. Seleccion del nuevo opioide™.

7. Célculo de dosis equivalente de morfina diaria via oral (DEMOD).

8. Calculo de dosis del nuevo opioide segln la tabla equianalgésica elegida.

9. Reducir en un 25-50% la dosis calculada para iniciar el nuevo opioide**.

10. Dosis total diaria del nuevo opioide, dividida segln intervalos del farmaco.

11. Pautar dosis de rescate, entre un 5-15% de la dosis total diaria***.

12. Monitorizacion estrecha del paciente (respuesta analgésica y efectos secundarios).

13. Ajuste de dosis tras 24 horas.

14. Escalada tras obtener una dosis estable**** mediante la suma de dosis diaria + rescates
Gltimas 24 h o aumentar la dosis basal en un 30%.

15. Monitorizacion continua y frecuente.

16. Si mal control del dolor o efectos secundarios a pesar de ajustar tratamiento, valorar
nueva ROP, tratamientos coadyuvantes, técnicas invasivas o terapias analgésicas no
farmacolégicas.

* Tener en cuenta la comorbilidad del paciente, alteraciones de la funcion hepatica o renal y posibles
interacciones con otros farmacos (benzodiazepinas, anticolinérgicos, quinolonas...).

** Realizar una reduccién de la dosis mayor mayor en en pacientes de edad avanzada, situaciones de
fragilidad o pacientes no caucéasicos por ser mas sensibles a los opioides (en el caso de que el nuevo
opioide fuera metadona, reducir la dosis de un 75-90%).

*** Usar el mismo opioide en formulacién de liberaciéon inmediata para disminuir riesgos y en caso de no
existir, se debe usar otro opioide de liberacion inmediata.

**** Dosis estable: 4-5 vidas medias en formulaciones de liberacion rapida o 48-72 h en formulaciones
retardadas.

Sin embargo, existen otras formas de  benigno o no se conoce bien el ma-
rotar opioides de manera mas progre-  nejo de las tablas equianalgésicas,
siva, que pueden ser utiles cuando el ya que en este procedimiento no es
paciente presenta un dolor crénico  necesario su uso (tabla 4) o formas
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propuestas para rotar las formas de
opioides de liberacién prolongada

(OLP) a opioides de liberacion in-
mediata (OLI) y viceversa (tabla 5).

TABLA 4. ROTACION PROGRESIVA DE OPIOIDES

1. Reducir en un 10-30% la dosis del opioide inicial e iniciar el nuevo a la dosis mas baja
recomendada o disponible segln la formulacién.

2. Reducir de manera progresiva el opioide inicial, entre un 10-25% semanal e incrementar
la dosis del nuevo en un 10-20%. Realizar el cambio en aproximadamente 3-4 semanas.

del dolor o sindrome de abstinencia.

3. Durante todo el proceso, administrar opioide de liberacién inmediata para evitar aumento

Modificado de Webster y Fine (17)

TABLA 5. CAMBIOS DE FORMULACION DE OPIOIDES

Sustitucién de un OLI por un OLP

. Calcular la dosis total diaria de OLI.
. Calcular la dosis equianalgésica de OLP.

A WN =

. Prescribir un OLI para dolor irruptivo.

. Administrar el OLP y mantener el OLI durante las primeras 8-12 horas.

Sustitucion de un OLP por un OLI

. Calcular la dosis total diaria de OLP.
. Calcular la dosis equianalgésica de OLI.

. Prescribir un OLI para el dolor irruptivo.

1
2
3. Retirar el OLP e iniciar el OLI a partir de las 8-12 h de la retirada del anterior.
4

Modificado de Gonzélez-Barboteo et al. (18)

SUSPENSION DE OPIOIDES

La disminucién del dolor es indi-
cacién de reducir y/o suspender el
tratamiento con opioides si fuera
necesario. Al igual que el inicio, la
suspension debe realizarse de forma
gradual para evitar la aparicion de
sintomas de abstinencia. En este
proceso sigue siendo fundamental
el seguimiento estrecho de pa-
cientes.

NIVELES ASISTENCIALES
PARA LA ROP

HOSPITALARIO: URGENCIAS Y
HOSPITALIZACION

El dolor es uno de los motivos de
consulta mas frecuente en los ser-
vicios de urgencia. Podemos encon-
trarnos con distintos tipos de dolor
en funcién de la cronologia o la in-
tensidad:
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TABLA 1. VIAS DE ADMINISTRACION DE OPIOIDES

OPIOIDE RATIO DE CONVERSION
MORFINA ORAL: MORFINA SUBCUTANEA 2:1
MORFINA ORAL: MORFINA INTRAVENOSA Skl
MORFINA: FENTANILO 2:1
MORFINA: OXICODONA 21l

MORFINA: BUPRENORFINA

30-60 mg: 35/90 mg: 52,5/120 mg: 7

MORFINA: HIDROMORFONA

5:1

MORFINA: METADONA

Dosis morfina/24 h
> 30 mg --> 3:1
30-90 mg --> 4:1
90-300 mg --> 8:1
> 300 mg --> 12:1
Metadona oral: sc (2:1)
Metadona oral: iv (3:1)

MORFINA: TAPENTADOL

40 mg: 100 mg
80 mg: 200 mg
120 mg: 300 mg
160 mg: 400 mg

TRAMADOL ORAL: MORFINA ORAL

5-10:1

* Cronologia: agudo (< 3 meses),
cronico (> 3 meses) o irruptivo
(exacerbacién transitoria del dolor
que aparece en pacientes oncolo-
gicos, diferente al dolor basal).

¢ Intensidad: leve (EVA 1-4), mo-
derado (EVA 5-7) o severo (EVA
8-10).

En los servicios de urgencias y hospi-
talizacion encontraremos pacientes
con dolor agudo producido por po-
litraumatismos, quemaduras, dolor
posquirargico, infarto agudo de
miocardio, coélicos renoureterales,
colicos biliares, dolor lumbar, etc.

Cuando nos enfrentamos a un pa-
ciente con dolor agudo en los servi-
cios de urgencias, este puede ser de
nueva aparicion o debido a reagudi-
zacion de un dolor crénico. La elec-
cién del formaco y la via de adminis-
tracion dependerd de la intensidad
del dolor, de la disponibilidad de la
via y de la etiologia del dolor. Si la
intensidad es moderada o severa la
via de eleccién para el tratamiento
es la intravenosa para un control
mis réapido del dolor. Si el paciente
presenta dolor con intensidad leve
o moderada y tolera la via oral, esta
sera la de eleccion.
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Es en este escenario donde nos en-
contramos con una de las limita-
ciones de la escalera analgésica de la
Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) y donde debemos plantear
el uso del llamado “ascensor anal-
gésico”, prescribiendo tratamiento
con opioides en dolores agudos o
crénicos reagudizados de intensidad
moderada-severa en los servicios de
urgencias (19).

Por tanto, en aquellos pacientes en
los que se haya optado por el trata-
miento con opioide por via intrave-
nosa, deberan permanecer en areas de
observacion o ingresar en planta para
control del dolor. Si se consigue buen
control del dolor, se podra desescalar
y cambiar la via de administracién.
En el caso contrario, o por aparicion
de efectos adversos, se podré plantear
la rotacién a otro opioide.

