Los pacientes que reciben dosis altas de opioides tienen
mayor riesgo de sobredosificacion

Overdose is more frequent in patients taking higher doses of opioids

Objetivo

Estimar la incidencia de sobredosis de opioides y su asociacion
con el promedio de dosis diaria indicada por el médico en
pacientes con dolor crénico.

Diseio
Estudio de Cohortes.

Lugar
Seatle, Estados Unidos.

Pacientes

Se incluyeron 9.940 pacientes con tres 0 mas prescripciones de
opioides en los primeros dias 90 dias del diagndstico de dolor
crénico no relacionado con cancer, con un seguimiento promedio
de 42 meses (61% completo el estudio). Los pacientes ingresaron
en el dia 90 del episodio y permanecieron aunque se discontinuara
el tratamiento con la medicacion en estudio.

Evaluacion de los factores de riesgo
Los datos de consumo de opioides se obtuvieron de registros
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de farmacias, que cubren mas del 90% de las indicaciones
médicas. Se calcularon las dosis de consumo de morfina,
teniendo en cuenta las equivalencias con otros opioides. Otras
variables evaluadas incluyeron el diagnéstico de dolor, su loca-
lizacion y causa.

Medicion de Resultados Principales

La variable primaria fue la sobredosis no fatal y fatal, obtenida
a partir de cdédigos diagndsticos confirmados de pacientes
internados y ambulatorios, y de certificados de defuncion,
respectivamente. Se calculd el promedio de consumo de o-
pioides en 90 dias para cada persona, y se clasificaron en
cinco categorias: sin consumo, consumo de uno a 20 mg
(grupo de referencia), 21 a 49 mg, 50 a 99 mgy 100 mg o mas.

Resultados Principales
Se observaron 51 episodios de sobredosis por opioides, inclui-
das seis muertes. Los pacientes del grupo que consumié de
uno a 20 mg tuvieron una tasa de sobredosis del 0,2% anual.
En la tabla 1 se presentan los riesgos relativos de sobredosis
en cada grupo analizado.

Tabla 1: riesgo relativo de sobredosis por opioides de acuerdo al promedio de consumo promedio de morfina en 90 dias.

Dosis de Opioide Nimero de Eventos RR para Sobredosis (1C95%) RR para Eventos Serios por Sobredosis (1095%)
Sin consumo 6 0,31 (0,12 2 0,80) 0,19 (0,05 a 0,68)

1a20mg 22 1 1

21a49mg 6 1,44 (0,57 2 3,62) 1,19 (0,40 a 3,60)

50 a 99 mg 6 3,73 (1,47 29,50) 3,11 (1,01 a9,51)
100 mg o0 mas 1 8,87 (3,99a19,72) 11,18 (4,80 a 26,03)

Conclusiones

Los autores informan un mayor riesgo de sobredosis en
pacientes medicados con opioides en dosis altas. En el 12% de
los casos esta sobredosis produjo eventos adversos serios. El
presente estudio no puede establecer si las diferencias en las
sobredosis son consecuencia de las diferencias en las carac-
teristicas de los pacientes o en las diferentes dosis recibidas

por los mismos. Sin embargo, se sugiere un seguimiento sis-
tematico para aquellos pacientes tratados con opioides por
tiempo prolongado.
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Fuente de financiamiento: El estudio se realizé con becas del Instituto Nacional de Abuso
de Drogas y de Johnson & Johnson.

Comentario

El tratamiento adecuado del dolor requiere una evaluacion
apropiada del paciente, reevaluaciones durante el tratamiento
y un conocimiento adecuado de la farmacologia de las drogas
utilizadas. Desde hace mucho tiempo los opioides han sido una
opcion terapéutica importante en los pacientes con dolor mo-
derado y severo, pero hasta el momento no hay trabajos que
comparen diferentes estrategias aplicadas a diferentes condi-
ciones clinicas para evaluar la efectividad y eficiencia y asi
definir criterios terapéuticos. Los riesgos del uso de estas me-
dicaciones son el abuso de opioides y la sobredosificacion'?. El
tratamiento interdisciplinario del dolor es fundamental, pues un
paciente con dolor moderado y severo tiene asociados
trastornos psicoldgicos y otras condiciones que deben ser

tratadas en conjunto para obtener un mejor resultado. Si bien
se redactaron normativas de tratamiento del dolor, las mismas
concluyen que no deben considerarse como estandares de
cuidado, hasta que haya mas evidencia clinica.

Conclusiones de la comentadora

Si bien muchos trabajos publicados recientemente aconsejan
el uso de opioides para el tratamiento del dolor cronico, incluso
en pacientes ancianos, es fundamental tener en cuenta la pro-
babilidad de sobredosis y de eventos adversos asociados.
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