EUDS

Mi Universidad

RESUMEN

Michelle Roblero Alvarez
Cuarto parcial
Farmacologia
Dr. Dagoberto Silvestre Esteban
Medicina Humana
3er Semestre
Grupo A
Comitdn de Dominguez, Chiapas, |3 de diciembre de 2024



&UDS .

Mi Universidad

FARMACOS ANTIINFLAMATORIOS ESTEROIDEOS

La corteza suprarrenal sintetiza dos clases de esteroides: los corticosteroides (glucocorticoides y
mineralocorticoides), que tienen 21 atomos de carbono, y los andrégenos, que tienen 19 carbonos. Las
acciones de los corticosteroides se describieron como glucocorticoides (que reflejan su actividad
reguladora del metabolismo de carbohidratos) y mineralocorticoides (lo que refleja su actividad
reguladora del equilibrio electrolitico). En los humanos, el cortisol es el principal glucocorticoide y la

aldosterona es el mineralocorticoide fisiolégico.
DEFINICION:

Los farmacos antiinflamatorios esteroideos, también conocidos como glucocorticoides, son
derivados sintéticos de las hormonas producidas por la corteza suprarrenal, especificamente el cortisol.
Estos compuestos tienen potentes propiedades antiinflamatorias e inmunosupresoras, lo que los

convierte en herramientas clave para tratar diversas enfermedades inflamatorias y autoinmunes.
MECANISMO DE ACCION:

Los corticosteroides se unen a proteinas receptoras especificas en tejidos blanco para regular la
expresién de genes que responden a corticosteroides, cambiando asi los niveles y el conjunto de

proteinas sintetizadas por los diversos tejidos blanco.

La figura muestra la via molecular por la cual el cortisol
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Después de la unién al ligando, los GR se disocian de sus proteinas asociadas y se translocan al nicleo.
Alli, interactian con secuencias de ADN especificas llamados GRE, que proporcionan especificidad en
términos de induccidn de la transcripcion génica por glucocorticoides. Los genes pueden ser activados
o inhibidos por las interacciones GR-GRE. Los mecanismos mediante los cuales GR activa la
transcripcion son complejos y no se en tienden completamente, pero implican la interaccion con
coactivadores transcripcionales y con las proteinas que componen el aparato de transcripcion basal. En
un ejemplo de inhibicién transcripcional, los GR inhiben la transcripcion de POMC mediante una
interaccién directa con un GRE en el promotor POMC, contribuyendo asi a la regulacién por retro
alimentacion negativa del eje HPA. Otros genes regulados negativamente por los glucocorticoides
incluyen genes para COX-2, NOS inducible (NOS2) y citocinas inflamatorias. Algunos efectos
inhibidores de los glucocorticoides, como la regulacion descendente de la expresion de genes que
codifican varias citocinas, colagenasa y estromelisina, se han relacionado con interacciones proteina-
proteina entre los GR y otros factores de transcripcion (p. ej., NF-kB y AP-1) en lugar de los efectos
negativos de los GR en los GRE especificos.

En las células epiteliales del rifidn, el colon y las glandulas salivales, la aldosterona activa
especificamente los MR fren te a los niveles circulantes de glucocorticoides mucho més altos debido a

la coexpresion de la isoenzima tipo Il de 11B-HSD2. Esta enzima metaboliza los glucocorticoides.

CLASIFICACIONES:

e Naturales: Cortisol (hidrocortisona).

e Sintéticos:
o Glucocorticoides de accién corta: Cortisona, hidrocortisona.

o Glucocorticoides de accion intermedia: Fludrocortisona, prednisona, prednisolona,

metilprednisolona, triamcinolona.
o Glucocorticoides de accion prolongada: Betametasona, dexametasona.

EFECTOS ADVERSOS:

e Anomalias de liquidos y electrolitos
e Hipertension

e Hiperglucemia

e Mayor susceptibilidad a infecciones
e Ulceras pépticas

e Osteoporosis
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e Miopatia

e Alteraciones del comportamiento

e Cataratas

e Detencion del crecimiento

e Habito caracteristico de sobredosis de esteroides, incluida la redistribucion de grasa, estrias y

equimosis
INDICACIONES:

e Enfermedades inflamatorias agudas y crénicas: Artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico
y una variedad de trastornos vasculiticos, como poliarteritis nodosa, granulomatosis de Wegener,
sindrome de Churg-Strauss y arteritis de células gigantes.

