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Introduccion

El envejecimiento es un proceso fisioldgico normal y multifactorial al que estan
expuestos todos los organismos vivos; en el cual se involucran mecanismos
bioldgicos, psicologicos y sociales. Esta etapa de la vida predispone al

individuo a la aparicién de enfermedades y al consumo de medicamentos.

El aumento en la incidencia de personas de edad avanzada constituye la
transformacion demografica mas importante de la sociedad actual, debido a
que los adultos mayores son el segmento de la poblacion con el crecimiento
mas rapido, esto indica un problema en el campo de la salud y aun mas dentro

de la Odontologia.

Como cirujanos dentistas tenemos una herramienta terapéutica que son los
antiinflamatorios no esteroideos, un grupo de medicamentos que utilizamos en
nuestra practica clinica, esta herramienta es de gran ayuda para dar una
terapia farmacoldgica pero se puede convertir en una peligrosa arma si no los

sabemos prescribir.

Todos los procesos farmacocinéticos estan modificados en mayor o menor
medida en el adulto mayor por lo tanto debemos tenerlo en cuenta para la
prescripcion de algun farmaco ya que requiere de consideraciones especiales

debido a multiples factores.

Los estudios sobre la prescripcion inadecuada como son los criterios de Beers
nos dan informacion sobre los medicamentos potencialmente inadecuados en

el adulto mayor.

La realizacidn de una prescripcion racional podra ayudarnos a mejorar la
terapéutica en los adultos mayores y nos dara la pauta para mejorar el ejercicio
de la practica clinica médica ya que desafortunadamente con frecuencia no se
lleva a cabo una adecuada prescripcion de medicamentos, cuestion que se

puede perfeccionar, intencion del presente trabajo.

~6~
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Antecedentes

En todos los tiempos y lugares, desde la mas remota antigiiedad, el hombre ha
buscado alternativas para atenuar el sufrimiento, preservar la salud y mantener
la vida, en el pasado era sumamente dificil llegar a la vejez; esa posibilidad se
consideraba como un privilegio, se hablaba de la fortaleza y del vigor de los
que lo lograban. La vejez se ha considerado como una etapa de la vida rica en
experiencia y sabiduria, por lo que antes se respetaba mucho mas a los

ancianos que en la actualidad." ?

En México, la atencion del anciano, elemento basico en el nucleo familiar, era
un aspecto fundamental de la dinamica familiar, asi como de las redes sociales
de apoyo, lo cual garantizaba una mejor calidad de vida para los viejos en la

actualidad esto ha quedado olvidado.?

Desde la descripcidon de la triada de dolor, calor y tumor por Aulo Cornelio
Celso (25 a.C. — 50 d.C.); posteriormente la pérdida de la funcién se considera
que el dolor, la fiebre y la inflamacion, constituyen sintomas cardinales de la
mayoria de las enfermedades, lo que ha propiciado la busqueda sistematizada
de sustancias que sean capaces de aliviar o atenuar estas poderosas
manifestaciones de alarma con que cuenta el organismo y que nos anuncia la
existencia de alguna alteracion fisiologica. Lo anterior es la razén principal por

la que se consumen medicamentos e incluso también de la automedicacion.’

Los salicilatos se conoce desde hace mas de 3500 afios, en el antiguo Egipto;
ya en el Papiro de Ebers una coleccion de 877 recetas medicinales, se
recomendaba la aplicacion de una infusion de hojas secas de mirto en el
abdomen y la espalda para tratar los dolores reumaticos del vientre. Mil afos
mas tarde, Hipocrates de Kos, el padre de todos los doctores, prescribidé el
jugo extraido de la corteza del arbol del sauce para la fiebre y el dolor
incluyendo el del parto. Los romanos también conocian el efecto del sauce
como calmante de dolor, Dioscoérides, un doctor militar romano de origen

griego, recomendaba las compresas calientes de coccion de corteza del sauce
~ 8 ~
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para combatir la hiperuricemia (gota) y dolor reumatico, al mismo tempo Plinio
el Viejo, describid en su obra historia naturalis que las hojas y la corteza del

sauce eran un remedio eficaz para el dolor. 3

El ingrediente activo de la corteza del sauce fue un glucido amargo llamado
salicina, aislado en su forma pura en 1829 por Leroux, quien también demostrd
sus efectos antipiréticos, en la hidrdlisis, la salicina genera glucosa y alcohol
salicilico, mismo que puede ser transformado en acido salicilico in vivo o por

manipulacién quimica.*'

En Inglaterra, a mediados del siglo XVIlI, el reverendo Edmund Stone en una
carta sefial6 al presidente de la sociedad Real los buenos resultados obtenidos
con la corteza del sauce para curar fiebre "El sauce crecia en pantanos o en
zonas humedas en que abunda la fiebre™ y por eso Stone pensd que tal vez

poseian propiedades curativas contra dicho trastorno. > *

Después de demostrar sus efectos antiinflamatorios, Dreser comenzé a utilizar
dicho compuesto en medicina (1899), con el nombre de aspirina, el cual al
parecer provino del término Spiraea, especie vegetal de la cual alguna vez se

preparo el acido salicilico.’

Se fueron descubriendo nuevas sustancias que compartian con la aspirina una
serie de propiedades terapéuticas que a su vez se diferenciaban de los
glucocorticoides, por lo que se les ha clasificado en el mismo grupo:
antiinflamatorios no esteroideos (AINE). Ademas de compartir propiedades
terapéuticas, este grupo de farmacos también comparte, en mayor o menor

medida, una serie de efectos adversos.*



%
i
ol

o

_.._‘.,.
ﬁ'.
Ty i

Marco tedrico

El aumento en la proporcion de personas de edad avanzada constituye la
transformacién demografica mas importante de la sociedad actual, debido a
que los ancianos son el segmento de la poblacidn con el crecimiento mas
rapido del mundo; tanto en numero como en porcentaje, la poblaciéon anciana
del mundo aumenta un 1,7 % anualmente. En el Censo de Poblacion vy
Vivienda 2010, realizado por el INEGI, se contaron 112 millones 336 mil 538
habitantes en México de los cuales, 9.4 millones son adultos mayores. > %7

Si bien el envejecimiento humano es un conjunto de modificaciones
morfoldgicas y fisiolégicas que aparecen como consecuencia de la accién del
tiempo, en donde se acentuan los cambios de composicion corporal, existe una
disminucién en la capacidad de enfrentarse a problemas sociales, psicologicos
y econdmicos, que sumados a la presencia de alteraciones, hacen que en esta
etapa de la vida el individuo se predisponga a la aparicion de enfermedades y

al consumo de medicamentos.’®

Esta demostrado que los pacientes mayores de 60 afios consumen dos o tres
veces mas medicamentos que el promedio de la poblacién en general. Es
importante hacer un uso estrictamente racional de los medicamentos sobre
todo en los extremos de la vida, como lo es esta etapa. Debe ser utilizado el
menor numero de farmacos, los mas eficaces y de menores efectos

secundarios.®

La literatura ha establecido que los antiinflamatorios no esteroideos (AINE); son
eficaces en el tratamiento del dolor y la inflamacién, pero estos farmacos se
asocian con importantes dafios gastrointestinales (Gl). Esto es especialmente

cierto en la poblacion de pacientes de edad avanzada.®

Las tres principales isoformas de la COX (COX-1, COX-2 y COX-3) son
inhibidas por los AINE, muchos de ellos de una forma no selectiva. Ciertas

prostaglandinas juegan un papel importante en condiciones de dolor e

~ 10 ~
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inflamacion. Sin embargo, también hay prostaglandinas, las cuales estan en
todas partes de la constitucion del organismo, desempefando un papel vital en
la citoproteccion de la mucosa gastrica, adhesion plaquetaria y proteccion

renal.'®

En 1991 Mark Beers describe una relacion de farmacos inapropiados
inicialmente dirigida a ancianos residentes de asilos, posteriormente en 1997
esta lista se modifico por el mismo autor y otros colaboradores extendiéndose

a la poblacion geriatrica en general."’
El personal de salud debe proporcionar informaciéon y educar a los usuarios

sobre la utilizacién de los medicamentos, situacion que desafortunadamente no

ocurre en nuestro pais.'?

~11 ~
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Objetivo

Conocer los antiinflamatorios no esteroideos inadecuados en el adulto mayor
para reducir los riesgos y aumentar los beneficios de la terapia farmacoldgica,
comprendiendo los cambios farmacocinéticos y farmacodinamicos relacionados
con la edad para estar capacitado como profesional de la salud bucal, ya que

este grupo de medicamentos son los de mayor uso para el Cirujano Dentista.

~ 12 ~



1. ASPECTOS DEL ENVEJECIMIENTO

El envejecimiento es un proceso natural progresivo y universal asociado a un
conjunto de modificaciones morfolégicas, psicolégicas, bioquimicas,
funcionales, algunos propios del individuo (genéticos) y otros ambientales o

circunstanciales.’™

Es importante recordar que segun el acuerdo de Kiev, de 1979 la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) considera adultos mayores a las personas de mas

de 60 afos para quienes viven en paises en vias de desarrollo y de 65 afios a

13,58

los que viven en paises desarrollados. “*“Figura 1

Figura 1 Envejecimiento."®

1.1 Envejecimiento humano

Los conceptos mas recientes acerca del envejecimiento indican que en éste
influyen y estan presentes dos factores: intrinseco o genético, programa todos
los eventos que se den como secuencia en la vida, y el extrinseco o ambiental,
en el que se incluyen los estilos de vida y diversos factores, como estrés, la

nutricion y el medio ambiente.'* '® &

~ 13 ~



—

Algunos cambios fisiolégicos normales del envejecimiento:

Composicion corporal: Pérdida de masa muscular, aumento de tejido adiposo,
| 13, 25

disminucién del agua corpora

Figura 2

Porcentaje de
agua corporal

Cantidad de
farmaco
lipofilico en el
tejido adiposo

Capacidad del -
funcionamiento
oo B —

Capacidad del

ate s - - -
= —
renal

Figura 2.Cambios fisiologico®

Sistema nefro-urolégico

Disminucion de la funcidn renal 1% por afo después de los 40 afios de

edad y de la capacidad de concentracién.’
¢ Disminucion del tono de los uréteres, vejiga y uretra.
e Trastornos del vaciamiento completo de la vejiga.
¢ Aumento del tamafio prostatico en hombres, tendencia a la incontinencia

urinaria e infeccion.'®?®

~14 ~
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Aparato gastro-intestinal

1.

Alteraciones oro aciales

Dientes: El contenido de agua y materia organica del esmalte disminuye,
adquieren un color amarillento.?°

El ligamento periodontal: Hay una disminucion en el numero de
fibroblastos, y de matriz organica en algunos casos se puede observar
disminuido a causa de la pérdida del diente antagonista 6 puede estar

aumentado por una carga oclusal excesiva.”'

Recordemos que el musculo masetero llega a comprimir a los alimentos
con una fuerza de 200kg/cm2 la pérdida de dientes hacen que exista una
fuerza desequilibrada de compresion a lo largo de los tejidos de

soporte.™

Cemento radicular: Se observa aumentado en la zona apical, ya que el
depdsito de cemento sigue después de la erupcion dentaria.

Tono muscular orofacial: En algunos adultos mayores se ve disminuida a
causa de la falta de dientes, lo cual provoca que el soporte de los

musculos faciales y hueso alveolar se pierda.

La fascies del adulto mayor, se observa por la pérdida de dientes ya que
los caninos aportan 90%, y molares 5% de la estética bioldgica y

morfolégica del humano.

Glandulas salivales: Se presenta una disminucion del flujo salival y poder
enzimatico pierde cerca de un 30% del parénquima.
Articulacion témporo-mandibular: En muchos casos existe un

aplanamiento del condilo mandibular.™

Transito esofagico prolongado (motilidad alterada), reflujo esofagico.
Disfagia.

Estrenimiento.

