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DOLOR EN EMERGENCIAS. ARSENAL TERAPEUTICO

A. Montero i Matamala

Jefe de Servicio de Anestesiologia, Reanimacion y Terapia del Dolor. Hospital Universitario «Arnau de
Vilanovay. Lleida

Arsenal terapéutico analgésico

Dada la complejidad neurocientifica asociada a la
nocicepcion y neuromodulacion, sorprende que el
control farmacoldgico del dolor basado en la utiliza-
cion de agentes analgésicos relativamente sencillos
desde el punto de vista quimico, sea tan efectivo. La
efectividad de tales agentes depende de la aplicacion
adecuada de la dosis y la via de administracion, asi
como de pautarlos en el momento oportuno.

En la literatura farmacocinética encontramos muy
frecuentemente dos términos importantes: aclara-
miento (eficiencia del cuerpo para eliminar un farma-
co) y volumen de distribucion (grado de dilucion del
farmaco dentro del organismo). De ellos se deducen
términos secundarios mas familiares como hemivida
(tiempo necesario para que las concentraciones san-
guineas del farmaco se reduzcan a la mitad).

Estos tres parametros nos ofrecen una serie de fac-
tores relacionados con el tiempo, gracias a los cuales
los fdrmacos o sus vehiculos pueden categorizarse y/o
compararse, asi como realizarse predicciones. Otro
término a valorar es el estado estable (constancia en
el tiempo de las concentraciones sanguineas del farma-
o).

Aspectos farmacocinéticos de la terapéutica aguda

Los estados del dolor se clasifican normalmente en:

— Agudos.

— Subagudos.

— Cronicos no relacionados con el céncer.

— Cronicos de origen canceroso.

Las diferencias tienen que ver con la lesion tisular
~el comportamiento del paciente frente al dolor.
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Un tratamiento agudo se caracteriza por no alcan-
zar las condiciones de estado estable, de modo que la
duracion de accion de muchos farmacos se determi-
nard por la velocidad de redistribucion mas que por
la de eliminacién. Una alternativa consiste en admi-
nistrar una dosis de sobrecarga, con el fin de llenar los
tejidos. mas una dosis de mantenimiento, de modo
que puedaalcanzarse el estado estable dentro del tiem-
po adecuado. En la terapéutica aguda hay dos premi-
sas fundamentales a la hora de seleccionar el agente
analgésico: administrar muchas dosis repetidas de un
agente con mayor aclaramiento o menos dosis repeti-
das en el caso de un agente con menor aclaramiento.

La terapéutica basada en dosis repetidas permite al-
canzar un seudoestado estable de conocimientos del
farmaco en sangre. La eleccion de un régimen de do-
sificacion depende en parte del margen existente en-
tre la concentracion que provoca el minimo efecto y
el umbral toxico, teniendo en cuenta que la mayor par-
te de los farmacos utilizados en la terapéutica del do-
lor se eliminan por la degradacion metabolica, princi-
palmente en el higado. El aclaramiento hepdtico es,
por tanto, un determinante importante de las concen-
traciones sanguineas del farmaco.

Aspectos farmacocinéticos de las vias de
administracion

Los farmacos utilizados para controlar el dolor pue-
den administrarse por diversas vias (IV, IM, subcuta-
nea. oral, epidural o intratecal, rectal), que pueden di-
vidirse en las vias en las que se administra el farmaco
para que tenga acceso directo a los receptores por di-
fusion y/o por volumen de flujo (principalmente epi-
dural, intratecal e intracerebroventricular), y aquellas
en que el fdrmaco es transportado por la sangre hasta
los receptores (via IV, IM, subcutdnea y oral), por lo
que tienen acceso indirecto.
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Las rutas directas de administracion de los analgé-
sicos opioides ofrecen la posibilidad de conseguir efec-
tos regionales selectivos, y permiten utilizar dosis mi-
nimas, pues el farmaco se administra cerca del sitio
de accion en la region implicada.

Por el contrario, las rutas indirectas hacen que los
farmacos se dispersen por la circulacion general. Por
lo tanto, la selectividad regional es muy improbable y
todas las regiones del cuerpo reciben la distribucion
del farmaco en proporcion a la fraccion del gasto car-
diaco que les irriga.