e Enfermedades renales: Pacientes con sindrome nefrético secundario al cambio minimo
generalmente responden bien a la terapia con esteroides, y los glucocorticoides son el tratamiento
de primera linea en adultos y nifios.

e Reacciones alérgicas severas: Anafilaxia, las manifestaciones de enfermedades alérgicas de
duracién limitada, tales como fiebre del heno, enfermedad del suero, urticaria, dermatitis de
contacto, reacciones a farmacos, picaduras de abeja, y edema angioneurético puede ser suprimida
por dosis adecuadas de los glucocorticoides dadas como suplementos a la terapia primaria.

e Enfermedades pulmonares: El uso de glucocorticoides en el asma bronquial y otras enfermedades
pulmonares.

e Enfermedades infecciosas: Pacientes con sida con neumonia por Pneumocystis carinii e hipoxia
moderada a intensa.

e Enfermedades oculares: Los glucocorticoides con frecuencia se usan para suprimir la inflamacion
en el ojo y pueden preservar la vista cuando se usan adecuadamente.

e Enfermedades de la piel

o Enfermedades gastrointestinales: Los pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal (colitis
ulcerosa cronica y enfermedad de Crohn) que no responden a un tratamiento mas conservador.

e Enfermedades autoinmunes: Enfermedad inflamatoria intestinal.

e Enfermedades hepaticas

e Malignidades: Los glucocorticoides se usan en la quimioterapia de la leucemia linfociti ca aguda y
los linfomas debido a sus efectos antilinfociticos. También se usan para controlar las nduseas y los
vomitos indu cidos por la quimioterapia, y para reducir las reacciones de hipersensibilidad y la

retencion de liquidos asociadas con la quimioterapia con taxanos.
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e Otras condiciones: Asma bronquial, choque séptico, trasplantes de 6rganos, edema cerebral,

sarcoidosis, trombocitopenia, destruccion autoinmune de eritrocitos, lesién de la medula espinal.

DOSIFICACION:

TABLA 46-3  Potencialidades relativas y dosis equivalentes de corticosteroides representativos

POTENCIALIDAD NA'- POTENCIALIDAD . .
COMPUESTO ANTIINFLAMATORIA DE RETENCION DURACION DE ACCION® DOSIS EQUIVALENTE (mg)®
1 1 5 20

Hidrocortisona®

Cortisona 0.8 0.8 25
Fludrocortisona 10 125 =
Prednisona 4 0.8 5
Prednisolona 4 0.8 5
Metilprednisolona B 0.5 4
Triamcinolona 5 0 4
Betametasona 25 0 0.75
Dexametasona 25 0 (73
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FARMACOS ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS

DEFINICION:

Los farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINES o NSAID) utilizados para tratar la inflamacion, el
dolory la fiebre. Los NSAID primero se consideran por clase, luego por grupos de agentes quimicamente

similares descritos con mas detalle.
MECANISMO DE ACCION:
INHIBICION DE LA CICLOOXIGENASA

Los principales efectos terapéuticos de los AINES derivan de su capacidad para inhibir la produccién de
PG. La primera enzima en la ruta sintética de la PG es la COX, también conocida como PG G/H sintasa.
Esta enzima convierte AA en los intermediarios inestables PGG2 y PGH2 y conduce a la produccién de
los prostanoides, TxA2 y una variedad de PG. La COX-1, expresada constitutivamente en la mayoria
de las células, es la fuente dominante de prostanoides para funciones de mantenimiento, como la
hemostasia. Por el contrario, la COX-2, inducida por citocinas, tensién por cizallamiento y promotores
tumorales, es la fuente més importante de formacioén de prostanoides en la inflamacion y tal vez en el
cancer. Sin embargo, ambas enzimas contribuyen a la generacién de prostanoides autorreguladores y
homeostaticos con funciones principales en la fisiologia normal. La indiscriminada inhibiciéon de
prostanoides inflamatorios y homeostaticos por los AINES explica mecanicamente la mayoria de las

reacciones adversas a esta clase de farmacos.