~ 15 ~



Disminucion de la capacidad metabolizadoras del higado y excretora de
los rifiones, disminuyen enzimas como amilasa salival, pancreatica,

lipasa, tripsina y pepsina.?®

6. Menor secrecion de acido clorhidrico, vaciamiento gastrico disminuido por
pérdida de tono muscular, menor peristaltismo relajamiento de los

esfinteres.
7. Disminucion de absorcion de calcio. ™

8. La masa hepatica se reduce. El flujo sanguineo hepatico disminuye cada
afo un 0,5-1,5 %, esto implica que un individuo de 65 afos presente un
descenso del flujo del 40-45 %."°

Principales enfermedades cronicas que afectan a personas mayores: Figura 3

e Enfermedades cardiovasculares.

e Hipertensién arterial.

e Accidente cerebro vascular.

e Diabetes Mellitus.

e Cancer.

e Enfermedad pulmonar
obstructiva cronica.

o Artritis y Osteoporosis.

e Demencia y Depresion.

e Ceguera y alteraciones visuales. ? %

Figura 3. Enfermedades cronicas®

~ 16 ~
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1.2 Envejecimiento poblacional

El ancestral interés de los humanos por vivir el mayor numero de afos posible,
unido al progresivo desarrollo de la ciencia y la tecnologia, hace que la mayoria
de la poblacion sean adultos mayores, la repercusién que tiene es que los
ancianos son los mayores consumidores de medicamentos y usuarios de

servicios de salud.*> 2

Los principales factores que explican el envejecimiento demografico son: la
urbanizacidn, expansion de la cobertura médica, educacion, incorporacion de la
mujer al trabajo y caida de la fecundidad, en México ha pasadode 6 a8y de 2 a
9 hijos por mujer, el descenso de la mortalidad, sobre todo infantil.? >

En las ultimas décadas México se ha vuelto un pais urbano, por lo cual ha
permitido que existan adultos de 60 y mas. En los ultimos afos se esta
produciendo en la poblacion mundial un aumento progresivo de la proporcion y el
numero de personas mayores de 65 afios. Ello es debido a que cada vez es mas
alta la esperanza de vida.?> %%

La transicion demografica en nuestro pais inicio en 1930 y se espera que
concluya en el afo 2050. Se compone de tres fases estrechamente vinculadas

con los niveles de mortalidad y fecundidad:

e La primera: se presentd entre 1930 y 1970, se distinguié por la
existencia de tasas de mortalidad y fecundidad elevadas. Esta fase se
defini6 como de “despegue y rapido crecimiento”, dio origen a un
proceso de rejuvenecimiento demografico, que se expresé con un
ensanchamiento en la base de la piramide poblacional.

e La segunda: se registré entre 1970 y el afio 2000. Con la caida de la
fecundidad se inicié un proceso gradual de estrechamiento de la base de
la

e piramide poblacional y el desplazamiento de generaciones numerosas
hacia las edades centrales (resultado del alto crecimiento demografico

del pasado).

~ 17 ~



transicion demografica en las décadas venideras, se caracterizara por
una reduccion de la mortalidad y la fecundidad, lo que generara un

crecimiento poblacional cada vez mas reducido con un perfil

envejecido.?*

En el Censo de Poblacion y Vivienda 2010, realizado por el INEGI, se contaron
112 millones 336 mil 538 habitantes en México. Se estima que residen 30.5
millones de personas menores de 15 anos (28.1 por ciento). Segun la
estimacion del CONAPO, cerca de 29.3 millones tienen entre 15 y 29 afos

(27%); alrededor de 36.2%, entre los 30 a 59 afios, mientras que el peso de los

adultos mayores es de 8.7% (9.4 millones).” Grafica 1

La tercera: la poblacion de México complementara la ultima fase de la

] Poblacién 2010
Gripo de edad (afos)
25-100+ 1
H-24 m
85-89 |
80-84 (- |
75-78 -
70-74 [ — ]
5569 | — |
B0-64 | — ]
5550 E——
50-54 | ee—— ]
4549 | eeeee— |
4044 [ ess— ]
3539 | eaaa—
30-34 | Iaaes—— ]
20.24 [ eesssssseesseeee——— |
15.19 [ — B | eeeesse— |
10-14 [ e B essee—— |
59 :—
6,000 4,000 2,000 0 2,000 4,000
Aiies
[ Hombres B Mujeres

6,000

Grafica 1. Piramide poblacional CONAPO?
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La relacién de mayor poblacién de edad avanzada y menor poblacién joven,
hara que cuando culmine la transicion demografica en el pais, la piramide
poblacional se invierta respecto a la existente actualmente, sera angosta en la
base y ancha en la cuspide. En el aino 2006 la poblacién en México se estimo
en 107 millones de habitantes, en el 2025 crecera a 124 millones de habitantes
y se espera que en el afo 2050, cuando culmine la ultima fase de la transicidon

demografica se estabilice en casi 130 millones de habitantes.

La poblacion de adultos mayores, de diferentes edades, se incrementara

durante el periodo 2006-2050 de la siguiente manera:

e Los de 60 afios y mas pasaran de 8 millones 340 mil en el 2006 a 36
millones 960 mil en el 2050;

e Los de 65 afios y mas pasaran de 5 millones 730 mil en el 2006 a 28
millones 580 mil en el 2050; y

e Los de 70 afios y mas pasaran de 3 millones 690 mil en el 2006 a 19

millones 890 mil en el 2050. ?* Grafica 2.

Serie histérica de la poblacién en edad geriatrica
{mayores de 65 afnos) segun género. Censos (1895-2000)
y estimacion [ 2005-2050)

miles
18,000

16,000 H
14,000
12,000
10,000
8,000
6.000 B hombres

4,000 “ mujeres 3. paee

2,000

1885 1920 1840 1960 19580 2000 2010 2020 2040

Grafica 2. Serie historica INEGI’
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2. Antiinflamatorios no esteroideos

Por sus propiedades farmacoldgicas, los antiinflamatorios no esteroideos
(AINE), se ubican entre los medicamentos mas utilizados, y son un nhumeroso
grupo de farmacos con estructuras quimicas diferentes, pero que tienen
propiedades farmacoldgicas similar como: analgésica, antiinflamatoria y
antipirética; las reacciones adversas que tienen son debido a que poseen un
mismo mecanismo de accion. Debido a su amplio uso, estos farmacos no son
inofensivos y el riesgo de efectos adversos se incrementa con el uso irracional
por parte de médicos y pacientes, aumentando la mortalidad en las personas

mayores de 60 afios.?* ¢’

2.1 Caracteristicas generales

En 1971, Vane y colaboradores hicieron la observacion trascendental de que el
acido acetilsalicilico y algunos otros AINE bloqueaban la generacién de

prostaglandinas. '

Los AINE se absorben bien en el tracto gastrointestinal y sus concentraciones
plasmaticas maximas se alcanzan de 1 a 3 horas. Su unié a proteinas
plasmaticas, en general, es moderada y su distribucion es amplia. Se

metabolizan en el higado y se eliminan en la orina.? %

2.2 Caracteristicas de las Ciclooxigenasa

La enzima ciclooxigenasa sintetiza las prostaglandinas y compuestos
relacionados a partir del acido araquiddnico, la inhibicién de la ciclooxigenasa

es el sitio de accion primario de los AINE.?" 38

Los AINE inhiben a las ciclooxigenasas (COX), y actualmente se ha
demostrado la existencia de tres isoformas de estas enzimas: COX-1, COX-2y

COX-3, aunque presentan una similitud estructural y catalizan la misma

~ 20 ~



reaccion, se sabe que existen diferencias notables entre la expresion y la

funcién de las isoformas.*

La COX-1 se localiza en el cromosoma 9, es una enzima constitutiva que se
expresa de forma estable y continua en la mayoria de las células del
organismo, tiene una funcidon de mantenimiento en el organismo puesto que
participa en la homeostasis tisular y se ocupa de la sintesis de las
prostaglandinas implicadas ejemplos integridad de la mucosa gastrointestinal
(citoproteccion gastrica), comienzo de parto, funcion renal o diferenciacion de
macrofagos y de la agregacion plaquetaria en endotelio vascular y plaquetas

tiene un nivel elevado. 2 32333435

La COX-2 se localiza en el cromosoma 1, tiene un pequefio tamano y su
ARNmMm tiene una vida media de 30-60 minutos, el gen de COX-2 contiene sitios
de union para muchos factores de transcripcion, unos inductores como
lipopolisacaridos, citocinas inflamatorias (IL-1B, FNT) o factores de crecimiento,
factor de necrosis tumoral alfa y otros inhibidores como glucocorticoides, IL-4,
IL-13 e IL-10.%% %

La COX-2 en algunas estructuras pueden tener un caracter estructural, por
ejemplo en ovario, prostata, rindn y sistema nervioso central SNC, es inducida
en los tejidos periféricos por estimulos nocivos que causan inflamacion y dolor,
ya que es una isoforma indetectable en condiciones basales en la mayoria de
los tejidos, y responsable de producir prostanoides en los lugares inflamados o
alterados de alguna forma, de aqui su caracter inducible. La expresién de la

COX-2 es rapidamente inducida de 3 a 6 hrs.?® 32:33.35

Las diferencias estructurales entre los centros cataliticos de COX-1 y COX-2
son muy pequefas y basicamente consisten en que dos residuos de isoleucina
en las posiciones 434 y 523 de COX-1 estan cambiados por valina en COX-2,
lo que determina que en COX-2 exista un espacio volumétrico mayor y que se
origine un bolsillo lateral. Es en ese lugar donde se encuentra el sitio de unién

para los inhibidores selectivos de COX-2.% Cuadro 2.3
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2
Cuadro 2.3 Familia de la ciclooxigenasa.'®
Gen Producto Expresién Funciones Inhibidores comentario
geneético tisular
COX-1 COX-1 Expresion Agregacion Casi todos los Primera isoforma
constitutiva en la  plaquetaria ,  AINE de COX
mayoria de los proteccion identificada
tejidos gastrointestinal,
cierto nivel de
dolor, produccion
de prostaciclina
vascular
COX-2 COX-2 Inducida en Inflamacion, AINE farmacos -

muchos tejidos fiebre cierto nivel selectivos para la

por numerosos de dolor, parto y COX-2:

estimulos entre  funcién renal. Coxibes
ellos factores de Nimesulide
crecimiento,

citocinas, estrés
oxidativo, hipoxia
cerebral o
convulsiones asi
como otras

formas de dafo.

La COX-3 esta ubicada en el cromosoma 9, se ha sugerido que esta tercera
forma de COX aparece 48 horas después de iniciado el proceso inflamatorio y
esta involucrada en la biosintesis de mediadores antiinflamatorios enddgenos,

es constitutiva, igualmente su concentracion es inversa a la concentracion de

perdxidos en los tejidos.?®3% 3¢

La distribucion de la COX-3 se ha establecido en perros, ratas y humanos;
estos trabajos han permitido la realizacion de un mapa inicial de la localizacién
de la enzima en el organismo, siendo una caracteristica determinante la
concentracion de perdxidos del tejido estudiado. La mayor concentracion de la
isoenzima es a nivel vascular del sistema nervioso central (SNC) mas

especificamente en el endotelio de los plexos coroideos, también se ha
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determinado su presencia en el encéfalo, se ha logrado su identificacién a nivel
de células de soporte como astrocitos, oligodendrocitos y pericitos, en el

corazon, la aorta y en el tracto gastrointestinal.?® 323 3.