AMBULATORIO

Los pacientes con dolor crénico de
intensidad leve-moderada y con tra-
tamiento analgésico con opioides
que requieran ajuste de dosis de
forma ambulatoria deben estar su-
pervisados por un cuidador que ase-
gure la correcta administracion del
farmaco y que registre e informe
al personal sanitario de los posibles
efectos adversos.

Aunque existe poca literatura sobre
la ROP en el ambito ambulatorio, en
base a la practica clinica se desacon-
seja en las siguientes situaciones:

e Presencia de toxicidad severa se-
cundaria a opioides.

® Mal control analgésico sin res-
puesta a altas dosis de opioides.

¢ Ausencia de un cuidador valido.

e Dificultad para el contacto telefo-
nico o acceso de personal sanitario.

¢ Imposibilidad de realizar una mo-
nitorizacién estrecha.

e La ROP en fines de semana o dias
festivos.

¢ Comorbilidad aguda que aumente
el riesgo de toxicidad.

* Rotacion a metadona (debe reali-
zarse siempre por un personal en-
trenado en su manejo y con posi-
bilidad de seguimiento estrecho).

PUNTOS CLAVE

¢ Los pacientes ancianos son mas
sensibles a los opioides y por eso
su uso debe hacerse de forma pru-
dente.

e Tanto el inicio como la suspension
del tratamiento con opioides debe
hacerse de forma gradual y a dosis
bajas e ir titulando cada 24-48
horas.

* Si el paciente no presenta buen
control del dolor o aparecen
efectos adversos, debe procederse
a la rotacion de opioides.

* La rotacién de opioides se llevara
a cabo con un protocolo esta-
blecido y conocido por todos los
miembros del equipo.
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La variabilidad de las tablas equia-
nalgésicas no debe ser un impedi-
mento para su uso, Gnicamente
debemos usarlas de forma pru-
dente.

El farmaco, la via de adminis-
tracion o la formulacién a elegir
dependera del tipo de dolor y del
nivel asistencial donde nos encon-
tremos.
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MITOS SOBRE EL USO DE OPIOIDES
EN EL ANCIANO. TOLERANCIA,
DEPENDENCIA Y ADICCION. OPIOFOBIA

DRA. AURORA VILORIA JIMENEZ
DRA. HELENA BARAHONA ALVAREZ

INTRODUCCION

La prevalencia de dolor en el pa-
ciente anciano es muy elevada: 25-
76% en la comunidad (1), 83-93%
de los ancianos institucionalizados
(2). Respecto al dolor no oncolégico,
los trastornos musculoesqueléticos
constituyen la causa mas frecuente
(localizado en espalda, rodilla o ca-
dera fundamentalmente). En cuanto
al dolor oncolégico, el 80% de los
pacientes va a presentar dolor en
la fase avanzada de la enfermedad
y es mas frecuente en aquellos con
tumores s6lidos con afectacion 6sea.

El uso inadecuado o insuficiente de
analgésicos produce que esta des-
agradable sensacion no se pueda
controlar satisfactoriamente y que
tenga repercusion y consecuencias
nefastas para la calidad de vida del
paciente. Entre los profesionales
sanitarios y la poblaciéon general
existen todavia muchas reticencias
al uso de opioides por creencias
erroneas, formacion inadecuada y
mitos que deben ser eliminados para
un correcto abordaje del dolor en el
paciente anciano.

El diagnostico y tratamiento del
dolor en el anciano requiere un
abordaje especifico en relacién con
las caracteristicas de esta poblacién,
entre otras: menor reserva fisiolo-
gica, farmacocinética y farmaco-
dinamia alteradas, la coexistencia
de pluripatologia y polifarmacia, el
riesgo de interacciones (farmaco-
farmaco, fairmaco-enfermedad,
farmaco-nutriente), la dificultad
de la valoracién en pacientes con
dolor con presentacion atipica o con
deterioro cognitivo y la dificultad
en la adherencia y correcto cumpli-
miento terapéutico.

Existe probada evidencia del infra-
diagnéstico del dolor en el paciente
anciano (sobre todo en aquellos
con deterioro cognitivo) y el con-
secuente infratratamiento, con el
deterioro en el bienestar y calidad
de vida del paciente y las maltiples
consecuencias que puede conllevar
a nivel fisico, psicoldgico, social, sa-
nitario y econémico. Estos pacientes
tienden a recibir menos medicacion
que los pacientes mas jovenes y el
numero de opioides prescritos en
poblacién anciana es menor, a pesar



de la elevada prevalencia en este
grupo de poblacion y de tratarse del
tratamiento de eleccion en el dolor
oncolégico y no oncolégico de inten-
sidad moderada-severa.

El infradiagnéstico e infratrata-
miento del dolor en el anciano
deben ser erradicados, ya que no
debemos olvidar que, a dia de hoy,
el dolor y fundamentalmente, el
crénico, es considerado como el
quinto signo vital, una enfermedad
en si misma y un sindrome gerié-
trico. La Asociacién Internacional
para el Estudio del Dolor (Inter-
national Association for the Study
of Pain) reconoce el alivio del dolor
como un derecho humano funda-
mental, constituyendo una respon-
sabilidad de todos, un deber de los
profesionales y una negligencia el
considerar que es un sintoma rela-
cionado con la edad y no intentar
un alivio.

A pesar de la eficacia més que com-
probada del tratamiento opioide en
la practica clinica en los pacientes
ancianos, existen una serie de
mitos, algunos también presentes
en otros grupos etarios de pobla-
cion, que han marginado y redu-
cido su uso. El objetivo es evitar en
la medida de lo posible las restric-
ciones y limitaciones infundadas en
el acceso y uso de dichos farmacos y
que los pacientes ancianos puedan
beneficiarse de su empleo cuando
esté indicado, erradicando de una
vez por todas los “mitos y leyendas
urbanas” que impiden un adecuado
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acceso a farmacos que, correcta-
mente empleados y siguiendo la
maxima de la prescripcién en los
ancianos “start slow, go slow”, han
demostrado sobradamente su efi-
cacia y seguridad en este grupo de
poblacion.

En el presente capitulo se describen
y desarrollan los mitos y barreras
para el correcto uso del tratamiento
opioide en la poblacion anciana.

CONSIDERACION DEL
DOLOR COMO SINTOMA DE
LA ENFERMEDAD PRIMARIA
SUBYACENTE

Dicha consideracion lleva a focalizar
el tratamiento en la enfermedad en
vez del dolor asociado en si, salvo
en aquellos pacientes en fases avan-
zadas de la enfermedad, en que esta
ya no puede ser tratada y prevalece
entonces el tratamiento del sintoma.
Actualmente el dolor crénico es
considerado una enfermedad en si
misma a nivel epidemiolégico, so-
cial y por su repercusion en todas
las esferas. Si hacemos referencia
simplemente a nivel de conceptua-
lizacion y relacionado con la defi-
nicion de salud y enfermedad por
parte de la WHO (World Health
Organization) (3), se define salud
como “un estado de completo bien-
estar fisico, mental y social, y no
solo la ausencia de enfermedad o do-
lencia”. Por otro lado, la definicién
aceptada de enfermedad expresa:
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“un deterioro de la salud o una con-
dicién anormal de funcionamiento”.