Mientras que las enzimas COX funcionales son homodimeros de secuencia, se configuran como
heterodimeros conformacionales en los que una de las funciones de monémeros como la subunidad
catalitica con hemo unido y el otro sin hemo, sirve como la subunidad alostérica. La mayoria de los
AINES inhiben las subunidades cataliticas de COX-1 y COX-2. Sin embargo, la inhibicion de COX-2 por

naproxeno y flurbiprofeno se produce principalmente en la subunidad alostérica.
INHIBICION IRREVERSIBLE DE LA CICLOOXIGENASA POR EL ACIDO ACETILSALICILICO

El 4cido acetilsalicilico acetila covalentemente las subunidades catalisticas de los dimeros de la COX-
1y de la COX-2, que inhiben irreversiblemente la actividad de la COX. Esta es una importante distincion
de todos los demas AINES porque la duracién de los efectos del acido acetilsalicilico se relaciona con
la tasa de rotacion de COX en diferentes objetivos histicos. La importancia del cambio enzimético en la
recuperacion de la accién del 4cido acetilsalicilico es mas notable en las plaquetas, que, al ser
anucleadas, tienen una limitada capacidad para la sintesis de las proteinas. Por tanto, las
consecuencias de la inhibicion de COX-1 de la plaqueta persisten durante la vida de la misma. La
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inhibicién de la formacién de TxA2 dependiente de la COX-1 de la plaqueta es acumulativa con dosis
repetidas de acido acetilsalicilico (apenas 30 mg/d) y toma 8-12 dias (el tiempo de recambio plaquetario)

para recuperarse por completo una vez que se ha detenido la terapia.
INHIBICION SELECTIVA DE LA CICLOOXIGENASA 2

El uso crénico de los AINES esté limitado por su poca tolerancia Gl. Los inhibidores selectivos de COX-
2 se desarrollaron para proporcionar una eficacia similar a los tradicionales AINES con mejor tolerancia
Gl. Seis de estos inhibidores de COX-2, los coxibs, fueron aprobados inicialmente para uso clinico:
celecoxib, rofecoxib, val decoxib (aprobado en Estados Unidos) y profarmaco parecoxib, etoricoxib y

lumiracoxib.
e ACIDO ACETILSALISICILO Y OTROS SALICILATOS:

Mecanismo de accion Los efectos del acido acetilsalicilico son causados en gran parte por la capacidad
de esta para acetilar proteinas, como se describe en Inhibicion irreversible de la ciclooxigenasa por
acido acetilsalicilico. Otros salicilatos por lo general actian en virtud de su &cido salicilico, que es un
inhibidor relativamente débil de las enzimas COX purificadas. El &cido salicilico también puede suprimir
la regulacion inflamatoria de la COX-2 al interferir con la union del factor de transcripcién al promotor de
COX-2.

e PARACETAMOL:

Mecanismo de accion El paracetamol tiene efectos analgésicos y antipiréticos similares a los del &cido
acetilsalicilico, pero s6lo efectos antiinflamatorios débiles. Es un inhibidor de COX no selectivo, que
actla en el sitio de peréxido de la enzima 'y se distingue por ello entre los NSAID. La presencia de altas
concentraciones de peroxidos, como ocurre en los sitios de inflamacion, reduce su actividad inhibidora
de la COX.

e DERIVADOS DEL ACIDO PROPINOICO:

Mecanismo de accién Los derivados de acido propiénico son inhibidores no selectivos de la COX con
acciones y efectos secundarios comunes a otros NSAID. Algunos de los derivados del acido propioénico,
en particular el naproxeno, tienen efectos inhibidores sobre la funcién de los leucocitos, y algunas
pruebas sugieren que el naproxeno puede tener una eficacia ligeramente mayor con respecto a la
analgesia y al alivio de la rigidez matutina. Este indicio de beneficio concuerda con la t1/2 méas

prolongada del naproxeno en comparacién con otros derivados de &cido propidnico.

UNIVERSIDAD DEL SURESTE 7



EUDS |

Mi Universidad

CLASIFICACIONES:

Los AINES se clasifican mecanicamente como:

e AINES no selectivos de isoforma, que inhiben la COX-1y la COX-2
e AINES selectivos de COX-2.

Por lo general los AINES son:

e Competitivos

e No competitivos

e Inhibidores reversibles combinados de las enzimas COX.

=+ El acido acetilsalicilico (ASA) es un inhibidor no competitivo e irreversible porque acetila las

isozimas en el canal de unién al AA.

+ El acetaminofén, que es antipirético y analgésico, pero en gran parte desprovisto de

actividad antiinflamatoria, actia como un inhibidor reversible no competitivo mediante la

reduccidn del sitio de peréxido de las enzimas.