2.3 Propiedades farmacoldgicas de las prostaglandinas

Las prostaglandinas (PG) se nombran asi porque se encontraron inicialmente
en el semen y se pensoO que se producian en la prostata. Hoy en dia se sabe

que se forma en las membranas de casi todas las células. Figura 3

Son hormonas locales, porque se sintetizan y liberan localmente, actuan a una
corta distancia, tienen una vida

Prostaglandina Hy e g media muy corta, no se
it ¢ \'F . . .
almacenan, siempre se sintetizan

hEl:.r-;hh Pﬁr de novo, al pasar por el hl’gadO,

pulmén o rifidn, son degradadas

P girtetas
Gi,
P ;

rapidamente, intervienen en una

Trombonang

gran variedad de reacciones
biolégicas, propician el dolor,
inflamacion y fiebre tienen una
funcién importante en la formacion

de coagulos y en la hemorragia al
31,37

afectar a las plaquetas.

Figura 4. Prostaglandinasm

La sintesis de prostaglandinas puede iniciarse por diferentes estimulos que
incluyen el colageno, bradicinina, trombina, adrenalina, tirotropina histamina y
lesion mecanica. Los estimulos y reaccion varian con los diferentes tipos de
células, estos estimulos activan la enzima fosfolipasa que en los fosfolipidos
de las membranas celulares libera acidos grasos poliinsaturados como el acido

araquidonico. %'
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En casi todas las especies, incluidas las humanas, y en todos los lechos
vasculares, las prostaglandinas de tipo E son vasodilatadores potentes. La
dilatacion abarca arteriolas, esfinteres precapilares y vénulas poscapilares; las
PGE, al parecer no afectan venas de gran calibre. Sin embargo, las PGE no
son siempre vasodilatadoras pues en sitios escogidos, se han identificado
efectos constrictores. En forma semejante, la PGD2 ocasiona vasodilataciones
y vasoconstriccion; incluidos el mesentérico, el coronario y el renal, se produce
vasodilatacion a concentraciones de PGD2 menores de las que generan
vasoconstriccidon. Una excepcion seria la circulacién pulmonar, en que PGD2

ocasiona solo vasoconstriccion.®’

Por lo general, la presion arterial disminuye en reaccion a las PGE y aumenta
la corriente sanguinea en casi todos los érganos, incluidos corazoén y rifidn
estos efectos son notables sobre todo en sujetos hipertensos. La presion
arterial aumenta por accion de PGF 2«. Las prostaglandinas de las series Ey F

por lo comun incrementan al gasto cardiaco.*

Estudios recientes realizados en modelos animales han demostrado que la
inhibicion de la COX-2 se asocia a una reduccion del tamafo del infarto y una

mejora del remodelado miocardico.*

Las prostaglandina y productos similares modulan la funcion de las plaquetas.
La PGI 2 (prostaciclina) inhibe la agregacion plaquetaria humana in vitro a
concentraciones de 1 a 10nM, el hecho anterior y la observacion de que PGl 2
es sintetizado por el endotelio vascular han originado la sugerencia de que PGI
2 controla la agregacion de plaquetas in vivo y contribuye a las propiedades

antitrombdgenas de la pared vascular intacta.

Las prostaglandinas E é 12 inhiben la secrecién de acido en estdmago,
estimulada por alimentos, histamina o gastrina las prostaglandinas E aumentan
la secrecion de moco gastrico en estomago e intestino delgado, estos efectos
permiten conservar la integridad de la mucosa gastrica y se le conoce como

propiedades citoprotectoras ademas de inhibir el dafio gastrico causado por
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diversos agentes ulcerégenos y estimulan la cicatrizacion de las ulceras

duodenales y gastricas. *

Las prostaglandinas influyen en la excrecion de sodio y agua por rifiones al
modificar la corriente sanguinea en dichos érganos, y por efectos directos en
los tubulos renales, modulan la corriente sanguinea que pasa por los rifiones y

puede regular la formacion de orina. *

2.4 Mecanismo de accion de los AINE

Todos los antiinflamatorios no esteroideos bloquean Ila sintesis de
prostaglandinas al inhibir, con mayor o menor potencia y especificidad, las

isoformas de la ciclooxigenasa.

Sintesis del acido araquidénico

El estimulo fisico o quimico hace que penetre ion calcio a las células, al alterar
la membrana celular activan a la fosfolipasa A2, estas fosfolipasa hidroliza el
enlace éster sn.2 de los fosfolipidos de la membrana para la liberacién del

acido araquiddnico (proviene del acido linoléico de los alimentos).

El acido araquiddnico se metaboliza en dos vias. La via del metabolismo por la
enzima 5-lipooxigenasa, produce acido Dhidroperoxieicosatetraenoico (HPETE)
que se metaboliza aun mas en presencia de peroxidasa para formar acido
hidroxieicosatetraenoico (HETE). EI HPETE es también la fuente de
leucotrienos, el leucotrieno C se identificd con la substancia de reaccion lenta
(SRL) que produce broncoconstriccion en las reacciones alérgicas del acido
araquidoénico. Via ciclooxigenasa conduce inicialmente a la produccién de

4,19, 38

prostaglandinas. Esquema 1
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Esquema 1. Acido araquidénico vias metabdlicas®’

FOSFOL{PIDOS DE LA MEMBRANA CELULAR
FOSFOLIPASAS A,
Otras lip ocxigenasas
HETE 4  HPETE 4 | ACIDO ARAQUIDONICO
LIPOOXIGENASA CICLOOXIGENASA
5-HETE 4— S-ZIHPEI‘E PGG./PGH,
LTB, «—LTA, | |
PaL, TXA,
LTC,
A |
LTD, PGD, PGE PGFO
LTE.
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2.5 Clasificacion de acuerdo a su mecanismo de accion®’

AINES
[ I | | |
Pirazolonas Fendlicos ac. carboxlico Para- Sulfonilidas inhibidones
Metamizol | [ Proxicam | — coxbes
Rofecoxib
[ [ | | Parecoxth
i Salcilatos ac. propionico ac. acético ac. antranfico Valdecondh 8
| Etoricoxib
Ibupmh Fenamatos Lumiracendb
ASA Naproen |
Diflunisal Flubiprofen C Deleia
Fenbufen Ac. Mefendmico
rﬂ'ﬂfﬂﬂ‘:ﬂl A “"I'L_Iillﬁ'_l'fﬁ
] ' o
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3. Acciones beneficiarias de la inhibicion de la sintesis de
prostaglandinas como consecuencia de la inhibicion de la
COX

3.1 Efecto antipirético

La temperatura corporal normal esta regulada por un centro localizado en
hipotalamo, la fiebre aparece cuando hay un desequilibrio de este termostato
hipotalamico, lo que conduce a una elevacién de la temperatura corporal. Los
AINE ponen a punto este termostato, una vez que se ha recuperado el punto
de ajuste normal los mecanismos termorreguladores (dilataciéon de vasos
sanguineos superficiales sudacién) actuan para reducir la temperatura, pero no
la variacion circadiana de la temperatura o el aumento en respuesta al ejercicio

ni al aumento de la temperatura ambiente. 3% *°

3.1.1 Fiebre

La fiebre es una respuesta compleja y coordinada, que
se desencadena ante la existencia de una lesion,
inflamacion, infeccién, etc., y tiene una doble finalidad:
alertar sobre una situacion anomala y potencialmente

lesiva, y poner en marcha una serie de mecanismos

fisioldgicos para la defensa del organismo.*' Figura 5

42

Figura 5. Fiebre

Un signo comun es la mayor formacion de citocinas, IL-IB, IL-6, interferones
alfa y beta y TNF« las citocinas incrementan las sintesis de PGE2 en 6rganos
periventriculares cerebrales, en el area hipotalamica predptica o muy cerca de
ella, y la PGE 2 al aumentar la cantidad de cAMP, estimula al hipotalamo para
elevar la temperatura corporal, lo cual genera incrementos en la generacion de
calor y disminucion del mismo los AINE suprimen esta respuesta al inhibir la

sintesis de PGE.*#
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3.2 Efecto analgésico

Los AINE son eficaces frente al dolor de intensidad leve a moderada, esta
accién tiene un techo analgésico claramente inferior al de los opioides, pero
con la ventaja de no producir una depresion respiratoria o de producir euforia.
Los AINE estan indicados especialmente para dolores caracterizados por una
participacion destacada de prostaglandinas. La accién analgésica de los AINE

tiene lugar en tejidos periféricos.*® % !

La prostaglandinas inducen hiperalgesia porque afectan las propiedades de
transduccion de las terminaciones nerviosas libres; en estos casos, los

estimulos que normalmente no provocan dolor son capaces de hacerlo.

Los AINE no modifican el dolor inducido por la liberacion directa de
prostaglandinas sino que bloquean el mecanismo de sensibilizacion al dolor
inducido por bradicinina, TNF<, interleucinas (IL) y otras sustancias algésicas,
por lo tanto son mas efectivos contra el dolor asociado a inflamacion, incluso en

el dolor dental agudo y postextraccion.®* 3’

3.2.1 Dolor

La International Association for the Study of Pain (IASP) define dolor como “una
experiencia sensorial y emocional desagradable con dafo tisular actual,
potencial o descrito en términos de dicho dano”. Esta definiciébn incorpora
varios elementos: el dolor es una experiencia individual, una sensacioén, que
evoca una emocion y ésta es desagradable. Habitualmente existe un estimulo
nocivo que produce dafo tisular o eventualmente lo produciria en caso de
mantenerse. Por otra parte, muchas personas refieren dolor en ausencia de
dafio tisular o causa fisiopatolégica conocida; sin embargo, esta experiencia

debe ser aceptada como dolor.* %

El estado de bienestar y el control del dolor forman parte de los principales

objetivos del cuidado de los ancianos. La aproximacion al control del dolor en
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personas mayores requiere una perspectiva diferente de la de los mas

jovenes.”

3.3 Efecto antiinflamatorio

Los AINE reducen principalmente aquellos componentes de la respuesta

inflamatoria e inmunitaria como eritema, edema y dolor.* %

Durante una reaccién inflamatoria, las endotoxinas bacterianas provocan la
liberacion de un pirdgeno a partir de los macrofagos, IL-1, el cual estimula la
generacion en el hipotalamo de prostaglandinas del tipo E y éstas a su vez
causan la elevaciéon del punto de ajuste para la temperatura. La COX-2
desempena aqui una funcion, ya que esta inducida por IL-1 en el endotelio de
los vasos sanguineos, en el hipotalamo. La inhibicion de la Cox no explica por

completo la accion antipirética de los AINE.*

Su accion antiinflamatoria se debe a la disminucion de PGE2, PGI,
tromboxanos, las cuales permiten una reduccion de la actividad quimiotactica y
vasodilatadora, lo cual de modo indirecto hay un menor edema, la acumulacién

de células inflamatorias no se ve reducida.®®

3.3.1 Inflamacidén

La inflamacion es una de las respuestas fisiopatoldgicas fundamentales con las
que el organismo se defiende frente a agresiones producidas por gran variedad
de estimulos.El proceso inflamatorio incluye una serie de fenbmenos que
pueden ser desencadenados por diversos estimulos (agentes infecciosos,
isquemia, interacciones antigeno-anticuerpo, lesiones térmicas o fisicas de otra
indole), cada tipo de estimulo desencadena un patrén caracteristico de

reaccion. '8 3041

En la respuesta inflamatoria surgen tres fases diferentes y cada una al parecer

es mediada por distintos mecanismos:
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1- Transitoria aguda que se caracteriza por vasodilataciéon local y mayor
permeabilidad capilar.
2- Una fase subaguda tardia que se identifica mas bien por infiltracién de
leucocitos y fagocitos.
3- Una fase proliferativa crénica en que se advierte degeneracion y fibrosis

tisular.*

Accion Antiagregante Plaquetaria

Es una funcibn que no comparten todos los AINE. Es producida
fundamentalmente por la aspirina (acido acetilsalicilico) a dosis bajas y otros
AINE como la indometacina e ibuprofeno, que inhiben la COX plaquetaria (la
aspirina lo hace de manera irreversible, al evitar la formacién del agregante
tromboxano A , (TXA) en las plaquetas por esta razon prolonga en tiempo de

hemorragia.'® #'

Accién Uricosurica

Los salicilatos causan retencion de sodio y agua también disminucion aguda
de la funcidn renal en pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva,
enfermedad renal o hipovolemia, el consumo croénico junto a cafeina produce
nefrotoxicidad en forma de necrosis papilar y nefritis intersticial. Los efectos
sobre la excrecion, de acido uUrico, es consecuencia de la inhibicion del
transporte de acido urico desde la luz del tuabulo renal hasta el espacio
intersticial, es un proceso apreciable s6lo con algunos AINE y dependera de las

dosis.”™#
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5. Alteraciones farmacocinéticas en el adulto mayor

Con el proceso del envejecimiento suele presentarse cambios fisiolégicos que

pueden tener repercusiones significativas sobre la farmacocinética.** *?