Por lo tanto, en conclusion, si una
persona es victima del dolor cro-
nico no tiene “un estado de com-
pleto bienestar fisico, mental y
social”, por lo tanto, cuando nos re-
ferimos al dolor crénico, hablamos
de una enfermedad en si misma y
debe ser tratada y abordada como

tal (4).

ACTITUDES Y CREENCIAS
RESPECTO AL DOLOR Y
SU REPERCUSION EN LA
VIVENCIA, EXPRESION,
EXPECTATIVAS Y
TRATAMIENTO DEL MISMO

Es importante un modelo biopsico-
social del dolor y tener en cuenta la
evidencia de como el acercamiento
cognitivo y conductual nos aporta
una forma racional para examinar
las creencias y actitudes de los pro-
fesionales y de los pacientes con
dolor y su entorno sociofamiliar.
Las creencias y actitudes juegan un
rol fundamental en la manera en
que los ancianos manifiestan o no
su dolor, su experiencia del dolor
en lineas generales (intensidad, dis-
tress o disconfort psicologico, de-
terioro funcional y estrategias de
afrontamiento) y la adherencia al
tratamiento.

Se pueden definir las “actitudes”
como las respuestas afectivas a un ob-
jeto (cosa, idea, persona o actividad).

Las “creencias” se pueden conceptua-
lizar como ideas mantenidas por los
individuos sobre el mundo en global,
que también actGan como un marco
para interpretar experiencias y em-
plear estrategias de afrontamiento
(cognitivas o conductuales) para
manejar y enfrentarse a los cambios
y acontecimientos en el dia a dia.
Dichas creencias y actitudes de los
pacientes y profesionales pueden ser
facilitadoras de un adecuado manejo
y abordaje del dolor o todo lo con-
trario, constituir auténticas barreras
que dificulten enormemente su va-
loracion y tratamiento.

;LOS ANCIANOS
EXPERIMENTAN EL DOLOR
DE MANERA DIFERENTE

O EXPERIMENTAN MENOS
DOLOR? MITO O REALIDAD

En la poblacién anciana, por di-
versos motivos, la percepcion del
dolor puede ser diferente a aquellos
pacientes mas jovenes, es decir, la
experiencia cualitativa puede ser dis-
tinta, pero en ningtn caso podemos
afirmar que “los ancianos sienten
menos dolor”, cuantitativamente el
dolor alcanza la misma intensidad vy,
como ya se ha referido, con mayor
frecuencia.

Existen una serie de cambios que
pueden modificar cualitativamente
la experiencia del dolor en el an-
ciano, segin se evidencia en la si-
guiente tabla:
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TABLA 1. CAMBIOS EN LA PERCEPCION DEL DOLOR EN EL
ANCIANO (5)

CAMBIOS EN LA PERCEPCION DEL DOLOR EN EL ANCIANO

1. Sistema nervioso periférico: pérdida de fibras de mielina, atrofia axonal, disminucién de
la perfusion y reduccion de la funcién. Los ancianos refieren dolor tras activacion de las
fibras C (A-6 en jovenes).

2. Alteracion de los potenciales cerebrales (CERP) en respuesta a estimulos dolorosos en el
anciano.

3. Reduccion en el turnover de los neurotransmisores relacionados con la nocicepcion. La
alteracion y déficits de serotonina y norepinefrina y su rol en las vias inhibitorias del control

pueden alterar los mecanismos naturales de supresion del dolor.

4. Disminucion del metabolismo, pérdida neuronal y dendritica en el cortex cerebral.

con el envejecimiento.

5. Reduccion en la densidad del receptor mu opioide y aumento de la afinidad en relacién

Existe evidencia de un aumento del
umbral del dolor con la edad. La
respuesta al dolor de intensidad leve
esta reducida, pero se objetiva una
disminucién en la tolerancia al dolor
severo. “El dolor no aparece cuando
ni cémo debe aparecer”. El aumento
en el umbral del dolor y creencias
erréneas respecto al dolor en el an-
ciano pueden conducir a un retraso
en el diagnéstico, infratratamiento
y abordaje incorrecto, junto con un
aumento de la morbilidad, pobre re-
cuperacion y peor prondstico. A su
vez, la menor tolerancia al dolor se-
vero conduce a una mayor dificultad
en el manejo del dolor en el anciano.

iSON LOS ANCIANOS MAS
SENSIBLES A LOS OPIOIDES?
CAMBIOS FISIOLOGICOS

Y ALTERACION EN LA
FARMACOLOGIA

En cuanto a la farmacocinética, res-
pecto a la absorciéon y metabolismo,

existe una disminucién en la velo-
cidad del vaciamiento géstrico, ve-
locidad de transito gastrointestinal y
efecto de primer paso hepatico que
aumenta la biodisponibilidad de los
farmacos, disminuye la capacidad
metabdlica, el flujo plasmaético hepa-
tico y la masa hepatica; esto dltimo,
junto con la alteracién de las reac-
ciones de fase I metabolizadas por
el citocromo P450, resulta en una
reduccion del 30-40% en la elimina-
cién de los formacos metabolizados
por el higado, con un menor acla-
ramiento y un aumento de la vida
media.

Igualmente, la edad se asocia con
una reduccién del tamafio corporal,
agua corporal y volumen plasma-
tico, lo que disminuye la distribu-
cion de los farmacos hidrosolubles
y un aumento en la grasa corporal
que resulta en un aumento de dis-
tribucion de los farmacos lipofi-
licos.
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En cuanto a la eliminacién, la dismi-
nucién de la masa renal, la pérdida de
células del parénquima renal, la re-
duccién del flujo plasmatico renal, la
disminucion del aclaramiento de crea-
tinina y la reduccién de la secrecion
tubular, disminuyen el aclaramiento
renal de farmacos, lo que puede
aumentar la vida media de los far-
macos que se eliminan por via renal.

Existe ademas una disminucion de
la vasopresina hipotaldmica, con
disminucién de la sensacién de sed.
La acumulacién del firmaco o meta-
bolitos activos aumenta el riesgo de
toxicidad y de efectos adversos.

En cuanto a los cambios farmacodi-
namicos, se objetiva una mayor sen-
sibilidad a los farmacos con accién
sobre el sistema nervioso central

(SNC).

Todos estos cambios asociados al
envejecimiento pueden afectar a
la farmacologia de los opioides, su
inicio de accién, respuesta, posibi-
lidad de efectos secundarios, rango
de eliminacién y vida media. Por
ello, en el anciano, es fundamental
una titulacion cuidadosa y ajustes
sucesivos en funcion de la res-
puesta y aparicion o no de efectos
adversos. Teniendo en cuenta sobre
todo estos aspectos, el empleo
de opioides debe ser considerado
como primera elecciéon en aquellos
pacientes con dolor moderado-se-
vero oncolégico y cada vez mas en
pacientes con dolor no oncolégico
moderado-severo.

