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Farmacos

Antinflamatorios
no

Esteroideos

Los salicilatos y
otros agentes
similares

utilizados  para

tratar la
enfermedad
reumatica
comparten la

capacidad de
suprimir los

signos

Y sintomas de la
inflamacion,

incluido el dolor.

Dado que el &cido
acetilsalicilico, el
NSAID original,
tiene una serie de
efectos adversos,
se han desarrollado
muchos otros
NSAID en un
intento por mejorar
la eficacia del
mismo y disminuir

su toxicidad.

Quimica y

farmacocinética

Farmacodinamia

Inhibidores
selectivos de la

COX-2

Inhibidores de

COX no

selectivos*

Otros

analgésicos

Los NSAID se agrupan en
varias clases de productos

guimicos

La actividad
antiinflamatoria de los
NSAID estd mediada
principalmente por la
inhibicién de la
biosintesis de

prostaglandinas

Los inhibidores selectivos de la

COX-2, 0 coxib,

desarrollaron en un intento de

inhibir la sintesis

prostaglandinas por

isoenzima COX-2 inducida en

sitios de inflamacioén sin afectar

Derivado del &cido propionico Ibuprofeno

La mayoria de estos medicamentos

Derivado de indol Indometacina

son bien absorbidos y los alimentos

La mayoria de los NSAID
estan altamente ligados a
proteinas (~98%), por lo

no cambian en esencia su

Fenamato acido meclofenamico

biodisponibilidad. La mayoria de los

Derivado del &cido pirrolealcanoicon Tolmetina

Derivado de pirazolona Fenilbutazona

mecanismos de fase Il y otros soélo

Oxicam Piroxicam S
por glucuronidacion directa

Derivado del &cido fenilalcanoico Flurbiprofeno
Profarmaco de acido naftilacético Nabumetona

Derivado de acido fenilacético Diclofenaco

Diver NSAID tienen ) .
ersos S tiene El 4cido acetilsalicilico Los

mecanismos de accién .
acetila y bloquea

icional ibl . .
adicionales posibles, que irreversiblemente la COX

incluyen la inhibicion de la . .
plaquetaria, mientras que

quimiotaxis, la baja los NSAID no selectivos de
COX son inhibidores
reversibles La selectividad
para COX-1 versus COX-2

es variable e incompleta

regulacion de la produccion
de IL-1, la disminucion de la
produccion de radicales
libres y el superéxido, y la
interferencia con los para los NSAID mas
eventos intracelulares

mediados por el calcio

sintetizado inhibidores

NSAID son altamente metabolizados,
algunos por fase | seguidos por

general a la albdmina. La
mayoria de los NSAID) son
mezclas racémicas, mientras
que uno, el naproxeno, se
proporciona como un Unico
enantiomero y algunos no

tienen centro quiral

inhibidores

selectivos de COX-2
no afectan la funcion
plaguetaria en sus
dosis habituales s. La
eficacia de los
medicamentos

selectivos para COX-2
es igual a la de los
NSAID mas antiguos,
antiguos, pero se han mientras que la
seguridad Gl puede

selectivos de COX-2 mejorarse.

Los inhibidores de El meloxicam es una

la COX-2 en las

dosis habituales no

enolcarboxamida

relacionada con el
tienen ningtin piroxicam que inhibe
preferentemente la
COX-2 sobre la COX-1,

en particular en su

impacto sobre la

agregacion ]
_ Meloxicam
plaguetaria, que

No es tan selectivo como el
celecoxib y puede
considerarse

“preferencialmente” en
lugar de  “altamente”
selectivo. Este se asocia

con menos sintomas Yy

la accion de la “reorganizacion”
constitutivamente activa de la

COX-1 encontrada en el tracto

esta mediada por el

tromboxano

dosis terapéutica mas
baja de 7.5 mg/d

complicaciones clinicas Gl
gue el piroxicam, el

diclofenaco y el

Gl, rifiones y plaquetas.

producido por la

isoenzima COX-1

El diclofenaco es un derivado del

El acetaminofeno es uno
de los medicamentos mas
importantes utilizados en
el tratamiento del dolor de
leve a moderado cuando
no es necesario un efecto
antiinflamatorio. La
fenacetina, un
profarmaco que se
metaboliza a
paracetamol, es mas

toxico y no debe usarse.

la proliferacién de células T y B.

El paracetamol es el metabolito activo de la
fenacetina y es responsable de su efecto
Acetaminofeno D N -
analgésico. Este es un inhibidor débil de las

COX-1 Tramadol

El ketorolaco es un NSAID promovido para uso
sistémico principalmente como un analgésico a
Ketorolaco corto plazo (no mas de 1 semana), no como un

farmaco antiinflamatorio (aunque tiene propiedades

naproxeno.

. o El flurbiprofeno es un derivado del .
acido fenilacético que Flurbiprofeno P El ketoprofeno es un derivado del
Diclofenaco relativamente no selectivo como acido propionico con un mecanismo acido propionico que inhibe tanto la
S de accion posiblemente mas complejo .
inhibidor de la COX P Piel Ketoprofeno COX (no selectivamente) como la
gue otros NSAID . .
lipooxigenasa.
Aunque el diflunisal se deriva _ _ _
L o El ibuprofeno es un derivado simple
del &cido salicilico, no se Ib ; o _ o ]
Diflunisal _ . o uprofeno del acido fenilpropionico En dosis de La nabumetona es el tnico NSAID no
metaboliza al acido salicilico o rededor d '
alrededor de 2 400 mg al dia ACi . ini
al salicilato g Nabumetona acido en uso actual; se administra como
un profarmaco cetoénico (figura 36-1) y se
asemeja al naproxeno en la estructura
El etodolaco es un derivado del La indometacina, es un derivado del indol. Este
Etodolaco acido acético racémico con una Indometacina es un potente inhibidor de COX no selectivo y El naproxeno es un derivado del acido
semivida intermedia también puede inhibir la fosfolipasa Ay C, naftilpropiénico. Es el Ginico NSAID en la
reducir la migracién de neutréfilos y disminuir Naproxeno

actualidad comercializado como un simple

enantibmero

El tramadol es un analgésico sintético de accién central,
estructuralmente relacionado con los opioides. Dado que
la naloxona, un bloqueador de los receptores opioides,
inhibe sblo 30% del efecto analgésico del tramadol, el
mecanismo de accidn de este farmaco debe involucrar

tanto a receptores no opioides como opioides.



