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Insuficiente evidencia acerca del tratamiento cronico con
opioides en los pacientes con dolor por Artritis Reumatoidea

Insufficient evidence about chronic opioid treatment for patients with Rheumatoid Arthritis pain

Objetivos

Evaluar la eficacia y la seguridad de los analgésicos opioides
en el tratamiento del dolor de pacientes con artritis reumatoidea
(AR).

Disefio y Fuentes de Datos

Revision sistematica y metaanalisis, cuya busqueda bibliografi-
ca se realizé en Cochrane Library, Ovid, MEDLINE, EMBASE,
American College of Rheumatology y European League
against Rheumatism.

Seleccion de Estudios y Extraccion de Datos

Ensayos clinicos controlados aleatorizados* y cuasi-aleatoriza-
dos* que compararan terapéutica opioide con otras terapias
(activas o placebo) para el dolor en pacientes adultos con AR,
excluyendo otros cuadros de dolor musculoesquelético. Dos

Tabla 1. Estudios incluidos.

Whittle SL y cols. Cochrane Database of Systematic Reviews, Issue 1, 2013,

Art. No CD003113.DOI:10.1002/14651858.CD003113.pub11.

revisores independientes evaluaron los estudios identificados
para verificar el cumplimiento de los criterios de inclusion y
extraer la informacion relevante.

Medicion de resultados

Se consideraron las diferencias de medias, RR y OR con
IC95%. En el caso de disefios cruzados®, se trataron datos
continuos y dicotémicos como pareados*. Se evalud la hetero-
geneidad clinica (dada por la diversidad de intervenciones,
comparadores, tiempos de seguimiento, etc.) y la estadistica (a
través de la estimacion de 12)*.

Resultados Principales

En la tabla 1 se enumeran los 11 estudios incluidos en el
metaanalisis, con un total de 672 pacientes. En la tabla 2 se
resumen los principales resultados.

Autor (fecha publicacion) Intervencion/ Comparador

Bedi y col. (1969)

d-propoxifeno + aspirina, aspirina y placebo

Boureau y col. (1991)

Codeina+ paracetamol vs placebo

Brunnmuller y col. (2004)

Tilidina + naloxona vs placebo

Glowinski y col. (1999)

Codeina + paracetamol combinado con diclofenac 1 vez por dia vs diclofenac 2 veces por dia

Hardin y col. (1979)

Aspirina, paracetamol, codeina, d-propoxifeno, pentazocina y placebo

Hill y col. (1979)

Codeina, fenacetina, aspirina, asociacion de cafeina-fenacetina-isopropilantipirina y placebo

Huskisson y col. (1974)

Codeina + aspirina, pentazocina, d-propoxifeno + paracetamol, Ciba 44,328, paracetamol, aspirina y placebo

Lee y col. (2006)

Tramadol + paracetamol vs placebo

Moran y col. (1991)

Morfina oral liberacion controlada vs placebo

Nuki y col. (1973) Pentazocina y placebo

Saarialho y col. (1998) d-propoxifeno, d-propoxifeno + amitriptilina, indometacina y placebo

Tabla 2. Resultados Principales

Riesgos comparativos (IC 95%)

. Numero de Calidad de
oot | opee | SN | i | SBHSER | g

Impresion global de cambio clinico (PGIC¥) 398/1000 573/1000 RR 1,44 324 Baja Diferencia de riesgo absoluto:
auto-reportado como “bueno” o “muy bueno” (410 a 808) (1,03 22,03) (3 estudios) 18% (1 2 41%)
Seguimiento: 1 a 6 semanas NNT: 6 (3 a 84)
Abandono por inadecuada analgesia 78/1000 64/1000 RR 0,82 345 Baja No estadisticamente
Seguimiento: mediana 1,5 semanas (27 a 157) (0,34 2 2,01) (4 estudios) significativo
Funcionalidad (HAQE) No estimable 243 Baja Resultado sélo reportado en dos
Seguimiento: 1 a 2 semanas (2 estudios) estudios de duracion breve
Abandono por eventos adversos 53/1000 142/1000 RR 2,67 331 Baja No estadisticamente
Seguimiento: 1 a 6 semanas (28 a 634) (0,52 2 13,75) (4 estudios) significativo
Reporte de eventos adversos por los 209/1000 508/1000 OR3,9 371 Baja Diferencia de riesgo absoluto:
participantes Seguimiento: 1 a 6 semanas (379 a634) (2,31 a6,56) (4 estudios) 30% (17 a 42%)
Eventos adversos serios Ver Ver No 317 Baja NNH: 4 (3 a 6)
Seguimiento: 1 semana comentario comentario estimable (2 estudios) En cada estudio, uno de los

participantes del grupo opioides

experimentd un evento adverso

serio. No hubo muertes.