Contrariamente a la relativa facilidad de uso de las
vias indirectas, las rutas directas necesitan una inva-
sion mayor del organismo y requieren mas pericia por
parte del terapeuta.

Principios especificos
— Administracion oral

Es la via mds utilizada, asimismo es la via poten-
cialmente mds compleja, pues existen muchas cuestio-
nes relacionadas con las formas de administracion,
anatomia y fisiologia local e interacciones potenciales
de la comida. Por esta via el aclaramiento de primer
paso se deriva de la extraccion de primer paso del far-
maco entre el sitio de absorcion y la circulacion sisté-
mica. Los farmacos se aclaran en tejidos tales como el
higado en una serie de eventos que dan como resulta-
do la transformacion quimica en distintos metaboli-
tos, la actividad farmacologica de los metabolitos va-
ria entre la total inactividad y el extremo opuesto, en
el que el metabolito es el producto activo, con una
pauta oral puede escalonarse la dosis con el fin de con-
trarrestar el primer paso hepatico; es importante re-
cordar que los metabolitos resultantes no pueden pro-
ducir efectos adversos, especialmente por acumula-
cion.

— Administracion intravenosa

Las precauciones que hay que tomar con esta via de
administracion se refieren mds a la velocidad de ad-
ministracion del farmaco que a las caracteristicas in-
trinsecas de cada farmaco; las desventajas son la uti-

lizacion de técnicas asépticas, con lo que se necesita
cierta pericia por parte del terapeuta.

El mejor método de administracion IV de un anal-
gésico es el método BET (B, bolo de choque; E, la eli-
minacion se equilibra mediante una perfusion conti-
nua; T, la transferencia entre la sangre y los tejidos se
equilibra mediante una disminucion exponencial de la
perfusion).

— Administracion intramuscular

Representa el método mds utilizado para la admi-
nistracion de opioides en el tratamiento del dolor agu-
do; esta via esta sometida a ciertos errores debido a
que el flujo sanguineo en las zonas donde se deposita
el firmaco es muy variable, sus unicas ventajas son su
relativa simplicidad y su bajo costo.

— Administracion subcutdnea

Al igual que la via IM se cree que genera una velo-
cidad de absorcion impredecible. La perfusion conti-
nua no parece causar problemas derivados de una mal
absorcion; el sitio de perfusion se debe cambiar cada
4-7 dias.

— Administracion sublingual y bucal

La biodisponibilidad del firmaco después de la ad-
ministracion de preparados bucales o sublinguales de-
pende de las cantidades relativas de dosis tragadas y
absorbidas a través de la mucosa oral, aunque existe
un acuerdo general en dar primero una carga de cho-
que por via parenteral en caso de dolor agudo.

— Via rectal

Es poco eficaz para el dolor agudo. La absorcion de-
pende de la formulacion del farmaco, excepto en el
caso de las preparaciones en hidrogel; normalmente la
absorcion de supositorios rectales es mas lenta que la
de las tabletas orales.

Estrategia terapéutica

La eleccion de la estrategia analgésica depende de
la naturaleza de la patologia que lo motiva, de la lo-
calizacion del dolor, de la intensidad del dolor, de la
duracion del mismo, de los recursos disponibles, de la
patologia asociada y del riesgo comparativo entre los
distintos procedimientos.

En caso de que el dolor requiera ser tratado en el do-
micilio del paciente, deberiamos facilitar al maximo
la analgesia:

— Emplear pocos farmacos.

— Emplear farmacos que precisen pocas dosifica-
ciones.

— Emplear si es posible la via oral.

— Pautar el tratamiento a intervalos adecuados y
siempre por escrito.

Por razones de seguridad deberemos valorar las si-
guientes recomendaciones:

— Mejor evitar los opidceos mayores.

— Emplear farmacos conocidos.

— Emplear farmacos con amplio margen terapéuti-
co.
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— Elegir un farmaco especifico para un tipo espe-
cifico de dolor.

— Elegir una via para lograr el maximo efecto anal-
gésico y reducir efectos secundarios.

— Utilizar combinaciones de farmacos para pro-
porcionar analgésica aditiva y reducir efectos secunda-
rios.

— Emplear siempre todas las medidas no farmaco-
logicas posibles.

— Advertir de las posibles yatrogenias y dar las
pautas a seguir si éstas se presentan.

