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ESTRENIMIENTO INDUCIDO POR OPIOIDES: LA OTRA EPIDEMIA

OPIOID-INDUCED CONSTIPATION: THE OTHER EPIDEMIC
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Tradicionalmente, Espana ha sido un pais con un bajo consumo de opioides que ha
aumentado progresivamente con la aparicion de nuevos opioides, especialmente el
tramadol (opioide débil) y el fentanilo transdérmico, y la mejora de la calidad
asistencial, las guias de practica clinica, las necesidades de la poblacién y la prevalencia
de las patologias (1).

En la ultima encuesta de salud de la poblacién espafiola del 2017, realizada por el
Ministerio de Sanidad, se pone de manifiesto la alta prevalencia de diferentes procesos
doloroso como la artrosis (que afecta al 18 % de la poblacion), la cervicalgia (al 16 %) y
el dolor lumbar crénico (al 19 %). Adicionalmente, los procesos oncoldgicos afectan al
1,8 % de la poblacién. Especificamente el dolor esta presente en las ultimas cuatro
semanas en el 45 % de la poblacidn, siendo de intensidad extrema o severa en el 9 %,
que llega al 15 % en los mayores de 75 afos. Ademas, la presencia de este dolor
interfiere con las actividades de la vida diaria en el 14 % de la poblacién, que se
incrementa al 20 % en los mayores de 65 afios. Por tanto, la necesidad de los
tratamientos analgésicos es elevada (2).

En los informes de la Agencia Espafiola de Medicamentos, los analgésicos simples y
antinflamatorios representan las principales categorias de consumo de farmacos. Los
opioides representan el 2 % de todo el consumo farmacéutico por el nimero de
envases (2).

El consumo de opioides esta ligado al grado de progreso econdmico de los paises y a



los medios sanitarios disponibles, que es mucho mayor en los paises desarrollados. Sin
embargo, los datos de consumo de opioides es diferente entre estos paises (3). En el
afio 2015 Espafia tenia un consumo de opioides en dosis equivalentes de morfina de
303 mg/habitante, mientras que en EE. UU. era de 667 mg/habitante, en Canada de
821 mg/habitante, en Alemania de 612 mg/habitante, en Inglaterra de 281
mg/habitante, en Italia de 216 mg/habitante y en Francia de 203 mg/habitante (3).

El consumo de opioides en Espaia ha pasado de 7,25 DHD (dosis diaria definida por
mil habitantes y dia) en el aflo 2008 a 13,31 DHD en el afio 2015, lo que supone un
incremento del 83,59 % (1).

La llamada epidemia en Estados Unidos no esta relacionada con un consumo excesivo
a nivel clinico, sino especialmente por el consumo ilegal de estupefacientes, sustancias
sintéticas y heroina, que se relaciona con sobredosis y fallecimientos asociados por
diversos motivos, incluidos el suicidio y el consumo asociado con benzodiacepinas (4).
En EE. UU., un 25 % de los habitantes consumen opioides, y en el 25 %
aproximadamente se asocia con benzodiacepinas. En Espafia, el consumo de opioides
se estima en un 13 % de la poblacién (4).

La verdadera epidemia en el manejo del dolor con el uso de opioides son los efectos
secundarios, entre ellos el estrefimiento (por ser el mas prevalente y persistente y por
su impacto). En un metanalisis muy reciente, en 54 EC en dolor no oncolégico
comparando opioides vs. placebo, la incidencia de estrefiimiento estuvo presente en el
16,2 % de los pacientes tratados con opioides vs. 5,3 % en el grupo placebo, RR 3,08
(5). Sin embargo, otros estudios dan cifras que llegan al 41 % en dolor no oncolégico y
al 90 % en dolor oncolégico (6).

El estrenimiento es un sintoma con frecuencia infradiagnosticado o infravalorado,
debido a la variabilidad individual del ritmo intestinal y a la subjetividad del malestar
que provoca. Se considera un ritmo intestinal normal presentar mas de tres
deposiciones semanales, con una expulsién facil y una evacuacién satisfactoria en
opinién del propio sujeto. Se considera estrefiimiento agudo cuando su evolucion es
menor a 1 semana y crénico cuando es superior a 3 meses (7).

Los farmacos opioides inducen efectos secundarios gastrointestinales significativos por

su propio mecanismo de accion, dando lugar a lo que se conoce como disfuncién



intestinal inducida por opioides (DIO). El plexo mioentérico expresa también
receptores opioides, esencialmente Mu, que estan relacionados con la disminucion de
la motilidad y la secrecion intestinal y el aumento de tono de esfinteres (8).

La variedad de sintomas que dan lugar al DIO incluyen sequedad de boca, reflujo
esofagico, nduseas, vomitos, molestias abdominales, hinchazén, dolor abdominal y
sintomas de estrefiimiento. Estos efectos secundarios gastrointestinales no se
resuelven con el tiempo, son bastante incapacitantes y afectan a la calidad de vida del
paciente, lo que en muchas ocasiones conduce a la interrupcién del tratamiento (9).
Los criterios consensuados en su version mas reciente ROMA IV permiten
homogeneizar los requisitos diagndsticos del estrefiimiento, asi como distinguir entre
el estrefiimiento inducido por opioides (EIO) y el resto (10).

La prevencion, la evaluacidn y el tratamiento son los ejes para el manejo del DIO. Se
fundamentan en la combinacion de habitos de vida saludables/medidas higiénico-
dietéticas, ingesta de liquidos y fibra, y la utilizacion de laxantes de diferente tipo:
formadores de masa, osmaticos, estimulantes, emolientes y especificamente los
antagonistas de los receptores opioides periféricos (PAMORA).

En este nimero de RESED, Porta Sales y cols. realizan una revisidn sobre el uso de los
PAMORA en DIO (11). Resulta muy interesante poder tener una visién de conjunto,
objetiva y exhaustiva de las caracteristicas farmacoldgicas de los tres principales
farmacos, de su eficacia segun los distintos EC y su oportunidad de uso en casos
seleccionados. Parece claro que la utilizacién de medidas preventivas generales y la
utilizacion de laxantes, sobre todo la combinacion de estimulantes y osmaticos, son la
base de su control. El fracaso de estas medidas y la severidad del estrefiimiento son la
guia para la utilizacion de los PAMORA. Metilnatexona y naloxegol son las opciones
disponibles, pero solo este Ultimo esta disponible por via oral y tiene estudios a largo
plazo (1 afio), llegando ser eficaz en un 50 % de los pacientes. En ficha técnica esta
indicado en el tratamiento del estrefiimiento inducido por opioides (EIO) en pacientes
adultos con una respuesta inadecuada a los laxantes, aunque inicialmente solo se
aprobé para dolor no oncoldgico. Si bien ha sido financiado con condiciones de visado
de inspecciéon Unicamente en pacientes oncoldgicos, seria necesario revaluar las

posibilidades uso, sobre todo en poblaciones mas vulnerables, como ancianos, o en



pacientes con comorbilidades, y conocer mejor el coste-beneficio real de su utilizacidn,
incluso en fases mas tempranas.
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