*GRADE grados de evidencia: Alta calidad (Dificilmente mayor cantidad y calidad de estudios cambie la confianza en la estimacién del efecto);
Moderada calidad (Es posible que mayor cantidad y calidad de estudios tenga un impacto importante en la confianza de la estimacién del efecto y
pueda modificarlo); Baja calidad (Es muy probable que mayor cantidad y calidad de estudios tenga un impacto importante en la confianza de la esti-
macion del efecto y pueda modificarlo); Muy baja calidad (Mucha incerteza acerca de la estimacion).¥Escala PGIC: muy pobre, pobre, sin cambio,
bueno, muy bueno. £Escala HAQ: 0 a 3 (valores menores a 0,3 se consideran normales; valores superiores se asocian con discapacidad creciente).
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Conclusiones

La evidencia proporcionada por los ensayos clinicos identifica-
dos en esta revision sistematica acerca de la eficacia y seguri-
dad de los opioides en AR, especialmente para tratamientos
mayores de seis semanas, es insuficiente. Los autores asumen
que por tiempos mayores, los EA serian mas frecuentes y

severos, haciendo menos rentable la relacién riesgo-beneficio.

Fuente de financiamiento: Los autores declaran no tener
fuentes externas de financiamiento.
Conflicto de intereses: No se reportan.

Comentario

El uso de analgésicos opioides en el dolor crénico no oncoldgi-
co (DCNO) esta ampliamente difundido en la practica, pero es
controversial' debido a los siguientes motivos: falta de eviden-
cia sobre su efectividad a largo plazo (tratamientos mayores de
2 a 6 meses)? evidencia sobre tolerancia, pseudotolerancia e
hiperalgesia inducida por opioides**; problemas de accesibili-
dad e inequidad®, que generan la paradoja de falta del opioide
para quienes mas lo necesitan (dolor oncolégico)® y el mal uso
del mismo en casos de DCNO, por falta de conocimiento y de
monitoreo, errores de prescripcion, etc.’; potencial abuso, adic-
cion, conductas aberrantes y aumento de muertes no inten-
cionales relacionadas al consumo terapéutico de estas sustan-
cias®’; y deficiencias formativas de los médicos prescriptores',
en coincidencia con la variacién inadecuada de la practica
médica'"2.

Sin embargo, ante la intensidad del dolor percibido por los
pacientes con AR, se requieren analgésicos del segundo vy ter-
cer escalon de la Escalera Analgésica de la OMS™. Esta rea-
lidad, en el contexto descrito en el parrafo anterior, expone un

problema ya no asistencial aislado sino de Salud Publica™.
Los resultados inconcluyentes de este metaanalisis son con-
cordantes con la problematica de la practica diaria y de la lite-
ratura respecto de la heterogénea efectividad de los opioides a
largo plazo en cuadros de DCNO, en este caso, la AR.

Conclusiones del Comentador

La formulaciéon de guias de practica clinica para uso de anal-
gésicos opioides en DCNO aportarian racionalidad a la practi-
ca asistencial. Junto a regulaciones gubernamentales y al ejer-
cicio del poder de regencia del Estado, colaborarian a disminuir
la variacion inadecuada de la practica médica, a direccionar el
manejo de los opioides a profesionales idoneos y hacer acce-
sibles los farmacos para quienes mas los necesitan®.

En tanto, se requiere mas y mejor evidencia que avale la efica-
cia y la seguridad del tratamiento crénico opioide en pacientes
con dolor por AR.

*Ver glosario

Diana Finkel [ Division de Anestesiologia del Hospital General de Agudos Dr. Ramos Mejia. finkeldiana@gmail.com ]

Finkel D. Insuficiente evidencia acerca del tratamiento crénico con opioides en los pacientes con dolor por Artritis Reumatoidea. Evid Act Pract Ambul
Oct-Dic 2013; 16(4):130-131. Comentado de: Whittle SL y cols. Opioid Therapy for Treating Rheumatoid Arthritis Pain. Cochrane Database of
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