En aquellos casos en que el tratamiento del dolor se
deba realizar en un servicio de urgencias, deberemos
tener en cuenta los siguientes requisitos:

|. Elobjetivo debe ser abolir el dolor en grado su-
ficiente que ayude a controlar los sintomas secunda-
rios al dolor, sin enmascarar otros sintomas propios
de la patologia primaria.

2. La potencia analgésica del método utilizado
debe ser proporcional al grado de evolucion del dolor.

3. La pauta analgésica debe prescribirse de acuer-
do con las caracteristicas del paciente y del grado de
dolor previsible.

4. La via a utilizar serd aquella que produzca la
analgesia mas rapida posible, generalmente la IV.

5. La utilizacion de técnicas regionales ofrece la
ventaja de un control selectivo del dolor sin afecta-
cion de zonas no lesionadas.

6. Toda técnica analgésica debe acompanarse de
medidas curativas de la causa del dolor.

Analgésicos

Los podemos diferencias en tres grupos.
I, Analgésicos no narcoticos.

2. Narcoticos agonistas y antagonistas.
3. Coanalgésicos.

1. Analgésicos no narcéticos

En la practica clinica no existe una guia clara que
oriente al clinico a la hora de elegir el firmaco mds
apropiado para un paciente especifico. Exceptuando
los farmacos que siguen una pauta de dosificacion de
una o dos veces al dia, que son mas convenientes en
pacientes de terapia prolongada, el médico debe basar
su eleccion del AINE en su experiencia clinica, el po-
tencial de efectos secundarios y el costo relativo.

Todos los AINE poseen en grado diverso actividad
analgésica, antiinflamatoria y antipirética.

Clasicamente se ha descrito que los AINE provocan
analgesia por mecanismos puramente periféricos. Al
inhibir la enzima ciclooxigenasa y por lo tanto la for-

macion de prostaglandinas a partir del acido araqui-
donico. con lo que disminuye la respuesta inflamato-
ria y el consiguiente dolor asociado. Diversos estudios
han demostrado que los AINE provocan analgesia por
un mecanismo central. Se sugiere que las prostaglan-
dinas interfieren en las vias descendentes que inhiben
la transmision del dolor.

Indicaciones

— En dolores de intensidad moderada y en dolores
con componente inflamatorio.

— En pacientes con insuficiencia respiratoria, en
pacientes con retencion de orina y/o estrefimiento y
en ancianos con riesgo de depresion respiratoria.

Desventajas y efectos secundarios

— La existencia de un techo analgésico para todos
ellos impide el subirla dosis mas alla de un cierto limi-
te.

— No se potencian entre si, su utilizacion conjunta
aumenta la incidencia de efectos secundarios.

— La via de administracion puede ser una limita-
cion.

— Los efectos indeseables los podemos resumir en:
toxicidad gastrointestinal, riesgos hematoldgicos.
reacciones de hipersensibilidad y alteracion hepética.

Factores basicos en la eleccion de un analgésico no
narcotico

— Historia de enfermedad ulcerosa.

— La via deadministracion que puede ser una limi-
tacion.

— Mal funcion renal.

— Problemas hematoldgicos.

— Experiencia previa.

Con los AINE el grado de alivio del dolor es varia-
ble, algunos individuos con patologias aparentemente
similares son mas sensibles que otros. Se han sugeri-
do varias explicaciones:

a. La influencia de los ritmos circadianos; puede
haber diferencias en la forma en que los individuos ab-
sorben y metabolizan estos farmacos.

b. Puede haber diferencias genéticas en las res-
puestas inflamatorias.

Cuando hay una mala respuesta analgésica a un
AINE, puede ser mds util cambiar a otro de una cate-
goria quimica distinta en oposicion a la seleccion de
otro fdrmaco de la misma categoria quimica.

Su principal limitacién la constituye la toxicidad
gastrointestinal; las indicaciones de utilizacion de una
terapia profilactica contra la gastropatia inducida por
AINE no esta clara del todo, en primer lugar se debe
utilizar un AINE efectivo que produzca minimos efec-
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tos secundarios, en tratamientos prolongados o en pa-
cientes de riesgo, la utilizacion de antidcidos (almaga-
to 1 sobre ¢/8 h., ranitidina 150 mg ¢/12 h.) y de su-
cralfato puede ser apropiada. Si los AINE son necesa-
rios en un paciente con historia de sangrado gastroin-
testinal significativo, se deberia considerar la terapia
con misoprostol.