Farmacocinética se refiere al movimiento del farmaco en el organismo y su
alteracion por éste incluye: la absorcion, distribucion, biotransformacion vy

eliminacion.'®

5.1 Absorcion

La absorcidén enteral de un farmaco esta determinada por su solubilidad, la

dosis, el flujo sanguineo, y la motilidad gastrointestinal.*®

Después de su administracion por via oral, la absorcion de los medicamentos
en teoria puede verse afectada por el retardo en el vaciamiento gastrico puede

en algunos casos hacer mas lenta la absorcion. 2°

Disminuye la superficie de absorcion y motilidad intestinal, aumenta pH
gastrico, sin embargo, la mayoria de los farmacos utilizados en la practica
odontoldgica, son absorbidos por difusion pasiva durante el contacto con la
superficie para la absorcién en el intestino delgado, hay poca repercusion

practica.** 4% 47

Los AINE se absorben rapidamente después de su administracion oral en el

intestino delgado, pero también muestran buena absorcién rectal, intravenosa

y topica.’’
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5.2 Distribucién

El volumen de distribucion de los farmacos se altera por los cambios en la
composicién corporal y en los niveles plasmaticos de las principales proteinas

ligadoras.**

En relacion a la distribucién, una vez que el farmaco esta absorbido se
vehiculiza a todo el organismo aprovechando la corriente sanguinea. Este
transporte del farmaco por via sanguinea desde el lugar de entrada lo lleva al
liguido extravascular, de modo reversible (distribucion) o irreversible

(eliminacion).*®

Con el envejecimiento se producen cambios que afectan a la distribucion de los

farmacos como:

Alteraciones de la composicion corporal: aumento del tejido adiposo, implica
que existe un mayor volumen de distribucion, disminucion de la masa musculo
esquelético, disminucion del agua corporal total, disminucién del agua

extracelular.***°

Modificaciones en las proteinas plasmaticas: disminucion de la albumina,
aumento de la alfa-glicoproteina. Al disminuir la capacidad de ligar drogas
acidas aumentara temporalmente su fraccién libre hasta un 50% en el caso de

naproxeno, para disminuir este caso se recomienda disminuir la dosis.*?#* 4°

El aumento de la alfa-glicoproteina, implica una mayor capacidad para ligar

drogas basicas lidocaina.** *°

Otras alteraciones corporales: disminucién del gasto cardiaco, aumento de la
resistencia vascular periférica, disminucién del gasto sanguineo hepatico y
renal y aumento de la fraccion de eyeccion cardiaca hacia la circulacion

cerebral, la coronaria y la de musculo esquelético.
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Factores como la disminucién del peso corporal, del riego de los 6rganos, del

rendimiento cardiaco.

Los farmacos hidrosolubles como el paracetamol, tienen menor volumen de
distribucion y alcanza niveles plasmaticos que en el adulto joven, por lo que es
importante ajustar las dosis de los farmacos de acuerdo a las modificaciones

en el volumen de distribucion de cada principio activo.*

5.3 Biotransformacioén

El concepto de metabolismo o biotransformacién, se define como los cambios
que se producen en las moléculas de los farmacos mediante la accién de
sistemas enzimaticos que se encuentran localizados en distintos lugares del

organismo, principalmente en el higado.

En el anciano se producen una serie de cambios fisiolégicos que pueden
modificar el metabolismo farmacoldgico, tales como: disminucién del flujo
sanguineo hepatico, disminucion de la masa hepatica (menos hepatocitos

funcionales) y disminucién de la capacidad metabdlica hepatica.*?

Esta disminucién es variable de un medicamento a otro y de un individuo a otro
y determina una mayor vida media de algunas drogas en el organismo, por

enlentecimiento de su metabolismo como se comprobd con la lidocaina.

El comportamiento de las drogas va a depender ademas, del consumo de

tabaco y alcohol ya que afectan al metabolismo hepatico.** %°

Los cambios producidos por la edad pueden perjudicar a la fase | del
metabolismo (oxidacién, reduccion e hidrdlisis); mientras que la fase |l

(glucoronizacién, acetilacion y sulfacién) se vera menos afectada.*

El metabolismo hepatico de los medicamentos se produce como consecuencia

de la accién de dos sistemas enzimaticos. Debido a disminucidn de masa
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hepatica y del flujo sanguineo (30-40%), es menor el metabolismo,
especialmente en reacciones de Fase | (hidrélisis, oxidacion, reduccion), tiende
a producirse mas lentamente, lo que hace que farmacos que se metabolicen
por esta via tiendan a acumularse en ancianos, las de Fase Il (conjugacién) se

conservan mejor.?> 4%

La capacidad metabdlica del higado se reduce al aumentar la edad, afectando
especialmente al metabolismo oxidativo de algunos medicamentos. De manera
que, si se administran a los ancianos dosis estandar de farmacos que se
metabolizan principalmente por esta via, pueden verse incrementadas las

concentraciones plasmaticas acumulandose en el organismo.**

5.4 Excrecion renal

La eliminacion renal de los farmacos se encuentra disminuida con la edad
aunque dicha reduccion presenta gran variabilidad interindividual, la
disminucién en la funcién renal que generalmente ocurre con la edad puede
causar un aumento considerable en la duracion del efecto en los rifiones sin

haber sufrido metabolismo.?® *

Los cambios que ocurren a nivel renal modificaran considerablemente los tres
procesos basicos que sufren los farmacos en ese 6rgano: filtracion glomerular,
secrecion y reabsorcion, la vida media de eliminacién de un gran numero de
farmacos aumenta lo que aumenta el riesgo intoxicacion mayor consideracion

hacia los medicamentos nefrotdxicos. 2> 2% 4451

La eliminacién de los farmacos esta correlacionada con el aclaramiento de
creatinina (CICr), el cual disminuye una media del 50 % entre los 25-85 afios,
normalmente el ajuste de dosis se calcula basandonos en el aclaramiento de
creatinina. EI método mas empleado para estimarlo es la formula de Cockft-
gault :

CICr = (140-edad) x peso corporal (kg)

72 x Creatinina sérica (mg/dl)
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En mujeres multiplicar por 0.85, ya que su masa muscular es porcentualmente
inferior a la del varén. Si el aclaramiento disminuye por debajo de 30 mi/min,
las concentraciones séricas del farmaco se incrementan significativamente,

apareciendo signos de toxicidad especialmente en farmacos con un margen

terapéutico estrecho.?
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6. Farmacodinamia en el adulto mayor

La farmacodinamia se define, como el estudio de los efectos bioquimicos y
fisiologicos de los farmacos asi como su mecanismo de accion. Analiza la
interaccidn de la molécula del farmaco con el receptor. Comprende los efectos
fisiologicos y bioquimicos de los farmacos y su mecanismo de accion en los

niveles de sistemas y aparatos.*’

En los adultos mayores pueden presentarse una mayor sensibilidad a las
drogas que aunque en algunas ocasiones también puede disminuir el efecto,
los receptores sufren modificaciones tanto en su numero como en su
sensibilidad y la respuesta celular, asi como otras modificaciones en el sistema
central, periférico esto puede provoca fallos en la terapia, aparicién de efectos

adversos y toxicidad.?® #44°
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7. Antiinflamatorios no esteroideos potencialmte

inadecuados en el adulto mayor

La prescripcion de Medicacion Potencialmente Inapropiada en Ancianos (MPIA)
es la prescripcion de farmacos cuyo riesgo sobrepasa el beneficio potencial,
cuando son prescritos en pacientes ancianos, se asocia con un incremento en

mortalidad en este grupo poblacional.*” %>

La polimedicacién y la prescripcion inadecuada de medicamentosa pacientes
de edad avanzada incrementan el riesgo de reacciones adversas y son causa,
probablemente de ingresos hospitalarios. El uso de listados de farmacos
potencialmente inadecuados debe ser considerada como una herramienta para

identificar tratamientos éptimos.>* **

Los medicamentos relacionados son un problema mayor de salud publica
especialmente por que provocan efectos adversos que se consideran evitables,
Entre los diversos efectos existen los llamados medicamentos inapropiados

tienen un desfavorable riesgo beneficio.*’

7.1 Prescripcion de medicacion potencialmente inapropiada

en ancianos

Los criterios de Beers son una relacion consensuada de medicamentos,
mediante consulta a expertos en geriatria, farmacologia psicofarmacologia y
farmacoepidemiologia, la metodologia utilizada implico la revisién sistematica
de la literatura cientifica basada en la evidencia, estos criterios se han venido
utilizando para describir patrones de tratamiento, educar e informar a clinicos y
para evaluar estudios de intervencion con el fin de disminuir los problemas

relacionados con los medicamentos en ancianos.?®
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En 1991 Mark Beers y Col. desarrollaron los Criterios Explicitos de MPIA este
fué dirigido hacia un grupo de ancianos de acilos, posteriormente, fueron
actualizados en 1997 y en 2002 mediante la técnica del consenso de expertos
y de conceptos de medicina basada en evidencias estos criterios se
extendieron a la poblacion geriatrica en general. Estos criterios incluyen los
farmacos que deberian ser evitados absolutamente en ancianos y otros
farmacos cuyas dosis, frecuencia de administracion o duracién no deberian de

exceder ciertos limites. ! #7: 48 54.88

Prescribir farmacos potencialmente inapropiados en ancianos aumenta el
riesgo de morbilidad y mortalidad, afecta desfavorablemente la calidad de vida,
es un despilfarro de recursos y contribuye a la medicalizaciéon. Conocer los
patrones de prescripcién de medicamentos y la MPIA es importante como paso
inicial en la construccion de un diagnédstico que sirva de base para proponer e

implementar intervenciones que mejoren el uso de medicamentos en ancianos.