OPIOFOBIA

El término opiofobia fue acufiado
por el farmacélogo John Morgan
(1983), quien objetivaba que sus
alumnos en la Universidad de Nueva
York no aplicaban tratamientos con
morfina por miedo a sus efectos se-
cundarios.

Describe el fenomeno del recelo a
ser tratado con opioides por parte
de los pacientes, junto con la au-
sencia de conocimientos por parte
de los profesionales en su manejo y
el miedo exagerado de emplearlos
por el riesgo de efectos secundarios,
abuso y adiccién (6). La opiofobia
es, en gran parte, la responsable del
infratratamiento del dolor crénico
en los pacientes ancianos y en aque-
llos mas jovenes por el miedo que los
farmacos opiaceos producen tanto
en la poblacién en general como en
los profesionales sanitarios.

John Bonica, en su primer tratado
publicado en 1953 (The management
of pain), exponia que entre las causas
del dolor crénico rebelde represen-
taba un papel extremadamente rele-
vante el miedo tanto de los pacientes
como de los profesionales al uso de
firmacos potentes como opioides.
Mais de 70 afios después, no hemos
conseguido eliminar este recelo. Es
frecuente en los pacientes preguntas
del tipo: ";me haré adicto?”, o en los
profesionales sanitarios, e incluso en
la propia dispensacion en oficinas de
farmacia, se percibe todavia el miedo
manifiesto al empleo de este tipo



de farmacos. No se ha erradicado a
pesar del tiempo transcurrido, de la
evidencia cientifica sobre su eficacia
y seguridad, de la creacion especifica
de Unidades del Dolor y Unidades de
Cuidados Paliativos y de una implica-
cién y concienciacién cada vez mayor
de un nutrido grupo de profesionales
de forma interdisciplinar, de la ex-
periencia de numerosos pacientes y
sus familias, y la consideracion actual
de que el adecuado control del dolor
es un derecho fundamental del ser
humano. A pesar de todo ello, los
opioides contintan siendo infrauti-
lizados por la persistencia de estas
creencias.

Existe todavia un inadecuado cono-
cimiento respecto a dichos farmacos
por parte de una parte importante
de profesionales sanitarios y orga-
nismos responsables que regulan su
prescripcion, y errores de concepto y
escasa formacion en relacion con la
adiccion, tolerancia, dependencia fi-
sica, efectos adversos, uso indebido,
abuso, intoxicacién..., que limitan
en gran parte su uso. El desconoci-
miento estigmatiza a los pacientes
como “adictos”, cuando lo que pre-
sentan es tolerancia, dependencia fi-
sica o progresion de la enfermedad.
La distincion entre cada una de ellas
es importante para disefiar un buen
plan de tratamiento en el paciente
con dolor crénico.

Una adecuada valoracion inicial y su-
cesivas revaluaciones del dolor, uso
racional del medicamento, conoci-
mientos para la adecuada titulacion,
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manejo de vias de administracion y
rotacién de opioides, asi como pre-
vencion y tratamiento de los efectos
secundarios, junto con formacién
sobre la influencia de otros factores
en la respuesta al tratamiento (fac-
tores psicosociales, creencias y expe-
riencias previas, comorbilidad, poli-
farmacia...), constituyen aspectos
fundamentales para un abordaje
adecuado y basado en la evidencia,
para que un adecuado conocimiento
y manejo de opioides en la pobla-
cién anciana pueda corregir y erra-
dicar los problemas actuales sobre la
opiofobia e infratratamiento en esta
poblacién (7), aunque progresiva-
mente, y gracias a la evidencia de su
seguridad y eficacia, cada vez se esta
extendiendo mas su uso, hacia un
adecuado tratamiento del dolor (8).

BARRERAS HABITUALES EN
EL ABORDAJE DEL DOLOR
EN EL ANCIANO Y EL
MANEJO DE OPIOIDES

Se han identificado multiples ba-
rreras que pueden interferir en la
adecuada valoracion y el correcto
control del dolor y uso de opioides
en la poblacion anciana. Se trata de
barreras relacionadas con los profe-
sionales, los pacientes, la disponi-
bilidad terapéutica y con el propio
sistema de salud.

e Profesionales: segin un estudio
realizado en Atencion Primaria
en EE.UU., dentro de las princi-
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pales preocupaciones a la hora de
prescribir opioides en pacientes
con dolor crénico, se encuentra el
mal uso de los mismos y la inade-
cuada adherencia al tratamiento
(9). Los médicos de cabecera, en
relacion con la prescripcion de
opioides, expresaron su preocu-
pacién sobre el mal uso o abuso
(89%), manifestaron que el ma-
nejo de pacientes con dolor cro-
nico puede resultar estresante
(84%); igualmente, a un elevado
porcentaje les preocupaba la po-
sibilidad de adiccién (82%), y
menos de la mitad consideraban
que tenian suficiente entrena-
miento en la prescripcién de
opioides (46%). Aquellos con
menor experiencia en la prac-
tica clinica manifestaron mayor
reticencia a prescribir opioides,
mayor estrés, menor confianza
en el manejo de pacientes con
dolor crénico y mayor preocupa-
cién sobre la posibilidad de crear
dependencia en los pacientes.
Aunque con diferentes matices
(ya que el abuso de opioides es a
dia de hoy un problema raro en
nuestro medio y menos frecuente
todavia en los ancianos, mien-
tras que constituye un gravisimo
problema de salud en EE.UU.),
en lineas generales, los datos de
este estudio se podrian extrapolar
a nuestro medio en relacion con
las preocupaciones y temores que
suscita en los profesionales el em-
pleo de estos farmacos.

Segun otro estudio (10), reali-
zado también entre médicos de
Atencién Primaria en EE.UU.,
respecto a la adherencia de los
clinicos a las guias de manejo de
opioides y cuyo objetivo es en-
tender las perspectivas de los pro-
fesionales y pacientes en la prac-
tica recomendada para el uso de
opioides e identificar las barreras
limitantes potenciales y los ele-
mentos facilitadores de las guias
en Atencion Primaria, las tres prin-
cipales barreras fueron: tiempo y
recursos inadecuados y dificultad
para el acceso a dicho tratamiento,
el riesgo de abuso del farmaco y
la vision de la monitorizacion del
opioide como una medida legal
impuesta (dadas las caracteristicas
especificas del uso de opioides en
EE.UU.). Las creencias respecto a
la necesidad de proteger a los pa-
cientes en relacion a los potenciales
dafios o efectos adversos emer-
gieron como el mayor elemento
facilitador del uso de las guias.
Los autores consideran que inter-
venciones futuras para mejorar el
manejo de opioides en Atencion
Primaria seran mas efectivas si se
dirigen a las barreras identificadas
y a los potenciales efectos adversos
como objetivo primario.

En la tabla 2 se recogen las barreras
relacionadas con los profesionales,
que, en lineas generales, se han
identificado para una correcta
valoracién del dolor y el uso de
opioides para su tratamiento:
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TABLA 2. BARRERAS DE LOS PROFESIONALES

Barreras de los
profesionales

. Ignorancia sobre la fisiologia del dolor.
. Considerar que el dolor es consecuencia de la edad.

