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Antieméticos de accion periférica

Se conoce como medicamentos que reduce vomitos
y nauseas, dentro de su clasificacion encontramos
los siguientes

Protectores: ocasionalmente algunas drogas puede
ser empleadas como antieméticos debido a su
acciéon protectora local del epitelio gastrointestinal
a una accion abrasiva aumentada. Las drogas que
modulan la secrecion del acido gastrico pueden
también proveer efectos antieméticos. Estas seran
discutidas en la seccién de drogas antiulceras. Los
delmuscentes, antiacidos y protectores como el
caolin, pectina y sales de bismuto son de beneficio
limitado en el control de la emesis. La distensién o
irritacién inicial del estdbmago por estos agentes
pueden exacerbar la emesis. Los antiacidos pueden
ser efectivos en ciertos casos. Otros antieméticos
de accién periférica incluye a drogas que afectan la
motilidad  gastrica, incluyendo las drogas
anticolinérgicas y  procinéticas, como |la
metoclopramida y domperidona.

Anticolinérgicos: estas drogas bloquean a los
receptores muscarinicos del centro emético e
inhiben periféricamente la transmisién colinérgica.
Las drogas anticolinérgicas que no cruzan bien la
barrera hemato encefdlica y por ello actuan
primariamente en forma periférica incluyen, al
glicopirrolato, propantelina, metoescopolamina e
isopropamida. De estas, la metoescopolamina no se
halla indicada en gatos. La capacidad de los




anticolinérgicos de suprimir la emesis esta
probablemente relacionada a la inhibicion del
impulso vagal eferente, mejora de los espasmos del
musculo liso gastrointestinal e inhibicion de las
secreciones gastroentéricas. La demora del vaciado
gastrico causado por estas drogas puede por Si
mismo causar emesis, por lo tanto los
anticolinérgicos no deberan ser empleados por mas
de 3 dias en el paciente con vomitos. Debido a sus
propiedades anticolinérgicas, estas drogas no
deberan ser empleadas en combinacién con otras
drogas cuyas acciones sean dependientes de la
actividad colinérgica en los ganglios o en los
musculos lisos. Entre ellas la metoclopramida,
cisapride y los opiaceos.

Procinéticos: las drogas procinéticas,
especificamente la metoclopramida actua como
antiemético periférico debido a sus efectos
procinéticos sobre el tracto G.l.. La metoclopramida
fisiol6gicamente antagoniza la emesis por virtud de
sus acciones sobre el area gastroduodenal superior,
aumenta el tono del esfinter esofagico, relaja el
piloro duodenal, y promueve las contracciones
anterdgradas del antrum gastrico.




TABLA |. PRINCIPALES ANTIEMETICOS

MEDICAMENTO
MECANISNO DE ACCION Sl
ANTICOLINERGICOS Los receplores colinérgizos (y Ics de histamina) parecen muy relacionados cor la ransmision de

Escopolamina

impulsos del 6rgano del equilibro y poco o nada con olros mecanismos excitatorios del vomito.
La escopolamina se usa en mareo cinélico. Su inconveniente son los efectos sacundarios anti-

Bloguee anticolindrgico colinérgicos.
ANTIHISTAMINICOS Muy usados en mareo cinélico. Mencs potentes que la escopolamina pero con menos efeclos
Dimenhidrinato adverses (anticolinérgicos, somnolencia).

Meclozina. Otros en el grupn ROAA

Bloquec mixio de receplores Hy de histami-
12 y Moe acelilcoling.

FENOTIAZINAS

Clompromazina y olros del grupo NO5A
Tietilperazina

BUTIROFENONAS

Halaperidol (grupo NO5A)

Blogued de receplorss dopaminergicos

Las fenotiazinas son antiemélicos de uso general, eficaces en una gran variedad de estimulos
de intensidad baja 0 moderada. No son eficaces en vomilos por eméeticos polentes, como la
quimiolerapia con cisplatino. Parece existir una relacion dosis/efecto pero los efeclos secunda-
fins limitan |a dnsis mAxima, Fstos efectos son reacciones ditonicas (sobre: fodn en nifins), sedaciin e
hipdlension. Las butirofenonas son mas polentes como antiemeticos perc también producen mas
efectas adversos

ORTOPRAMIDAS
Metoclopramida y otras del grupo AO3F
Levosulpirida

Bloquec ae receplorss seroloninérgicos y/o
dopaminérgicns

Actuan como agonistas de los receptores sercloninérgicos periféricos 5-HTs {actividad procinélica) ylo an-
tagonistas de los dopaminergices Dz centrales (actividad anliemética). Los efeclos anfiemeticos podran
potenciarse: por ¢l anfagonismo de los receptares b-HTs de la zona gatillo, aunque eslo sdose da a altas
dosis. Las ortopramidas comparten muchas de las propiedades e inconvenienies de las lenofiazinas (in-
cluyendo las reacciones extrapiramidales) pero fienen un mecanismo de acdon més complejo y son pre-
feribles en cizrns casns. | @ metoclopramida en dosis altas (1-3 mgka) era el anfieméfico mas pot=nte
disponible para vomilos por quimioterapia hasta que aparecio ondansefrcn, La levosulpirida solo fiene
accion antidapaminzraica (Dy)