Los criterios Beers se han venido utilizando para describir patrones de
tratamiento, educar e informar a los clinicos y para evaluar estudios de
intervencién con el fin de disminuir problemas relacionados con la medicacién

en ancianos.®’ Tabla 1, 2

Las razones para considerar dichos farmacos como inapropiados se relacionan
sobre todo con el tiempo de vida media, los efectos secundarios y la existencia
en el mercado de otros medicamentos parar tratar la misma enfermedad sin los

efectos indeseados. "'

Este criterio se utiliza principalmente, en estudios epidemioldgicos para
identificar y cuantificar la incidencia de las prescripciones inapropiadas en la
poblacién anciana, segun diversos estudios la incidencia de prescripciones
inapropiadas en ancianos varia entre 12-40% dependiendo de la poblacién

evaluada.?®
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Tabla 1.Medicacién potencialmente no adecuada en ancianos: independiente

del diagnostico o condicién clinica. 2> 3
MEDICAMENTO JUSTIFICACION SEVERIDAD
Aceite mineral Riesgo potencial de aspiracion y efectos adversos Alta
Amiodarona Riesgo de alteraciones del intervalo QT Alta
Amitriptilina y perfenazina-amifriptilina Potentes propiedades anticolinérgicas vy sedativas Alta
22;;:2332 (E};iggz:i;‘;nos) Efectos adversos estimulantes del SNC Alta
Anticolinérgicos v
Anﬁhi;iamir_ﬁcos {!:iorft?rfiramina, Los Antihistaminicos pu?d_en te{te_r propfadades _anﬁcoiinérgicas pote{lies. S Alin
difenhidramina, hidroxizina, Se prefiere el uso de antihistaminicos més selectivos para tratar reacciones alérgicas
ciproheptadina, prometazina)
&ﬁj?ﬁ?@;g:ﬁlmemﬂﬂ% Propiedades altamente anticolinérgicas. Evitar uso prolongado Alta
Barbiltiricos excepto fenobarbital Altamente adictivos. Mayores RAM que otros hipndéticos Alta
Benzodiazepinas de accién corta a
dosis altas: 3 mg lorazepam, 60 mg Dosis inferiores son igualmente efectivas v seguras Alta
oxazepam, 2 mg alprazolam
gﬁﬁ:gzrzgll:fd?:z:;gfg 5 Vici'a media en’ancianos incrementada: producen sedacion prolongada que aumenta At
S el riesgo de caidas vy fracturas
Cimetidina Efectos adversos del SNC, incluyendo confusion Baja
Clonidina Riesgo potencial de hipotension ortostatica vy efectos adversos del SNC Baja
Clorpropamida Semi- vida de eliminacion prolongada, riesgo de hipoglucemias Alta
Difenhidramina Riesgo de sedacién vy confusion. No se recomienda utilizar como hipnético Alta
Dipiridamol de accién corta Puede causar hipotensién oriostética Baja
Disopiramida Antiarritmico con potente accién inotropica negativa Alta
Doxazosina Riesgo potencial de hipotension, sequedad de boca y problemas urinarios Baja
Doxepina Potente accién anticolinérgica v sedante Alta
Esirégenos solos Potencialmente carcinogénico y escaso efecto cardioprotector en ancianos Baja
Fluoxetina ' L arga semi-vida y riesgo de producir estimulacion excesiva del SNC Alta
Flurazepam 1 arga semi-vida, produciendo sedacion prolongada e incremento caidas Alta
Guanetidina Riesgo hipotensién ortostatica Alta
Indometacina De todos los AINEs es el que produce mas RAM sobre el SNC Alta
Ketorolaco Mayor riesgo de patologias gastrointestinales Alta
Meperidina Puede causar confusién Alta
Meprobamato Alto poder adictivo y sedante Alta
| Mesoridazina Efectos adversos extrapiramidales y sobre el SNC Alta
' Metildopa Puede causar bradicardia v exacerbar depresién en ancianos Alta
| Metiltestosterona Riesgo potencial de hiperirofia prostatica y problemas cardiacos Alta
| Nifedipino de accién corta Riesgo potencial de hipotension vy constipacién Alta
| Nitrofurantoina Riesgo potencial de dafio renal Alta
Pentazocina Analgésico opioide con mas efectos adversos sobre SNC Alta
iﬁgﬁ?ﬁ?g es.y.antz;esop?;mcr:: La r'nayoria de'z los relajantes musculares y af'xﬁe.spasr_nbdicos son mal tolerados por los Al
R e G e ancianos, debido a sus efectos adversos anticolinérgicos, sedacién, debilidad
| Reserpina a dosis >0.25 mg Puede inducir depresion, impotencia, sedacion e hipotensién ortostatica Baja
| Sulfato ferroso > 325 mg/dia Dosis mayores no mejoran la absorcién, incrementan riesgo de constipacion Baja
e No ha demostrade mayer eficacia frente a acido acetilsalicilico en la prevencién del
Ticlopidina Alta
trombo, y sin embargo es mas toxico
Tioridazina Mayor potencial efectos extrapiramidales y sobre el SNC Alta
Laxantes estimulantes en
tratamientos prolongados Pueden exacerbar la disfuncion intestinal Alia
(bisacodilo, cascara sagrada)
AINEs de semi-vida larga a dosis Potencial para producir sangrado gastrointestinal,
altas en tratamientos prolongados insuficiencia renal, elevacion de la presién Alta

(naproxeno, piroxicam)

arterial e insuficiencia cardiaca
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Medicacién potencialmente no adecuada en ancianos: considerando el

diagnostico o condicién sistémica. Tabla

225, 83

ENFERMEDAD MEDICAMENTO JUSTIFICACION SEVERIDAD
A i Estimulantes SNC {anfetaminas,
ey il ( Efectos de supresion del apetito Alta
malnutricidn metilfenidato, fluoxetina)
e ; : P Efectos proarritmicos, cambios
Arritmias Antidepresivos triciclicos Alta
intervalo QT
Constipacio Blogueantes canales calcio, anticolinérgicos,
e o - Pueden exacerbar la constipacion Baja
cronica antidepresivos triciclicos
Crisis convulsiva o : ; s ; e
Clozapina, clorpromazina, tioridazina Puede bajar el umbral de la crisis Alta
epilepsia
Barbitiricos, anticolinérgicos,
Dafio cognitivo antiespasmadicos y relajantes musculares. Efectos sobre el SNC Alta
Estimulantes SNC
Benzodiazepinas de larga duracién. Agentes
Depresién P = = Pueden producir o exacerbar
simpaticoliticos (metildopa, reserpina, o Alta
la depresitn
guanetidina)
Metoclopramida, antipsicoticos convencionales, Efectos colinérgicos y
Enfermedad Parkinson £ . e Alta
tacrina antidopaminérgicos
EPOC Benzodiazepinas de accion larga {clordiazepésido, Efectos adversos sobre SNC. Puede
diazepam, halazepam, clorazepato) inducir, exacerbar o causar depresion Alta
betabloguantes (propanclol) respiratoria
. Pueden producir elevacion de la
Hipertension Fenilpropanolamina, pseudoefedrina, anfetaminas a 3 Alia
presion sanguinea
Alfa-bloqueantes (doxazosina,
Incontinenecia : 2 = <
prazosina, terazosina), anticolinérgicos, Pueden producir poliuria y o
L antidepresivos triciclicos, benzodiazepinas empeoramiento de la incontinencia
e estrés
de accion larga
Descongestionantes, teofilina, metilfenidato,
Insomnio = : Efectos estimulantes sobre el SNC Alta
IMAOQOs, anfetaminas
Efecto inotropico negativo. Potencial
L : Disopiramida, farmacos con alto contenido en =
Insuficiencia cardiaca para favorecer la retencién de
sodio (bicarbonatos, fosfatos, citratos...) i : ex Alta
fluidos y exacerbar la insuficiencia
cardiaca
Qbesidad Olanzapina Puede estimular el apetito Baja
Anticolinérgicos, antihistaminicos,
Obstruccién antiespasmodicos gastrointestinales, Pueden disminuir el flujo urinario, Al
ia
vejiga urinaria relajantes musculares, antidepresivos, ocasionando retencién urinaria
descongestionantes
SIADH/ ISRS (fluoxetina, citalopram, fluvoxamina,
: ; ! 3 E Pueden exacerbar o causar SIADH Baja
hiponatremia paroxetina, sertralina}
= i Benzodiazepinas accién intermedias y Pueden producir ataxia, dafio en la
Sincope v caidas . . e Alta
prolongada, antidepresivos triciclicos funcion psicomotora, sincope y caidas
Trastornos convulsivos Bupropion Puede disminuir el umbral de crisis Alta
Pueden prolongar el tiempo de
Trastornos de la Acido Acetilsalicilico, AINEs, dipiridamol, coagulacion, elevar el INR o inhibir Al
a
coagulacién ticlopidina v clopidogrel la agregacion plaquetaria, aumentando
el riesgo de sangrado
Ulcera géstrica o : Puede exacerbar las dlceras existentes o
AINEs, acido acetilsalicilico (> 325 mg) Alta

duodenal

producir la aparicion de nuevas ilceras
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7.2. Antiinflamatorio no esteroideos a evitar en el paciente anciano
de interés odontolégico

Farmacos inadecuados

Los farmacos inadecuados se definen como aquel farmaco que es
potencialmente lesivo o siendo inadecuado, se ha prescrito a dosis o tiempo
excesivo, pudiéndose evitar su utilizacion. Puede ser inadecuado por la edad,
por aumento de la toxicidad, o por las enfermedades de base que presenta el

paciente.>®

Se han realizado diferentes estudios los cuales indican que los AINE a evitar
en el paciente anciano son: Indometacina, ketorolaco, acido mefenamico,
meperidina, naproxeno, piroxicam, pentazocina, fenilbutazona ya que los
efectos que ocasionan con mayor frecuencia son: elevan la presion arterial,
desarrollo de insuficiencia cardiaca, congestiva, insuficiencia renal (dafio renal)

ulceras gastricas, sangrado gastrointestinal. #2747 50 93. 55,56

7.2.1 Ketorolaco

El ketorolaco es un antiinflamatorio no esteroideo (AINE) que presenta accion
analgésica primordialmente. Inhibe la actividad de la enzima ciclooxigenasa, lo
que a su vez lleva a la disminucidn de precursores de prostaglandinas y

tromboxanos a partir del acido araquidénico.>”°’

Los efectos colaterales surgen casi con el doble de la frecuencia incluyen
somnolencia mareos cefalea, dolor gastrointestinal dispepsia y nausea asi

como el dolor en el sitio de la inyeccién.®’
Ketorolaco presenta biodisponibilidad oral del 100%. Los alimentos con alto

contenido de grasa retrasan la absorcion digestiva. Se distribuye en el

organismo unido a proteinas en el 99%. El metabolismo es hepatico; la
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excrecion es basicamente renal y en menor proporcion (aproximadamente

5.9%) a través de las heces. *

Se recomienda que el uso de ketorolaco, al margen de la via de administracion,
no deba ser mas de cinco dias debido al riesgo de sangrado gastrointestinal y

demas efectos adversos, como dano renal.

En julio del 2005, la FDA solicitd que todos los productores de antiinflamatorios
no esteroideos (AINE), incluyendo al ketorolaco, incluyan una alerta de
seguridad en el etiquetado de sus productos, sefalando el riesgo potencial de
eventos cardiovasculares asi como el sangrado gastrointestinal, el cual podria

poner en riesgo la vida de la persona.®’

7.2.2 Naproxeno

La utilizaciéon de AINE, en particular del naproxeno, por tiempo prolongado se
ha identificado como factor de riesgo al iniciar tratamiento antihipertensivo, se
sospecha también que pueda provocar episodios de insuficiencia cardiaca

congestiva.”®

La absorcion puede acelerarse por el suministro concomitante de bicarbonato o
hidroxido de aluminio, los metabolitos del naproxeno se excretan casi por

completo en la orina.>®

La vida media del naproxén sodico es de 14 horas, que aumenta hasta dos
veces en los adultos mayores, razén por la cual es conveniente hacer ajustes
de la dosis. La dosis usual es de 250 a 500 mg dos veces al dia, o, tal como lo

sefiala Katzung, 375 mg dos veces al dia.*

Las complicaciones gastrointestinales han variado desde dispepsia
relativamente leve, molestia gastrica y pirosis, hasta nausea vomito y
hemorragia gastrica, los efectos adversos a nivel de SNC varian desde

somnolencia, cefalea, mareos y sudacion hasta fatiga, depresién y ototoxicidad.
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Entre las reacciones menos frecuentes estan prurito y diversos problemas

dermatoldgicos.*

De acuerdo con la literatura especializada, de todos los analgésicos
antiinflamatorios no esteroideos (AINE), el naproxén se encuentra entre los
cinco mas usados. En los ultimos cinco anos la prescripcion de este farmaco en
el ambito del IMSS ha sido muy frecuente; es de los primeros cinco
medicamentos que se usan y el primer analgésico antiinflamatorio que se

prescribe.*®

Esta medicina puede aumentar su riesgo de problemas al corazén o de la
circulacién que ponen su vida en peligro, que puede incluir ataques al corazén

o accidentes cerebrovasculares.®
7.2.3 Nimesulida

La nimesulida es un AINE, preferente de la isoenzima COX-2, y ha sido
reportada como causante de la muerte por insuficiencia hepatica, debe retirarse
del mercado por ser hepatotéxica no a razén de dosis, expone a los pacientes
a sufrir una insuficiencia hepatica severa. Cuando hay que utilizar un
antiinflamatorio no esteroideo es mejor utilizar uno con un balance riesgo-

beneficio favorable como el ibuprofeno.®’