. Conocimientos limitados en la valoracion del dolor. Falta de

instrumentos de valoracién estandarizados o, por el contrario,
“abuso de las escalas”.

. Falta de comunicacién adecuada (sobre todo en pacientes con

deterioro cognitivo y/o déficits sensoriales).

. Ausencia de formacién adecuada en el manejo del dolor (sobre todo

en grupos especiales, como deterioro cognitivo).

adversas.

6. Miedo a provocar adiccion a opioides.

7. Miedo a los efectos secundarios de la medicacién y reacciones

8. Preocupacion respecto al desarrollo de tolerancia.
9. Titulacién del farmaco incorrecta.

10. Creencias sobre cémo deben responder apropiadamente los
pacientes (“el buen paciente”). Falsas creencias sobre el dolor en
el anciano (al anciano le duele menos, se quejan sin razén, son
llamadas de atencion, si no se quejan es que no tienen dolor...).

11. Fallo en identificar el dolor como una “prioridad” a tratar.

e Pacientes: Shinjo traté de deter-
minar los motivos que llevan a
los individuos a aceptar el trata-
miento con opioides, tomando
como muestra aquellos familiares
de pacientes que habian fallecido
y habian precisado tratamiento
opioide, y objetivo que los mo-
tivos fundamentales en dichas
personas para aceptar su uso en
un futuro si fuera necesario, eran
los siguientes: el reconocimiento
de la utilidad de los farmacos al
ser testigos de una mejoria en
la calidad de vida de su familiar
como resultado de un buen

control analgésico, la informacion
facilitada por los profesionales
respecto a que el tratamiento
opioide podia ser discontinuado
en caso de efectos secundarios y la
creencia de que la “buena muerte”
es aquella libre de dolor y de dis-
confort (11).

En la tabla 3 quedan reflejadas las
barreras que dificultan el correcto
abordaje del dolor por parte de
los pacientes.

Sistema de salud: igualmente,
existen barreras por parte del
propio sistema de salud, como
evidencia la tabla 4:
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TABLA 3. BARRERAS DE LOS PACIENTES

Barreras por
parte de los
pacientes

. Etiologia multifactorial. Comorbilidad.

. Presencia de polifarmacia.

. Deterioro sensorial (visual o0 auditivo).

. Dificultades en la comunicacion.

. Deterioro cognitivo o trastorno afectivo.

. Manifestacion atipica del dolor.

. Reticencias a comunicar el dolor.

. Expectativas respecto al dolor y experiencias con tratamientos previos.
. Rechazo al uso de determinados farmacos.

. Creencias culturales o religiosas (interpretacion del dolor como castigo
por acciones pasadas, como parte inevitable de la vejez, miedo ante
una posible “adiccion”...).

11. Fatalismo respecto al dolor.

12. “MIEDO” respecto al significado del dolor como signo de debilidad,
progresion de enfermedad, sin posibilidad de cura o tratamiento o
cercania de la muerte.

13. Suelen tener peor prondstico y manejo mas complejo aquellos
institucionalizados en residencias (ancianos mas fragiles) y los
pacientes con deterioro cognitivo asociado y/o consumo habitual de
psicofarmacos.

W o0 NGOG WNH
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TABLA 4. BARRERAS DEL PROPIO SISTEMA DE SALUD

Barreras por 1. Fallo en el Sistema de Salud para una adecuada formacién continuada
parte del a los profesionales en el alivio del dolor.
sistema 2. Tiempo disponible limitado de consulta por cada paciente.

3. Demora en tiempo de espera y de interconsulta con otros especialistas.
Necesidad de criterios claros de derivacion a Unidades del Dolor,
Unidades de Paliativos. Abordaje interdisciplinar.

4. Accesibilidad: acceso limitado a los especialistas en los momentos de
crisis, imprevistos o mal control del dolor en pacientes ambulatorios.

5. Costes y cobertura inadecuada de farmacos segun el nivel asistencial
(domicilio/residencia/hospital).

6. Diferencias de cobertura de farmacos y disponibilidad de recursos
seglin medio (urbano/rural, diferentes regiones geograficas).

7. Coste por receta a financiar por el paciente en algunos farmacos.

8. Obstaculos legales: receta de estupefacientes (actualmente retirada, se
precisa cumplimentar una Unica receta, afiadiendo un sello especial de
estupefacientes junto al del médico prescriptor). Esta tltima medida ha
simplificado el trémite administrativo a realizar por el profesional.

9. Criterios economicistas: que la politica de uso racional del
medicamento este en consonancia con la mejor evidencia disponible y
no por criterios economicistas.
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Segun el estudio realizado por
Duthey (12), a pesar de consi-
derarse el control del dolor un
derecho fundamental y de la evi-
dencia cientifica més que demos-
trada de la eficacia y seguridad de
los opioides, tras analizar la ido-
neidad del tratamiento con dichos
farmacos segtin paises y regiones °
de la WHO en el afio 2010 com-
parado con el afio 2006, es evi-
dente que, en muchos paises, el
acceso a dichos farmacos contintia
resultando muy restringido por las
barreras del propio sistema sani-
tario ante el miedo de un poten-
cial abuso de sustancias, valga el
ejemplo de EE.UU. Segtn este es-
tudio, en una situacion hipotética
de necesidad de uso de estos far-
macos la mayoria de las personas
no tendrian acceso al tratamiento
opioide para el dolor; el 66% de la
poblacién virtualmente no tendria
consumo, el 10% muy bajo con-

un tratamiento adecuado. Entre
2006 y 2010, 67 paises aumen-
taron la adecuacion del consumo
de opioides per capita. El estudio
revela también que estos cambios
son totalmente independientes

del nivel del desarrollo de dichos

paises.

Circulo vicioso del dolor: un
punto a tener también en cuenta
como barrera en el uso de los
opioides, es el llamado “circulo
vicioso del dolor”. El resultado
de este modelo es el siguiente:
un manejo del dolor insuficiente
con dosis o farmacos inadecuados,
que se caracteriza por una elevada
tasa de interrupciones del trata-
miento ante la ausencia o limitada
respuesta al mismo, y la consi-
guiente falta de adherencia y mal
cumplimiento o incumplimiento
terapéutico que conduce a la per-
petuacion del dolor y ausencia de
alivio del mismo.

sumo, el 3% bajo, el 4% mode-  Dicho circulo queda reflejado en la
rado, y solo el 7,5% dispondria de  siguiente figura:

FIGURA 1. CIRCULO VICIOSO DEL DOLOR
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AUSENCIA DE
INVESTIGACION SOBRE
USO DE OPIOIDES EN

EL ANCIANO. ;EXISTEN
ESTUDIOS AL RESPECTO?
MITO O REALIDAD

Globalmente, los datos basados en
la evidencia y los ensayos clinicos
en este grupo de poblacién son
muy limitados. Los estudios sobre
efectividad de los farmacos especi-
ficamente excluyen a la poblacion
geriatrica debido a la preocupacion
sobre la comorbilidad. Lo que es
mas, el beneficio del tratamiento en
ancianos, especialmente cuando se
trata de medidas preventivas, puede
no estar establecido o no ser recono-
cido por los clinicos.