Tipos de farmacos

Los AINE de utilizacion mas frecuente son:

I, Salicilatos:

Poseen accion antiinflamatoria, antirreumatica, an-
tipirética y uricosurica. Son irritantes gastricos y se les
ha implicado en la ulceracion gastrica. Los salicilatos
no acetilados poseen menos efectos sobre la agrega-
cion plaquetaria y la mucosa gastrointestinal.

2. Acerominofen:

Antipirético y analgésico efectivo cuando se utiliza
para el dolor de origen no inflamatorio, buena tole-
rancia gastrica, en administraciones prolongadas es
hepatotdxico.

3. Derivados del dcido propidnico:

Tienden a ser menos toxicos, aunque también tie-
nen menor accion antiinflamatoria que dosis comple-
tas de aspirina; el naproxeno y el grupo profeno son
los mds representativos. Los regimenes normales de
dosificacion de estos farmacos es de tres a cuatro ve-
ces al dia.

4. Derivados del oxican:

Se caracterizan por una hemivida extremadamente
larga, por lo que es ideal para su administracion de
una vez al dia.

5. Derivados del dcido fenilacético:

El diclofenac es el mds representativo, eficacia simi-
lar a ASS, debe evitarse la via endovenosa.

6. Derivados de la pirazolona:

Analgésico de gran efectividad antiinflamatoria. Su
actividad analgésica es dosis dependiente, alcanzan-
dose el mdximo con dosis de 2 g. con menor agresivi-
dad sobre la mucosa géstrica que los otros AINES. No
produce complicaciones hemorragicas. Su efecto se-
cundario mas temido es la agranulocitosis. Su admi-
nistracion debe ser lenta para evitar depresiones he-
modindmicas.

1. Ketorolaco:

Es el antiinflamatorio-analgésico de mds reciente in-
troduccion en el mercado nacional. Derivado del 4ci-
do pirroloacético, al contrario que otros AINE posee
una potencia analgésica desproporcionada para su po-
tencia antiinflamatoria (es decir, mientras que la po-
tencia antiinflamatoria se encuentra entre la de la in-
dometacina y el naproxeno, la potencia analgésica es

cincuenta veces la del naproxeno y seis veces la de la
indometacina). La actividad antipirética es veinte ve-
ces la de la aspirina.

Desde el punto de vista farmacocinético y farmaco-
dindmico, el ketorolaco se absorbe rdpidamente des-
pués de su administracion intramuscular u oral, alcan-
zando el mdximo de su concentracion a los 45-50 mi-
nutos y a los 30-40 minutos, respectivamente. El ke-
torolaco muestra la mayor parte de las caracteristicas
comunes a otros AINES, tiene un alto grado de union
a las proteinas plasmaticas, un bajo volumen de dis-
tribucion y un aclaramiento plasmatico pequeno; se
elimina casi totalmente por metabolismo hepatico. El
periodo de eliminacidn se prolonga con la edad del pa-
ciente y en caso de insuficiencia renal.

Su caracteristica principal es la capacidad de pro-
ducir analgesia profunda por un mecanismo diferente
al del agonismo con los receptores opioides. Numero-
sos estudios han demostrado claramente que en pa-
cientes con dolor postoperatorio, una inyeccion intra-
muscular de 30 a 90 mg produce la misma duracion
y calidad de analgesia que 12 mg de morfina IM y una
analgesia superior a una dosis de 6 mg de morfina IM.
Datos preliminares muestran que la utilizacion coad-
yuvante de ketorolaco puede reducir de forma signi-
ficativa las necesidades de opioides en pacientes con
problemas dolorosos severos.

2. Narcéticos agonistas y antagonistas

1) Opidceos agonistas

1. Morfina:

Continua siendo el opidceo de referencia. Se puede
administrar por diferentes vias, oral, SC, IV, o espi-
nal y rectal. Por via oral se necesitan mayores dosis de-
bido a su baja disponibilidad por su metabolismo de
primer paso hepatico. Es de los opidceos menos lipo-
soluble, lo que justifica su retraso en alcanzar el efec-
to deseado. Por cualquier via de administracion su
pico de accion ocurre sobre los 15 minutos. Tras una
dosis parenteral su efecto analgésico se mantiene du-
rante 2-4 horas, la acidosis respiratoria incrementa las
concentraciones sanguineas y la vida media a nivel ce-
rebral. A altas dosis libera histamina por lo que puede
producir broncoconstriccion. En pacientes hipovolé-
micos puede producir hipotension severa. Para el tra-
tamiento del dolor agudo son suficiente dosis de 2 a
2,5 en bolus, e inferiores de 1-10 mg/h.