LA Agencia Nacional de Finlandia para Medicamentos reporta un total de 66
casos de toxicidad hepatica (de un total de 109 notificaciones de reacciones
adversas), lo que lleva a esta organizacién a suspender la venta y distribucion.
El desarrollo de sintomas tales como malestar general, nauseas, ictericia o
dolor abdominal, tomando nimesulida debe ser motivo de preocupacidn
inmediato, en Espafa se ha suspendido la venta, argumentando motivos de
aumento en la frecuencia y la gravedad de las lesiones hepaticas con
nimesulida que con otros AINE. ElI mecanismo parece peculiar, y no

relacionado con la dosis. &
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7.3 Polifarmacia en el adulto mayor

El término polifarmacia se refiere por lo general al uso innecesario de

medicamentos, o al consumo de multiples medicamentos.>®

El problema del consumo de medicamentos es un aspecto relevante a evaluar
en los adultos mayores, debido a los multiples problemas de salud quela
mayoria sufre. Algunos estudios han demostrado que hasta 90% de este grupo
de edad ingiere uno o mas medicamentos, 50% dos o mas y 12%, cinco 6 mas.
Existe evidencia que demuestra que al aumentar el numero de los
medicamentos se incrementa la frecuencia de los efectos adversos y se

empeora el cumplimiento terapéutico.’* >

Las consecuencias son: reacciones adversas a medicamentos, interacciones
farmaco-farmacoque es cuando dos medicamentos administrados en forma
conjunta pueden modificar su accién terapéutica y ocasionar efectos adversos

e interacciones farmaco-enfermo. 3% %% ©°

La ingesta de farmacos en ancianos en México: IMSS 2006 Edad promedio 69
afios solo se reportaron interacciones farmaco-farmaco con frecuencia de
enfermedades: enfermedad articular, degenerativa, hipertension arterial,
gastritis  cronica, diabetes mellitus. Aproximadamente 80% de Ilas
prescripciones con una 0 mas combinaciones con potencial interaccion fue

farmaco- farmaco. *°

Por lo anterior, es importante preguntar al paciente si consume medicamentos.

En caso afirmativo se recomienda:

En cada consulta realizar la revision de la lista de medicamentos (prescritos y
automedicados, incluso los medicamentos herbolarios y homeopaticos), con el
proposito de identificarlas posibles interacciones medicamentosas o de
medicamento-enfermedad. Asi mismo, reconocer posibles duplicaciones del

tratamiento por distintos nombres comerciales o presentaciones combinadas y
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medicamentos no indicados, que pueden provocar mas dafio que beneficio y

deben ser descontinuados.®®

7.4 Efectos adversos mas frecuentes de los AINE

El tratamiento farmacolégico del dolor crénico consiste en la administracion de
antiinflamatorios no esteroideos (AINE) que son los mas utilizados ya que son
de libre venta, los adultos mayores presentan un riesgo potencial para
desarrollar efectos adversos a los medicamentos por los cambios fisiologicos,
interacciones medicamentosas y la polifarmacia que presenta, se ha reportado

una incidencia de dos a tres veces mayor que en los adultos.** °2

Los problemas ocasionados por el uso de farmacos en los ancianos, estan
relacionados con las interacciones entre ellos, asi como los aspectos
fisiologicos del envejecimiento, las enfermedades sistémicas, la nutriciéon y los

aspectos psicolégicos.*> %

De acuerdo con estudios en poblacion general, los ancianos parecen ser mas
susceptibles a desarrollar eventos adversos relacionados con el uso de AINE,
especialmente de origen digestivo, de hecho, algunos estudios han puesto de
manifiesto que los ancianos tienen un riesgo cinco veces mayor de lesidn

gastrointestinal por estos farmacos.>® % ¢’

7.4.1 Gastrointestinales

Todos los AINE producen, en distintos grados, dafio de la mucosa gastrica

principalmente en la poblacion de adultos mayores éstos pueden ser:

e Dolor gastrico.

» Erosiones.

+ Ulceras en la mucosa gastrica.

* Reduccion de la microcirculacion sanguinea.

* Inhibicién de la produccion de moco.
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* Reduccion de la secrecidon de Bicarbonato.
» Pérdida de la permeabilidad (Alteracién del intercambio i6nico).
* Menor aporte de nutrientes (isquemia tisular).

« Menor capacidad antisecretora (reduccién de citoproteccion).®2% 2% 44. 46,

47, 56, 59, 67, 69,70,71,72,73

El problema radica en la inhibicion de las prostaglandinas gastropoctectoras
(PGE2, PGI2), la accion local que induce la difusion retrograda de los
hidrogeniones (H+) en la mucosa gastrica también cumple cierto papel. La
deficiencia de prostaglandinas reduce la secrecion de moco y de bicarbonato,
tiende a aumentar la secrecion de acido y puede promover cierto grado de
isquemia en la mucosa de esta forma los AINE potencializan los factores

agresivos y disminuyen los que protegen la mucosa gastrica.”

Multiples factores parecen estar implicados en el desarrollo de la toxicidad
gastrointestinal inducida por los AINE en ancianos, entre éstos destacan el
dafio directo en la mucosa digestiva, la inhibicion de prostaglandinas
protectoras endogenas, el aumento del tiempo de hemorragia y la posible
disminuciéon de la capacidad de eliminacién de estos farmacos que produciria

mayores concentraciones sanguineas.®® ’°

La patogénesis de la gastropatia es multifactorial y depende de la produccion y
metabolismo del acido araquidodnico, de los tipos de enzimas existentes, de los
cambios en el pH, de las propiedades estructurales, bioquimicas y funcionales
del epitelio gastrico, del flujo sanguineo, del vaciamiento gastrico y de la
circulacién entero hepatica. Los AINE no son los unicos culpables de las
lesiones gastrointestinales asociadas con su empleo, posiblemente hay

factores genéticos y ambientales que predisponen el dafio. 4%

El riesgo de sangrado digestivo, en adultos mayores de 65 afos, aumenta
cuatro veces mas que en personas jovenes y la tasa de hospitalizacion es
cercana a 25 por cada 1000 personas en el primer mes de tratamiento con
AINE.®® ® Figura 6.
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¢ Coémo reducir entonces las complicaciones

gastrointestinales del tratamiento con AINE?

Figura 6.Complicacion gastrointestinal ®*

Las estrategias consisten en la juiciosa prescripcion en pacientes de riesgo,
entre ellas el uso de la dosis efectiva mas baja posible, en evitar la prescripcion
de multiples AINE, particularmente la combinacion con algun otro tratamiento,
coterapia con un gastroprotector, el misoprostol es util, omeprazol entre otros,

el uso de un agente de la COX-2 selectivos.'92% % 7273.75.77

La erradicacion de Helicobacter pylori en pacientes que presentan un
antecedente de ulcera ayuda pero es insuficiente siendo, de hecho, dudoso su
beneficio para prevenir a la hemorragia digestiva, la infeccion por H. pylori y el
uso de AINE son dos factores de riesgo independientes que actuan de forma

Slnérglca']g, 56,71,72,73,75

7.4.2 Renales

Los AINE estimulan la retencién de sodio y agua al inhibir la reabsorcién de CI
inducida por prostaglandinas y por la hormona antidiuretica (ADH), lo que
puede originar edema en algunos pacientes y contrarrestar la eficacia de

tratamientos antihipertensivos.'® 414446

Pero ademas, y en probable relacién con la inhibiciéon de prostaglandinas, en
pacientes ancianos se han descrito alteraciones en la funcidn renal
relacionadas con los AINE, que pueden causar importantes cambios en el
fitrado glomerular y en la presién arterial, en pacientes con disfuncién
ventricular, hay un mayor riesgo de desarrollar insuficiencia cardiaca

congestiva.®® "
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Existe alteraciéon del flujo renal dependiente de la

- COX -1 y reduccion del filtrado glomerular, lo cual

puede agravar una insuficiencia renal existente, hay

- - una rara capacidad para causar necrosis papilar
e cuando se usa con frecuencia esta via de eliminacion
para los farmacos se promueven la hiperkalemia por

supresion de renina mediada por prostaglandinas.®®
38,76

At LY

Figura 7.

Figura 7. Problemas renales "

Hematoldgicos

Aunque su frecuencia es, en conjunto

baja, el amplio uso de los AINE puede (=)

ocasionar bloqueo de la agregacion

plaquetaria (por inhibicién de la sintesis

de tromboxanos. Algunas de estas
{-“]'ﬂﬂll
Glibulor Branco:

reacciones estan en relaciobn con las

propiedades ya descritas, como un efecto

Plagquetas

en exceso de la actividad antiagregante

plaquetaria.*"Figura 8.

Figura 8. Problemas hematologicos’
Hipersensibilidad

Con una frecuencia de alrededor de 1 a 2% de los pacientes bajo tratamiento
con AINE; se caracteriza como rinitis alérgica, asma bronquial, trastornos
dérmicos, etc.

Pueden ser de caracter alérgico, mediados por anticuerpos, o seudo alérgico,
que son mas frecuentes y relacionados con la inhibicion de la sintesis de PGs y
un desvio hacia la sintesis de los leucotrienos y en conexidon con una

sensibilidad individual .’
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Cardiovasculares

Esto principalmente se observa con los inhibidores especificos de COX-2, que
tedéricamente alteran la  produccion de
prostaglandinas, la inhibicion de selectiva de la
COX-2 es la responsable del efecto
protrombotico (efecto antiplaquetario) y del
incremento de sodio y la retencion hidrica
/efecto sobre la funcion renal, por lo cual existe
un riesgo de fenémeno trombotico, infarto de

miocardio por una mayor incidencia de
19, 29, 77, 82

insuficiencia cardiaca e hipertension.
Figura 9

Figura 9. Problemas cardiovasculares®®

Efectos hepaticos

Hay dafio hepatocelular dosis es dependiente (elevacion de transaminasas),
existe un aumento en la actividad microsomal con algunos AINE como el
diclofenaco, la indometacina y el piroxicam, la nimesulida es hepatotdxica no a

razon de dosis. 2°

Factores de riesgo

Los factores de riesgo de complicacién gastro-duodenal por AINE son: Edad
mayor de 60 afos, antecedentes de ulcera péptica (UP), ingesta concomitante
de otros medicamentos como: acido acetilsalicilico, ketorolaco, naproxeno, los
mas  frecuentes, antiagregantes  plaquetarios, anticoagulantes o

corticoesteroides sobre todo a dosis altas, infeccién por Helicobacter pylori,

25, 29, 56, 71,73, 75
consumo de alcohol.