Muchos ensayos randomizados hasta
la actualidad excluyen a ancianos y
practicamente la totalidad a aquellos
mayores de 85 afos, solo en funcién
de la edad, con un criterio exclusi-
vamente ageista. En la mayoria de
los ensayos clinicos, los criterios de
exclusion son tales que tinicamente
individuos ancianos “sanos” o con
minima comorbilidad pueden ser in-
cluidos. Teniendo en cuenta dichos
criterios y el hecho de que los an-
cianos suelen presentar pluripatologia
y polifarmacia, la representacion de
dicha poblacion en ensayos clinicos
suele ser minima, e incluso en aque-
llos disefiados para patologias propias
de la poblacién anciana, el grupo
mayoritario de ancianos con mualti-

ples comorbilidades, polifarmacia y
mayor riesgo de interacciones, efectos
adversos y respuesta limitada quedan
excluidos de dichos estudios.

Por lo tanto, en lineas generales, de-
bido a la limitacién de la participa-
cién de ancianos en ensayos clinicos
y el escaso nimero de revisiones y
metaanalisis, no existe realmente
un abordaje basado en la evidencia
para el uso de opioides en este grupo
etario. Actualmente, la practica en la
poblacién geriatrica con respecto al
uso de estos farmacos se basa en la
experiencia clinica y en la extrapo-
lacion de datos de estudios en pobla-
cidén mas joven o en ancianos sanos.
Esto puede contribuir al aparente
conservadurismo, inmovilidad e in-
cluso restriccion de su uso a veces en
la prescripcién a ancianos.

Como quedo patente en el metaani-
lisis de Papaleontiou (13), es priori-
tario valorar la eficacia y seguridad
de los opioides en la poblacién an-
ciana. Por lo tanto, es fundamental
la inclusion de pacientes ancianos en
los estudios sobre dolor.

OPIOIDES Y POLIFARMACIA.
REACCIONES ADVERSAS
MEDICAMENTOSAS (RAM)

(TIENEN LOS ANCIANOS CON
TRATAMIENTO OPIOIDE MAYOR
RIESGO DE RAM? MITO O
REALIDAD

La polifarmacia es muy frecuente
en el paciente anciano. Dada la plu-



ripatologia que suelen presentar,
es muy frecuente la coexistencia
de varios fairmacos, con diferentes
pautas posoldgicas y ademais la in-
tervencion de diferentes médicos
prescriptores, en ocasiones sin un
seguimiento exhaustivo ni monito-
rizacién o revaluacion periddica de
los mismos, lo que afiade ademas el
hecho de que ciertas prescripciones
sean inadecuadas y se prolonguen
mayor tiempo de lo indicado, con
el riesgo de interacciones afiadidas.
Segtin algunos estudios, al menos el
25% de los farmacos pautados en la
poblacién anciana son inadecuados.

En lineas generales, los ancianos
que necesitan tratamiento con

80 B§ MITOS SOBRE EL USO DE OPIOIDES EN EL ANCIANO. TOLERANCIA, DEPENDENCIA...

opioides suelen ser pacientes con
comorbilidad afiadida y, en muchas
ocasiones, polifarmacia, como re-
flejan algunos estudios (14), por
lo que debemos tener en cuenta
siempre dicha condicién cuando
iniciemos un tratamiento opioide a
la hora de la eleccién del farmaco,
via de administracién y correcta
titulacion, revision periédica y co-
rrecta monitorizaciéon de todos los
farmacos para maximizar la segu-
ridad y eficacia y minimizar los po-
sibles riesgos.

Existen multiples razones por las
que la polifarmacia tiene grandes re-
percusiones en los ancianos, segtn se
refleja en la siguiente tabla:

TABLA 5. MOTIVOS DE LAS CONSECUENCIAS DE LA
POLIFARMACIA EN EL PACIENTE ANCIANO

1. La polifarmacia aumenta el potencial para interacciones farmaco-farmaco y para la
prescripcion de farmacos potencialmente inadecuados.

caldas.

2. Constituye un factor de riesgo independiente para fracturas de cadera en ancianos en
estudios caso-control, aunque el numero de farmacos puede haber supuesto un indicador
de mayor probabilidad de exposicion a tipos especificos de farmacos asociados con

3. La polifarmacia aumenta la posibilidad de prescripcién en cascada. La prescripcion
en cascada se desarrolla cuando un efecto adverso se malinterpreta como una nueva
condicién médica y se afiade un farmaco adicional para tratar dicha condicién.

cognitivas, sociales).

4. El uso de multiples farmacos puede conducir a problemas con la adherencia a la
medicacion, relacionado con las limitaciones caracteristicas de los ancianos (fisicas,

La comorbilidad y la polifarmacia
aumentan la posibilidad de interac-
ciones y reacciones adversas (RAM).
De hecho, las reacciones adversas
son dos veces mas frecuentes en los
ancianos que en los jovenes. Existe

una elevada asociacion entre el nu-
mero de fairmacos usados y la exis-
tencia de interacciones medicamen-
tosas y reacciones adversas. Segin la
literatura, aproximadamente el 42%
de las RAM son prevenibles.
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A pesar de las connotaciones nega-
tivas y la opiofobia todavia impe-
rante por parte de un nimero no
desdefiable de profesionales y pa-
cientes, entre las reacciones adversas
motivadas por tratamientos analgé-
sicos, son los antiinflamatorios no es-
teroideos (AINE) y no los opioides
los causantes de la mayor propor-
cion de estas RAM en ancianos. Los
AINE, farmacos que son dispen-
sados sin receta médica con cierta
frecuencia, son los causantes del
mayor namero de RAM, cuestion
paradéjica al menos, cuando el re-
chazo y miedo contintia relacionado
con los opioides. Segin un estudio
sobre RAM que motivaron hospitali-
zacién, el 23,5% fueron secundarias

a AINE (15).

(DETERIORO COGNITIVO Y
OPIOIDES?

En el anciano con deterioro cogni-
tivo, la capacidad para manifestar el
dolor esta alterada, con manifesta-
ciones diferentes. El deterioro cog-
nitivo conduce a manifestaciones di-
ferentes del dolor, como puede ser
trastornos de conducta. En estos pa-
cientes son preferibles los farmacos
de liberacion retardada, y precisan
de una reduccién de dosis inicial,
asi como una titulacion cuidadosa.
Igualmente, la presentacion trans-
dérmica puede ser una buena opcién
en estos pacientes para asegurar el
cumplimiento terapéutico (bupre-

norfina, fentanilo) y en aquellos con
trastorno de la deglucion.

Los opioides estdn contraindicados
en los pacientes ancianos con dete-
rioro cognitivo que viven solos, por
el riesgo de mal cumplimiento tera-
péutico e incremento de los efectos
secundarios, a menos que tengan una
supervisién cercana de los farmacos;
pero son firmacos, por supuesto, a
tener en cuenta siempre que haya
dolor, puedan beneficiarse de dicho
tratamiento y se pueda asegurar su
correcto cumplimiento terapéutico.