ANTISEROTONERGICOS Forman el grupo de antemetizcs mds potente disponible para vomitos de quimioterapia, y posi-
Granisciron blemenic muy cficaccs también cn vomilos postoperatorios y por radioterapia. Caon tedo, la cfi-
Ondansetron cacla es mayor en vomitcs inmacialos a la terapia que en los retardados. Efzctos secundarios
Palonosetron generalmente poco imporlantes, siendo relativamente comunes las cefaleas, Todos ellos tienen

Biqueo e receplores seroloningrgicos 5-HTx

una eficacia similar, especialmenle en quimiclerapia moderada o levement2 emetogénica, con
una minima incidencia de efeclos adversos La eficacia en el control de los vomilos ¥ nauseas
tardins 2n la quimiclerapia esta menos estudiada; es mas, no exist2 una buena base cientffica
para emplear estos farmacos 2n este lipo de vomitos, puesto que ne se ha observado liberacion
de serolonina en los mismos. De hecho, lcs pocos estudios clinicos disponibles muestran poco o
ningun beneficio por el ermrpleo de estos farmacos frenie a placebo.

El palonosetron as e ultimo férmacc incorperado al grupo. Presenta una semivida de elimina-
cion notablemente superior al resto del grupo (40 h, frente a 3-4 para ondansztron y granise-
fron). Ha sido autorizado para la prevencidn de las nauscas y los vomitos agudos asociados con
la quimiotzrapia oncoldgica altamente o moderadamente emelogena. £s importante la dislincion
que sz hace en la indicacion autorizada, en el sentido de que solo se ha aceptado su uso para
prevenir las nduseas y vomitos agudos (s decir durante fas primeras 24 horas) inducida par
quimioterapia irtensamente emetogena (especialmente, los complejos de platino), mienfras que
se acegta tamrbién parala prevencicn de las nauseas y vomites inducides por quimioterapia mo-
deradamenle emelogena, lanto de la fase aguda come de la diferida.

CANNABINOIDES
Tetrahidrozannabinol
Nabilona

Desconocido, posiblemente relacionado con
Arcidn sobre receptores de aplAcens

Son los constituyentes aclivos de Ia marihuana, o derivades de los mismes, Se han usado en vomitos
de quimiolerapia, Por lc general la polencia es inferio” a 1os anteriormente citados, Yy 1a inciden-
cia de efeclos secundarios es elevada, especlalmznte en anclanos. No estdn comercializados
en Espana. Hay dierencias de respuesta segun el agente causal: 1os vomitos por camusting responden
bien, los dzl cisplatino o ciclofosfamida bastante peor. Se: consideran medicamenlos de segunda li-
nea.

CORTICOSTEROIDES
Dexametasona, y otros del grupo HO2

Desconocido

Tienen una accion anliemética propia frente a vemitos de guimiolerapia de intensidad mederada,
pero lo mas interesante es que la accion es aditiva con la de meloclcpramida y ondanselron (y
olros antagonisias de serotonina) En uso intermitente nc se manifiestan los efectos secundarics -
pizos de les corticoides y ne parace lampoco que favorezea la evolucion tumaral,

MEDICAMENTO
MECANISMO DE ACCION

COMENTARIOS

ANTAGONISTAS RECEPTORES DE NEU-
ROCININAS

Aprepitant

Fosaprepitant

Bloqueo sefeclivo y de alta afinidad de los
receplores NKr de la suslancia P (neuracini-
na 1) humana.

El aprepitant es un blogueante altamente selectivos de los receptores NKi de las neurocininas.
No esld relacionado quimica ni farmacologicamente con olros farmacos, anliemélicos o de olro
tipo. Los receptores NK1 estan ampliamente distribuidos por todo el organismo, estando implica-
dos a numerosas aclividades fisiologicas y patologicas. En relacion con las dreas cerebrales im-
plicadas en el control de la emesis, se ha observado la presencia de receptores NK1 en el nicleo
basal del complejo dorsal vagal. El farmaco inhibe la emesls inducida por agentes quimioterapi-
cos citoloxicos, como el cisplatino, a través de un efecto sobre el sistema nervioso cenlral; en
este sentido, el aprepitant es capaz de atravesar la barrera hematoencefdlica, ocupando los re-
ceplores NK1 cerebrales. El aprepitant, asociado a una lerapia eslandar de corticosteroide y an-
tagonista 5-HTs, es capaz de incrementar la respuesta antiemética en pacientes sometidos a
guimioterapia altamente emetdgena, como es la basada en el empleo de derivados del platino
(cisplatino, especialmente). El efeclo antiemélico del aprepitant se manifiesta tanto sobre la fase
aguda como sobre la fase tardia de la emesis inducida por quimioterapia. El fosaprepitant es un
profarmaco del aprepitant, que tras su administracion intravenosa se transforma rapidamente en
el principlo activa.

BENZODIAZEPINAS
Diazepam
Lorazepam y ofros de grupo NO5SB

Desconocido

Las benzodiazepinas son poco potentes como antieméticos en uso aislado, pero son utiles como
coadyuvantes de ofro tralamiento. El lorazepam en especial es bastante ulilizado para prevenir
el vomito anticipatorio que suele aparecer con la repeticion de fratamientos de quimioterapia.
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