~ 50 ~



8. Interacciones medicamentosas de AINE en el adulto mayor

Interacciones Medicamento- Medicamento

Interaccion

Efectos

Recomendaciones

AINE + beta
blogueadores

+ inhibidores de la ECA
+diuréticos de asa

+ diuréticos tiazidicos

AINE +anticoagulante
+corticoesteroides

AINE + inhibidores de
la ECA

+ ciclosporina
+diuréticos
ahorradores de potasio

AINE +digoxina
+metotrexate
+litio

AINE + sulfonilureas

AINE + ketorolaco

Ibuprofeno + acido

Disminucion del efecto

antihipertensivo y
diurético de estos
medicamentos
hiperkalemia y/o

insuficiencia renal aguda

Incremento riesgo de
presentar sangrado
gastrointestinal

Aumenta el riesgo
denefrotoxicidad

Aumenta los niveles
plasmaticos de estos
medicamentos, que
aumenta el riesgo de
toxicidad

Aumenta el riesgo de
hipoglucemia

Aumenta el riesgo

desangrado
gastrointestinal

Disminuye el efecto

Aumente la dosis
de los
antihipertensivos
Vigile la funcién
cardiovascular
Solicitar examen
general de orina y
creatinina

Vigile la posible
aparicion de
edema periférico
Evite su uso
coccomitante
Solicite los niveles
de tiempo de
protombina (TP) y
tiempo parcial de
tromboplastina
(TPT)

Evite su uso
concomitante
Solocite examen
general d eorina 'y
creatinina

Evite su uso
concomitante
Vigile los
sintomas de
toxicidad de estos
mediamentos
Vigile los niveles
de glucosa en
sangre

Esta
contraindicado el
uso concomitante
de ketorolac con
otro AINE

No se recomienda
el uso
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Interacciones Medicamento — Enfermedad. *°

Enfermedad

Medicamento

Efecto adverso

Insuficiencia renal crénica

Hipertension

Ulceras pépticas

Antiinflamatorios no

esteroideos

Antiinflamatorios no
esteroideos

Antiinflamatorios no
esteroideos

Insuficiencia renal aguda

Aumento en la presion

arterial

Hemorragia de tubo
digestivo
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9. Reacciones medicamentosas adversas en la boca del

adulto mayor

Los adultos mayores presentan un mayor riesgo de desarrollar reaccion
adversa a medicamentos (RAM). Las RAM son aquellos efectos indeseables
que aparecen como consecuencia de la utilizacion de medicamentos, a dosis
terapéuticas, en el diagnostico o tratamiento de las enfermedades, la
clasificacion mas utilizada por su caracter, practico, es la de Rawlins vy

Thompson. 2> &

Las de tipo A (aumentadas): Efectos aumentados o exagerados de un farmaco;
se relacionan con la accion farmacoldgica de la droga, considerando la dosis

por lo tanto tienen una incidencia relativamente alta y son bastante predecibles.

Reacciones Tipo B (Bizarras): Consideradas asi por no asociarse con la
farmacologia habitual de la droga, apareciendo solo en ciertos individuos. Hay
multiples causas para tal susceptibilidad, lo que hace que estas RAM sean
poco predecibles, excepto cuando hay agregacion familiar. Son relativamente
raras y dependen poco de la dosis. Dada su poca frecuencia, estas reacciones
pueden no detectarse en los estudios iniciales de un farmaco, pues incluyen un

numero limitado de individuos.

En México el 50% de los adultos mayores consume rutinariamente por lo
menos un medicamento y 9% consume 2 o mas farmacos de manera
significativa  siendo  estos = medicamentos, reguladores cardiacos,

psicoreguladores, analgésicos, antiinflamatorios y neuroreguladores.

Las reacciones adversas medicamentosas (RAM) se presentan siete veces
mas en personas de 70 a 79 afnos. Las RAM tienden a ser mas severas que en
personas mas jovenes, alrededor del 5% de todas las hospitalizaciones se

consideran debidas a RAM y 17 % corresponden a ancianos, el 4% de las

~ 53 ~



b1
-l
'fj_f" ONAM

RAM severas, corresponden a medicamentos prescritos y 1/1000 murieron

como consecuencia.140,000 muertes x ano fueron consecuencia de RAM.®°

Por lo general no se le da una importancia a las reacciones adversas que
presentan los AINE estas manifestaciones bucales, son faciles de reconocer

en la consulta dental entre las mas frecuentes estan las siguientes:

Hiposalivacion es la disminucion en la produccion de saliva, dando como
resultado falta de lubricacién en las mucosas sus manifestaciones bucales son:
atrofia de la mucosa, infecciones micéticas superficiales, sialoadenitis

supurativa, ulceracion traumatica, glosopirosis, halitosis.

Fotodermatitis en region perioral los causantes son AINE como Naproxen,
Isoxicam, Piroxicam, son pigmentacion de piel en area perioral, pequefas

papulas rojas.

Quemadura de la mucosa bucal, lo causa el acido acetilsalicilico su
manifestaciones clinicas son regiones blancas pseudomembranosas y rojizas

necradticas sobre un fondo eritematoso.

Reacciones Liquenoides que se observan como lineas blancas queratdsicas

(estrias de Wickham), lesiones atroficas y erosivas.

Hemorragia y Hematomas orales son lesiones irregulares de color rojo intenso,
los principales causantes de esto son AINE con Warfarina, en especial con
Aspirina, las manifestaciones clinicas son: sangrado oral, lesiones purpuricas o

petequias.®°
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10. Prescripcion en el adulto mayor

10.1 Proceso de la terapéutica razonada.

El concepto prescripcién razonada se refiere a la utilizacién adecuada del
cuadro basico de medicamentos con relacion a la guia diagndéstico terapéutica

de cada padecimiento en particular, de manera que los medicamentos sean
prescritos por tiempo y dosis individualizados a cada paciente, la prescripcion
racional y comprometida puede llegar a ser efectiva si todos los actores del
proceso, como los médicos prescriptores, los farmacdlogos de area, las
sociedades cientificas y la administracion sanitaria, se comprometieran de
forma conjunta a disefiar estrategias basadas, en la efectividad evaluada en

ensayos clinicos y estudios epidemioldgico bien disefiados.>® 8"12

Elegir un medicamento personal consiste en algo mas que el nombre de un
producto también incluye la forma farmacéutica, la pauta de administracion y la
duracién del tratamiento, los pasos para la seleccion de un medicamento

personal son los siguientes:

e EIl primer paso: es necesario definir cuidadosamente el problema del
paciente (el diagnostico).Un diagnostico correcto se basa en la
integracion de muchas piezas de informacion los sintomas descritos por
el paciente; una historia clinica detallada; el examen radioldgico y otras

investigaciones.

Las quejas de los pacientes son generalmente los sintomas, un sintoma

no es un diagnostico aunque generalmente conducira a él.

Cuando se selecciona un medicamento personal es importante recordar
que se esta eligiendo un farmaco de primera eleccion para una
enfermedad. Para ser capaz de seleccionar el mejor farmaco para una

situacion determinada debe estudiarse la fisiologia de la enfermedad.
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Segundo paso: se debe especificar el objetivo terapéutico y elegir un
tratamiento de eficacia y seguridad probadas, entre diversas

alternativas.

Especificar el objetivo terapéutico, siempre la fisiopatologia determina el

posible lugar de accioén del farmaco y efecto terapéutico maximo.

Tercer paso: hacer un inventario de los grupos de farmacos efectivos, en
primer lugar debe buscar un perfil farmacologico adecuado, mediante la
identificacion de los farmacos que producen efectos potencialmente

utiles para el paciente.

Hay dos maneras de identificar grupos de farmacos eficaces la primera
es examinar los formularios y recomendaciones terapéuticas que existan

como la lista de medicamentos esenciales de la OMS.

Cuarto paso: elegir un grupo efectivo segun los criterios ya
preestablecidos y comparar las acciones farmacolégicas para esto se
deben aplicar cuatro criterios. Eficacia, seguridad, conveniencia y costo

del tratamiento.

La eficacia de un tratamiento se define como su capacidad para
modificar favorablemente un sintoma, el prondstico o el curso clinico de

una enfermedad.

Seguridad, todos los grupos farmacolégicos tienen efectos indeseados,
de los que la mayoria son mas que consecuencia directa de su

mecanismo de accion.

Conveniencia tiene relacion con las caracteristicas de paciente y por lo
tanto no se la toma en consideracion cuando se prepara una lista de
medicamento personal se debe de tener en cuenta algunos aspectos

practicos.
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Costo del tratamiento, se tiene que examinar siempre el costo total del
tratamiento y no el costo por unidad, sobre todo la relacion costo-

beneficio

Quinto paso: Dar informacion, instrucciones y advertencias.

La adhesion del tratamiento se puede mejorar de tres maneras por la
prescripcion de un tratamiento farmacolégico bien seleccionado, por el
mantenimiento de una buena relacion médico—paciente, y dedicando un
tiempo para dar informacion, las instrucciones y las advertencias
necesarias, informar sobre efectos farmacoldgicos, efectos indeseados,
que pueden ocurrir, como reconocerlos,
cuanto duraran; que gravedad y que

tienen que hacer si aparecen.

Instrucciones: Cuando tomarlos, como
guardarlos, cuanto debe dura el
tratamiento que hacer en caso de
problemas; que hacer con el
medicamento sobrante y decir con vos

clara ¢ Esta todo claro? Todo entendido

repita la informacion ¢ alguna pregunta?
Figura 10.

Figura 10. Instrucciones "®

Advertencias, la necesidad de proseguir con el tratamiento, que no

hacer, cuales son las dosis maximas.'? 44 %°

Es importante evitar la prescripcion de dosis altas y procurar incluso la

formulacién de la dosis analgésica mas baja, ademas de considerar otras
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alternativas para la analgesia en las poblaciones de riesgo; cabe recordar que

el dolor es el motivo mas frecuente de prescripcion y automedicacion.”

10.2 Reglas de uso de los Antiinflamatorios no esteroideos

Los criterios para la seleccion de medicamentos esenciales (OMS), con el fin
de cubrir las necesidades de la mayoria, se debe dar prioridad a los farmacos
con eficacia y seguridad probadas se debe evitar la duplicidad innecesaria de

farmacos y forma farmacéutica.

Sélo se debe seleccionar los farmacos para los que se dispone de suficiente
informacion cientifica procedente de ensayos clinicos controlados y estudios

epidemioldgicos.

Cada farmaco debe cumplir criterios suficientes de calidad que incluyen,
cuando es necesario la biodisponibilidad y la estabilidad en las condiciones

previstas de almacenamiento.'?

En las personas de edad mas avanzada, se dan una serie de circunstancias
que pueden alterar la respuesta a los medicamentos y que hacen necesaria
una estrecha vigilancia de los tratamientos, entre los cuales cabe destacar los
cambios fisioldgicos, la pluripatologia que tiende a ir asociada a polimedicacion,
incumplimiento, automedicacion, estado nutricional, insuficiencia hepatica o la

insuficiencia renal entre otros.

La seleccion del tratamiento en ancianos debe ser individualizada teniendo en

cuenta las siguientes reglas:

e 1.- Es fundamental realizar una valoracidn geriatrica integral, en la que
no soélo se tendran en cuenta los diagnosticos clinicos sino también los
diagndsticos funcional, mental. Prescribir unicamente los medicamentos

que estén realmente indicados
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e 2.- La pauta terapéutica debe simplificarse al maximo, y si es posible
hacer coincidir la toma de medicamentos con alguna actividad cotidiana
y evitar que interrumpan las horas de descanso. Preferir la
administracion de farmaco por la via oral, evitar los envases de
seguridad a prueba de nifos.

e 3.- Ajustar las dosis de acuerdo con el aclaramiento de creatinina para
los farmacos que se excreten por riidn, esta consideracion también se
aplica para los que sufren metabolismo hepatico.

e 4.- No se combinan los AINE a menos que tengan diferente mecanismo
de accion.

e 5.- De preferencia solo combinar con paracetamol, en total 2

e 6.- Si se combinan, no se incrementa el efecto analgésico porque tienen
un efecto techo y si se incrementan las reacciones adversas.

e 7- Administrarlos con 8 vasos de agua como nefroprotectora.

e 8.- Es preciso la reevaluacién y revision continua de los tratamientos. Es
preciso eliminar los medicamentos que no sean necesarios, evitar
duplicidades y revisar medicamentos procedentes de automedicacion

e 9.- Prestar especial atencién a los problemas de seguridad de los
medicamentos en las personas mayores que son mas vulnerables a
presentar efectos no deseados.

e 10.-Determinar si el paciente esta mentalmente competente para seguir
con las instrucciones en caso de deterioro de las funciones mentales
superiores, buscar otra persona que se encargue de manejar y
administrar el medicamento.

e 11.- Brindar las instrucciones por escrito y con letra grande y clara.

e 12.-Suspender todo farmaco de dudosos beneficio, y vigilar la posibilidad
de un deterioro en la condicion clinica al suspenderlo.

e 13.- No prescribir los medicamentos considerados como inapropiados

para pacientes geriatricos de acuerdo con los criterios de Beers.'? 2% 2%

44,55, 82
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Tener en cuenta estos aspectos conlleva disminuir los posibles problemas
relacionados con los medicamentos, que muchas veces terminan con ingresos

hospitalarios o desenlaces fatales en los adultos mayores.