2. Codema:
Tiene baja afinidad por los receptores opidceos, con
un poder analgésico medio, solo se utiliza por via oral.
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Potencia el efecto de los AINES en formulas combi-
nadas, su efecto oral dura de 4-6 horas.

3. Meperidina:

Es diez veces menos potente que la morfina, pero al
ser mas liposoluble su inicio de accion es mas rapido,
por via parenteral su efecto dura entre 2-3 horas. Es
uno de los opidceos mds depresores del sistema car-
diovascular. A su efecto liberador de histamina se una
su inotropismo negativo y su actividad alfabloquean-
te. La dosis es de 1.5-2 mg/Kg parenteral cada 3-4 ho-
ras.

2) Opidceos agonistas parciales

— Buprenorfina:

Actua principalmente sobre los receptores mu, pero
con una actividad intrinseca menor que la morfina.
También se une a los receptores kappa y delta aunque
sus efectos son minimos.

Es de 25 a 50 veces mas potente que la morfina. Su
pico de accidn es tardio, entre 1/2 y 3 horas, persis-
tiendo su efecto analgésico entre Sy § horas.

Puede ser administrado tanto por via parenteral
como sublingual; esta ultima administracion junto a
su larga duracion es una de sus grandes ventajas. Su
principal desventaja estriba en su pico de accion tar-
dio, su estrecho margen terapéutico, y la dificultad de
antagonizar sus efectos secundarios con antagonistas.

3) Agonistas débiles

— Tramadol:

Es un débil agonista de todos los receptores opid-
ceos, con un efecto predominante sobre los receptores
espinales y sin efecto sobre los supraespinales, por lo
que practicamente carece de efectos secundarios como
la depresion respiratoria y la dependencia, siendo su
principal efecto indeseable las nauseas y vomitos. Tie-
ne, asimismo, un efecto analgésico no opioide, al au-
mentar las concentraciones en las terminaciones ner-
viosas de serotonina y noradrenalina al inhibir su re-
captacion sindptica.

Tiene una potencia similar a la petidina, con la ven-
taja de que a dosis habituales no altera la funcion car-
diovascular. Su maximo efecto se alcanza a los 30 mi-
nutos, con una vida media de unas 6 horas.

Guia de utilizacion de analgésicos en emergencias

1. No opidceos:

A) Si deseamos un efecto principalmente antiin-
flamatorio podemos utilizar:

— Acido acetilsalicilico. Bolo de 1.200 mg [V y per-
fusion de 125 mg/h. IV,

— Metamizol. Bolo de 2 gr. IV. Perfusion de 166
mg/h.

— Diclofenaco. Bolo de 75 mg. IM.

B) Sideseamos un efecto fundamentalmente anal-
gésico:

— Ketorolaco. Bolo de 30-60 mg. IV. Perfusion de
S mg/h. IV 0 120 mg/dia IV.

2. Opidceos:
En caso de dolor intenso, severo, si las condiciones
del paciente lo permiten podemos utilizar opidceos:

A) Agonistas mu:

— Morfina. Bolo 2.5-5 mg. [V. Perfusion 2.5 mg/h.
[V. 60 mg/24 h.

— Petidina. 100 mg IV o IM. Perfusion 165 mg/h.

B) Agonistas parciales:
— Buprenorfina. Bolo 0.6 mg IV o IM. Perfusion
0.025 mg/h, IV.

C) Agonistas débiles:

— Tramadol. Bolo 100 mg. [V o IM. Perfusién 12.5
mg/h. IV. 400 mg/ 24 h. IV.

— Codeina 30-60 mg. oral ¢/4-6 h.

En todos los supuestos podemos combinar una
AINE y un mérfico disminuyendo las dosis de ambos,
con lo que disminuyen los efectos secundarios, sin dis-
minuir la calidad analgésica.
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