CONCEPTOS IMPORTANTES.
;DEPENDENCIA, ADICCION,
ABUSO, MAL CUMPLIMIENTO
TERAPEUTICO? MITO O
REALIDAD EN EL ANCIANO

Cuando se plantea la posibilidad de
inicio de un tratamiento opioide,
existen varias cuestiones y conceptos
que generan preocupacion en el ma-
nejo con dichos farmacos:

e Adiccion: enfermedad crénica que
representa una reaccion adversa
idiosincrésica en individuos bio-
l6gicamente y psicosocialmente
vulnerables, caracterizada por el
abuso de una determinada sus-
tancia, que incluye el uso com-
pulsivo y fuera de control de un
farmaco a pesar del dafio produ-
cido. Aproximadamente el 3,3%
de los pacientes en tratamiento
opioide son adictos al mismo,
(del 3-16% de la poblacion tiene



una vulnerabilidad genética para
la adiccion). La adiccién en el
paciente anciano en tratamiento
opioide es muy rara.

El diagnéstico de la adiccion puede
ser dificil, ya que los pacientes
suelen ser reticentes a manifestar
los sintomas. El miedo de algunos
profesionales a que los pacientes
sean adictos a un determinado
farmaco contribuye de una forma
importante a un infratratamiento
del dolor. Igualmente continta
constituyendo un motivo impor-
tante de preocupacion por parte
de los pacientes y sus familias,
incluso en aquellas personas al
final de la vida. Cabe destacar su
percepcion subjetiva respecto a las
distintas formulaciones, de forma
que en general las presentaciones
transdérmicas generan menos re-
celo respecto a la posible adiccion
que los comprimidos, en algunos
pacientes y cuidadores evita el
estigma que todavia persiste res-
pecto al empleo de “morfina”, no
identificando el parche transdér-
mico con dichas connotaciones
negativas (16).

Pseudoadiccion: el infratrata-
miento puede llevar también
a provocar dicho fenémeno,
que consiste en que el paciente
puede requerir analgésicos antes
de la dosis correspondiente, in-
tentar comprarlos o solicitarlos
a familiares y conocidos. Se ca-
racteriza por determinados com-
portamientos, como acumular
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farmacos, que parecen adiccion,
pero que realmente estin mo-
tivados por el deseo de obtener
alivio del dolor y normalmente re-
velan un mal control del mismo.
Se diferencia claramente de la
adiccién porque cuando el dolor
es tratado correctamente, dichos
comportamientos desaparecen.

Comportamiento aberrante: en
general indican adiccién, pero en
el caso de los ancianos suelen, por
el contrario, ser sefial de alarma
de mal control analgésico, exis-
tencia de deterioro cognitivo o
patologia psiquiatrica subyacente
u otra comorbilidad afiadida.

e Abuso de opioides: patrén mal

adaptado de uso de sustancias
que conduce a dafio o distress. En
Estados Unidos, el coste total del
abuso de opioides se ha estimado
en 9,5 billones de délares, cons-
tituyendo un problema de salud
ptblica devastador que conduce a
politicas restrictivas en el acceso
a dichos farmacos. Sin embargo,
en nuestro pais, y en general en
Europa, es muy poco frecuente
el abuso de opioides en ancianos.
Ademais, el riesgo de adiccion a
opioides parece ser minimo en
aquellos sin historia previa de
abuso de sustancia.

En EE.UU., como se ha refe-
rido, el uso potencial de opioides
con fines ladicos supone un
grave problema de salud, con
escasa presencia en Europa.
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Aproximadamente, una estima-
cion del 4,5% de una muestra re-
presentativa de adultos a nivel na-
cional refiri6 uso sin fines médicos
de la prescripcion de opioides du-
rante 2002-2004, de los cuales el
12,9% cumplia criterios DSM-IV
(Diagnostic and Statistical Manual
of Mental Disorders IV) de abuso
de opioides (17). Estos datos han
llevado a plantear diferentes es-
trategias en EE.UU. para reducir
y prevenir dicho uso, como el
apoyo a programas de monitoriza-
cién de prescripcion de opioides,
la mejora del entrenamiento de
los clinicos en el manejo del dolor,
extender los programas de pre-
vencién primaria para reducir la
demanda de opioides y expandir
el acceso a terapias agonistas
opioides efectivas y farmacos an-
tagonistas para tratamiento y so-

bredosis (18).

* Dependencia fisica: entendida

como la condicién en que la sus-
pension de un farmaco puede
provocar sindrome de abstinencia
(grupo de signos y sintomas que
ocurren con la rapida reduccion
o retirada brusca de un opioide
o administracién de un antago-
nista opioide). El sindrome de
abstinencia a opioides puede
ocurrir en cualquier momento en
que se interrumpa o se reduzca
cualquier consumo créonico. Se
caracteriza por: inquietud psico-
motriz, agitacion, ansiedad, irri-
tabilidad, insomnio, sudoracion,

rinorrea, castafieteo de dientes,
flash frio-calor, nauseas, vomitos,
dolor abdominal, diarrea. Si una
persona desarrolla un sindrome de
abstinencia cuando se suspende el
farmaco de forma brusca, esa per-
sona es dependiente fisicamente
de dicho farmaco. La mejor ma-
nera de evitar el sindrome de abs-
tinencia es una retirada progre-
siva.

Es importante tener en cuenta
que la dependencia fisica (y el
sindrome de abstinencia) es ex-
traordinariamente rara en pa-
cientes con dolor que necesite ser
controlado y un adecuado manejo
farmacologico.

Mal uso de opioides: uso inapro-
piado de un fiarmaco, de forma
deliberada o no intencionada. En
lineas generales, en el anciano
el mal uso de opioides no es en
absoluto intencionado, sino mas
bien se encuentra en relacién con
su propia comorbilidad, polifar-
macia, deterioro cognitivo o limi-
taciones funcionales y carencias
psicosociales, que limitan en gran
medida el uso adecuado de dichos
farmacos.

e Automedicacion: uso de un far-

maco sin prescripciéon faculta-
tiva. Aunque la automedicacién
es muy frecuente en el paciente
anciano, no lo es en lineas gene-
rales en el caso de los opioides,
debido a la dificultad de acceso a
los mismos, junto con la preocu-



pacion por los efectos secundarios
o adiccioén.

e Mal cumplimiento o incumpli-
miento terapéutico: cuestion muy
importante a tener en cuenta a
la hora de pautar tratamiento
opioide en el paciente anciano,
ya que con frecuencia nos encon-
tramos con un indebido cumpli-
miento terapéutico en relacién
con multiples motivos: pautas
poco claras, polifarmacia, co-
morbilidad (deterioro cognitivo,
patologia psiquiétrica), ausencia
de cuidador vélido para la super-
visién y toma de la medicacion,
expectativas de tratamiento no
cumplidas o experiencias previas.
Al iniciar un tratamiento analgé-
sico, debemos siempre conocer
las creencias, expectativas y ex-
periencias previas, ya que esto
puede condicionar el uso poste-
rior del farmaco y la respuesta al
mismo.

e Tolerancia: consiste en la dis-
minucién subjetiva y objetiva
del efecto de la misma dosis de
opioide con el tiempo de uso,
que concomitantemente requiere
incrementar la dosis del farmaco
para conseguir el mismo efecto. El
receptor NMDA juega un papel
fundamental en el desarrollo de la
tolerancia. Los ancianos, en rela-
cién con este aspecto, son capaces
de mantener dosis estables de
opioides durante periodos largos
de tiempo, con incrementos de
dosis que reflejan los incrementos
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en nocicepcién en relacion con la
progresién de la enfermedad, por
lo que la tolerancia es rara en el
paciente anciano.