La escalera analgésica de la OMS menciona que el dolor debe tratarse en

funcién de la intensidad del mismo. Cuando los farmacos de un escaldn,

ili i OPIOIDE POTENTE
utilizados a dosis adecuadas no son IP‘DR LA ESCALERA oPIoLE
eficaces hay que pasar al siguiente +/- ADYUVANTE
escalon. Se pueden asociar farmacos OPIOIDE DEBIL

. i + AINE DOLOR
del primer escaldn con los del segundo +/- ADYUVANTE SEVERO
y tercero. No asociar opioides deébiles

o i AINES +/- DOLOR
con opioides potentes. Los farmacos de  abvuvante MODERADO
cualquier escalén pueden asociarse con
83 _. DOLOR
adyuvantes.™ Figura 11 LEVE

Figura 11. Escalera OMS®’

En el primer escalon estan los analgésicos no opiodes que estan indicados en
dolor leve. Los AINE son especialmente utiles en dolor debido a distensién
mecanica del periostio, dolor debido a compresion o distension de tendones,
tejidos musculares o subcutaneos o dolor visceral por irritacion de la pleura o el
peritoneo. En estos casos deben ser prescritos como coadyuvantes a lo largo

de toda la escalera analgésica. Tabla 1

Tabla 1. Primer escalon®

PARACETAMOL 10a 15 mg/ Kg/ 6h VO
500-1.000 mg/4-6 h.
Dosis maxima diaria: 4 g.

IBUPROFENO 200-600 mg/4-6 h. VO
Dosis maxima diaria: 2.4 g.
DICLOFENACO normal: 50 mg/ 12-8 h. VO

Lib retardada: 100 mg/24 h.
Dosis maxima diaria: 150 mg.

En el segundo escalos se encuentran los analgésicos opiodes débiles que
estan indicados en dolor de intensidad leve a moderada. Deben utilizarse

combinados con farmacos del primer escaldn para obtener efecto sinérgico. Es
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recomendable que cuando se inicie el tratamiento con farmacos de este
escalon se comience la administracion de laxantes para prevenir el

estrefimiento. Tabla 2

Tabla 2. Segundo escalén

PRINCIPIO ACTIVO DOSIS Y PAUTA VA OBSERVACIONES
CODEINA 30-60 mg/4-6 h. VO nauseas, estrefiimiento,
Dosis maxima diaria: 240 Mareo, confusion.
mg.
PARACETAMOL + 500+30 — 1.000+60 mg/4-6 VO No utilizar asociaciones con
CODEINA h. dosis de Codeina menor de
Dosis maxima  diaria: 30 mg
4.000/240 mg. unidad, ya que no son

eficaces como analgésicos.

DIHIDROCODEINA 60-120 mg/12 h VO No fraccionar los
Dosis maxima diaria: 240 comprimidos.
mg.

TRAMADOL Lib normal 50-100 mg/6-8 VO 50 mg de Tramadol
h. equivalen
Lib retardada: 50-200 aproximadamente a 30 mg
mg/12h; de Codeina
150-400 mg/24 h. mas 500 mg de
100-150 mg/6-8 h. Paracetamol.
Dosis maxima diaria: 400
mg. Produce menos

estrefiimiento que la

Codeina. Puede producir
aumento de la frecuencia
cardiaca y de la presion

arterial.

En el tercer escaldén estan los analgésicos opiodes potentes que se deben
utilizar agonistas puros (Morfina, Fentanilo) que se caracterizan por no tener
techo analgésico, es decir no dejan de ser efectivos por mucho que se aumente

la dosis. No utilizar agonistas parciales (Buprenorfina) o agonistas-antagonistas
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(Pentazocina), ya que su eficacia analgésica esta limitada al tener techo
analgésico. No utilizar conjuntamente agonistas puros con agonistas parciales

o0 agonistas-antagonistas.®* 8

La norma basica en el adulto mayor es prescribir el menor numero de farmacos
posibles y a dosis terapéuticas adecuadas, revisando y monitorizando

periédicamente la farmacoterapia.?

10.3 AINE recomendados para el adulto mayor en odontologia

El antiinflamatorio no esteroideo (AINE) ideal es aquél que es potente, actua
rapidamente, de facil administracion, cémoda posologia, sin efectos
colaterales, carente de interacciones medicamentosas y con una buena

relacion costo beneficio.”

Los principios generales del tratamiento del dolor nos mencionan que hay que
tratar al paciente y no al sintoma, no minimizar el dolor que nos refiere el
paciente, podemos de esta forma individualizar el régimen terapéutico ya que la
potencia del analgésico elegido viene determinada por la intensidad del dolor,

las dosis deben ser ajustadas individualmente.®®

Los AINE cuando se administran de forma adecuada, sera el analgésico de
elecciéon pero debemos tener en cuenta que pueden producir reacciones
adversas especialmente en pacientes mayores de 60 afios sobre todo de tipo
gastrico y renal, debemos tener precaucion a la hora de combinarlos con

farmacos como los anticoagulantes ya que va a aumentar su efecto y los

antihipertensivos y antidiuréticos que lo van a disminuir. Cuadro 1.%" %684
Cuadro 1.Farmacos terapia farmacolégica *
Nombre Accién  Accion  Accion A AA. Efecto Efectos Efectos Unién
genérico Analg Inflam.  Antipirétic  Espasm  Plaq  Coagula Uricos Gastropati Renales hepaticos Proteina
AINE ésica o 4dico uetar  cion uricos a s
io
Acetaminofén 3+ 0 4+ 0 1+ 1+ 0 1+ 1+ 2+Dd 10-20%
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Ibuprofeno 3+Dd 4+ 3+ é? 2+ 1+ 0 02+Dd 02+Dd 1+ 99%
Clonixilato 4+ 2+ 1+ 4+ 1+ 1+ 0 2+ 1+ 1+ 98%
De lisina

Diclofenco 4+ 4+ 2+ 2+ 3-4+ 3+ 0 3+ 2+ 3 99%
Metamizol 4+ 2+ 5+ 5+ 1+ 1+ 0 2+ 1+Dd 2+Dd 54%
Ketoprofeno 4+ 2+ 1+ 4+ 1+ 1+ 0 2+ 1+ 1+ 98%
Etoricoxib 4+ 4+ 1+ 0 1+ 1+ 1+ 1-2+ 4+ 1+ 92%

Por sus pocos efectos adversos y su capacidad antipirética y analgésica, el
Paracetamol es el analgésico de eleccidén para pacientes mayores de 60 afios

con dolores de tipo leve o moderado.®' 8

Un mecanismo propuesto para el paracetamol es la inhibicién de una tercera
isoforma de la ciclooxigenasa (COX-3), identificada en la década de los 80. La
COX-3 se encuentra so6lo en el SNC, hecho que explicaria la accion analgésica
y antipirética, del paracetamol pero no posee un efecto antiinflamatorio y
antiagregante plaquetario por lo cual no afecta a la sintesis de PG en la

mucosa gastrica."’

Actualmente debido a su perfil de seguridad, el paracetamol es considerado
como primera linea terapéutica en el tratamiento del dolor, puede ser empleado
en poblaciones de riesgo. Se le considera un Cox-3 leve irritante gastrico,
analgésico, antipirético. Asi mismo, ha demostrado ser un farmaco seguro
durante la gestacion y la lactancia provocaria necrosis hepatica y tubulo renal

con + 10 g.28: 3569

El ibuprofeno es ampliamente metabolizado, sélo el 1% del farmaco original es
eliminado en orina sin transformar, y en torno al 15% se elimina conjugado por

esta misma via, es analgésico, antiinflamatorio, antiespasmadico.*® %
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El acido acetilsalicilico aun a dosis de 10 mg/dia inhibe permanentemente a la
COX-1 en las plaquetas bloqueando su adhesividad es analgésico, antipirético,

antiinflamatorio, antitrombotico.”
AINE selectivos de la COX-2

La aparicion reciente de los nuevos inhibidores de la ciclooxigenasa 2 (COX-2),
que ofrecen un mejor perfil de seguridad, lo que ha abierto nuevas
posibilidades todavia poco conocidas y divulgadas, pero también algunas

incertidumbres. &'

Al modificar la sintesis de prostaciclina, los COXIB afectan la homeostasis de
factores procoagulantes aunque disminuyen a la mitad la frecuencia de
complicaciones gastrointestinales, con estos COXIB ha ocurrido un incremento

de la hipertensién arterial (HTA), el infarto de miocardio (IM).”

En qué situaciones es preferible la eleccion de un COXIB a un AINE
convencional, existe un numero importante de ensayos clinicos, incluyendo un
numero elevado de pacientes, que certifican con escasas o ninguna duda que
los COXIB produzcan menos ulceras y menos complicaciones en el tracto
gastrointestinal en comparacién con los AINE clasicos (ibuprofeno, diclofenaco,
naproxeno). Este beneficio, ademas, se ha constatado tanto en los pacientes
con factores de riesgo para dano gastrointestinal como en los que carecen de

éstos, la gran diferencia esta en el precio. 8" 8°

10.4 Mantenerse al dia

La informatizacion es un instrumento que podemos usar para mejorar la

seguridad del paciente.

Los conocimientos y las ideas sobre los medicamentos cambian
constantemente, se introducen nuevos farmacos en el mercado y la experiencia

con los anteriormente disponibles se amplia. Los efectos indeseados de los
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medicamentos ya disponibles se conocen cada vez mejor y se establecen

nuevas indicaciones y maneras de usarlos.

Existen numerosas fuentes de informacion sobre medicamentos, desde bases
de datos internacionales y formularios disponibles; podemos hacer un
inventario de las fuentes de informacién disponibles revisarlas periédicamente
para poder realizar cambios en nuestro inventario y asi mantenernos al dia con

la informacién.'?
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Conclusiones

Para la atencion de los adultos mayores, nosotros como odontélogos debemos
tener un profundo conocimiento de los aspectos bioldgicos, por la disminucion
del mecanismo fisiolégico. Los individuos de edad avanzada requieren un
enfoque diferente, tratamientos modificados y conocimiento de los

medicamentos potencialmente inadecuados para él.

Como profesional de la salud bucal tenemos que realizar criterios para
prescribir un farmaco, y tener en cuenta las enfermedades de los pacientes,
asi como las posibles interacciones, para poder evitar reacciones adversas
evaluando siempre el riesgo-beneficio de cada uno de los medicamentos, a
través de una prescripcion racional, ajustarnos a los cambios fisiologicos del

paciente.

No utilizar el ketorolaco, naproxeno y nimesulida, dar otra opcion de tratamiento
para nuestros pacientes de edad avanzada ya que el mejor agente analgésico
sera el que permita reducir el dolor al maximo con la menor incidencia de

efectos adversos.

Independientemente del antiinflamatorio no esteroideo utilizado, el propdsito
fundamental debe ser lograr una practica terapéutica 6ptima, o en otras

palabras, un uso racional de estos medicamentos.

De los AINE de uso odontologico recomendados en el adulto mayor por sus
caracteristicas de eficacia y seguridad, son: Paracetamol, Ibuprofeno,
Etoricoxib, Clonixinato de lisina, Ketoprofeno y Metamizol. Haciendo hincapié
en la monofarmacia, es decir, la preferencia por usar un solo medicamento
para el caso en concreto, y recordando que el Acetaminofeno, es el unico que

se podria combinar con cualquiera de estos AINE.
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