EFECTOS SECUNDARIOS DE
OPIOIDES

En la practica clinica, como se ha ob-
jetivado en el articulo realizado por
Pepin (8), cuando pacientes en trata-
miento opioide sufren un deterioro
en su situacion funcional o cognitiva,
con demasiada frecuencia dicho pro-
blema es atribuido al tratamiento
opioide, aunque haya presentado
una buena respuesta analgésica con
dosis estables y sin efectos secunda-
rios previos. Aunque muchas otras
patologias y farmacos pueden consti-
tuir la etiologia subyacente de dicho
cuadro clinico en el paciente geria-
trico, con demasiada frecuencia di-
chos cuadros son atribuidos exclusi-
vamente al firmaco con accién sobre
el SNC, en este caso el tratamiento
opioide. Efectivamente, debe des-
cartarse dicha posibilidad, pero no
justifica que casi como “norma” se
considere el opioide como causa del
deterioro en un importante ntimero
de pacientes, cuando se trata de tra-
tamientos con una cuidosa titula-
cion previa, dosis estables y buena
respuesta analgésica, y que dichos
tratamientos sean retirados de forma
aguda, con las posibles consecuen-
cias que dicha retirada brusca puede
tener en el control del dolor.
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Los potenciales efectos adversos
pueden constituir una barrera para
el uso a largo plazo, continuacion
del tratamiento y un adecuado cum-
plimiento terapéutico. Los ancianos
tienen un 10-25% mas riesgo de de-
sarrollar efectos adversos que los jo-
venes. Con una cuidadosa titulacion,
prevencién e informacion adecuada
sobre los posibles efectos secundarios
podemos asegurar la adherencia al
tratamiento y eficacia del mismo en
la mayoria de los casos. La mayoria
de los efectos adversos disminuyen
con el uso a largo plazo (excepto
el estrefiimiento). El estrefiimiento
constituye el efecto adverso mas
frecuente y persistente (se debe
administrar siempre tratamiento la-
xante concomitante cuando se inicie
tratamiento opioide). Las nauseas y
vomitos son frecuentes al inicio del
tratamiento, pero desaparecen en
pocos dias. La neurotoxicidad, ca-
racterizada por alteracion en el nivel
de conciencia, trastornos de la per-
cepcion, delirium, mioclonias, crisis
comiciales, alodinia e hiperalgesia,
debe ser tenida en cuenta, y si apa-
rece, reducir el tratamiento opioide,
rotar de opioide o suspender el tra-
tamiento, pero suele evitarse con
una titulacion cuidadosa. En cuanto
a la temida depresion respiratoria,
un uso adecuado en funcion del
dolor, con una titulacién cuidadosa
y monitorizaciéon adecuada, evita el
riesgo de depresién respiratoria en
el paciente anciano, y ademas, hay
que tener en cuenta que el propio

efecto adverso es directamente pro-
porcional a la dosis e inversamente
proporcional al dolor, por lo tanto,
mientras haya dolor que controlar, el
propio dolor va a frenar el desarrollo
de depresion respiratoria.

SOBREDOSIS OPIOIDE

Caracterizada por disminucion de
los ruidos intestinales, pupilas mi6-
ticas, disminucion del nivel de con-
ciencia y de las respiraciones por
minuto, hipotensién e hipotermia.
El estado mental puede variar de la
euforia al coma, pero también puede
ser normal.

Segtn un estudio sobre el riesgo de
sobredosis opioide en un grupo de
pacientes con dolor crénico no onco-
logico, no solo la dosis diaria, sino la
dosis total segiin el periodo de trata-
miento, deben ser tenidas en cuenta a
la hora de prevenir dicho riesgo (19).

Existe una serie de puntos que
pueden ayudar a reducir el riesgo de
sobredosis en el paciente anciano:

e Evitar opioides en pacientes con
deterioro cognitivo que vivan
solos, o en los que no se identi-
fique un cuidador valido respon-
sable del manejo del farmaco.

® Monitorizar la funcién renal,
sobre todo con morfina.

¢ Informar a los pacientes y cuida-
dores de la necesidad de solicitar
ayuda urgente si se objetiva algin
signo de sobredosis.



* Valorar con los pacientes y fami-
lias de forma precoz los signos de
sedacion.

e La dosis inicial en el anciano no

debe ser mayor del 50% de la
dosis inicial en jovenes.

PUNTOS CLAVE

e La prevalencia de dolor en el pa-
ciente anciano es muy elevada:
25-76% en la comunidad (1), 83-
93% de los ancianos instituciona-
lizados.

e A dia de hoy existe probada evi-
dencia del infradiagnéstico e in-
fratratamiento del dolor en el
paciente anciano y las multiples
consecuencias que pueden con-
llevar a nivel fisico, psicologico,
social, sanitario y econémico.

e El dolor crénico es considerado

como el quinto signo vital, una
enfermedad en si misma y un
sindrome geriatrico. El alivio del
dolor constituye un derecho hu-
mano fundamental.

¢ En la poblacién anciana, la expe-
riencia cualitativa del dolor puede
ser distinta a los pacientes mas
jovenes, pero en ningun caso po-
demos afirmar que “los ancianos
sienten menos dolor”.

e La opiofobia es, en gran parte, la
responsable del infratratamiento
del dolor crénico en los pacientes
ancianos.
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¢ Se han identificado multiples ba-

rreras y mitos que pueden inter-
ferir en la valoracién y el correcto
control del dolor y manejo de
opioides en la poblacién anciana
(relacionados con los profesio-
nales, los pacientes, la disponibi-
lidad terapéutica y con el propio
sistema de salud).

e Actualmente, la prictica en la

poblacién geriatrica con respecto
al uso de opioides se basa en la
experiencia clinica y en la ex-
trapolacion de datos de estudios
en poblaciéon mas joven o en an-
cianos sanos, dada la escasa repre-
sentacion de la poblacién anciana
en ensayos clinicos en lineas gene-
rales.

e La comorbilidad y la polifarmacia

aumentan la posibilidad de inte-
racciones y reacciones adversas
(RAM). Las reacciones adversas
mas frecuentes en relacion con
farmacos analgésicos estan provo-
cadas por los AINE y no por los
opioides.

* La adiccion, el abuso de opioides

y el desarrollo de tolerancia son
muy raros en el paciente anciano
en nuestro medio.

El estrefiimiento, las nduseas y los
vémitos constituyen los efectos
secundarios mas frecuentes en re-
lacion con el tratamiento opioide.
La depresion respiratoria es muy
rara en pacientes con una ade-
cuada titulacién y con necesidad
de control de dolor.
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