EFECTOS ADVERSOS:

TABLA 38-1 |l Algunos efectos adversos de los NSAID®

SISTEMA MANIFESTACIONES

Gastrointestinal Dolor abdominal, sangrado, estrenimiento, diarrea, dispepsia, disfagia, eructos,” estenosis esofdgica/ulceracion, esofagi-
tis, flatulencia, gastritis, hematemesis,? melena,” nauseas, odinofagia, perforacién, pirosis, estomatitis, tilceras, vomitos,
xerostomia®

Plaquetas Activacion de la plaqueta inhibida,” propension a hematomas,” aumento del riesgo de hemorragia,® disfuncion de las pla-
quetas,” trombocitopenia

Renal Azutemiﬂ,b cistitis,® disuria,b hematuria, hiponatremia, nefritis intersticial, sindrome nefréticu,h oliguria,b poliuria,b insufi-
ciencia renal, necrosis papilar renal, proteinuria, retencién de sal y agua, hipertensién, empeoramiento de la funcion renal
en pacientes cardiacos/cirroticos, | efectividad de antihipertensivos y diuréticos, hilzlercalierrlia,b | excrecion de urato
(especialmente con 4cido acetilsalicilico)

Cardiovascular Edema,® insuficiencia cardiaca,® hi{ertensién, MIL* p.’:\lpitaciones.,b cierre prematuro del conducto arterioso, taquicardia
sinusal,” accidente cerebrovascular,” trombosis,® vasculitis®

Neurolégico La anorexia,” arlsiedacl,b meningitis aséptica, confusion, depresion, mareos, sumnulencia,b dolor de cabeza, insomnio,”
malestar general,b parestesias, tinnitus, convulsiones,” sfncupe,b Vértigub

Reproductivo Prolongacion de la gestacion, inhibicion del trabajo de parto, retraso de la ovulacién

Hipersensibilidad Reacciones anafilactoides, angioedema, broncoespasmo grave, urticaria, rubor, hipotension, choque

Hematolégico Anemia, agranulocitosis, anemia apldsica,” anemia hemolitica,” leucopenia®

Hepatico Enzimas elevadas, hepatitis, insuficiencia hepa’ltica,b ictericia

Dermatolégico Diaforesis,” dermatitis exfoliativa, fotosensibilidad,” prurito, pli.rpura,h erupcion, sindrome de Stevens-Johnson, necrdlisis
toxica de la epidermis, urticaria

Respiratorio Disnea,” hiperventilacion (salicilatos)

Otro Alopecia,b vision borrusa,b cor'xjunt'ivitis,h epistaxis," t’iebre,h pérdida de la auclicién,h pancreatiﬁs," parestesias, alteracio-

nes visuales,” aumento de peso®
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INDICACIONES:

Los NSAID son antipiréticos, analgésicos y antiinflamatorios, con excepciéon del paracetamol, que es

antipirético y analgésico, pero esta desprovisto en gran medida de actividad antiinflamatoria.

e Inflamacion: Los NSAID proporcionan un alivio sintomatico del dolor y la inflamacién asociada
con trastornos musculoesqueléticos, como la artritis reumatoide y la osteoartritis. Algunos
NSAID estan aprobados para el tratamiento de espondilitis anquilosante y la gota.

e Dolor: Los AINES son efectivos contra el dolor inflamatorio de intensidad baja a moderada.
Aunque su eficacia maxima es generalmente menor que la de los opiaceos, los AINES carecen
de los efectos adversos no deseados de aquellos en el CNS. El tratamiento para el dolor
menstrual con NSAID ha tenido un éxito considerable porque los calambres y otros sintomas
de dismenorrea se producen por el lanzamiento de PGs por el endometrio durante la
menstruacion. Los NSAID se usan cominmente para tratar los ataques de migrafiay se pueden
combinar con medicamentos como los triptanos o con antieméticos para ayudar al alivio de las
nauseas asociadas. En general, los NSAID carecen de eficacia en el dolor neuropatico.

e Fiebre: La terapia antipirética esté reservada para pacientes en quienes la fiebre en si misma
puede ser perjudicial y para aquellos que experimentan un alivio considerable cuando la fiebre
esta bajando. Los NSAID reducen la fiebre en la mayoria de las situaciones, pero no las
variaciones circadianas en la temperatura o el aumento en respuesta al ejercicio o al aumento
de la temperatura ambiente.

e Sistema circulatorio fetal: Las PG estan implicadas en el mantenimiento de la permeabilidad
del conducto arterial y la indometacina, el ibuprofeno y otros NSAID han sido utilizados en
neonatos para cerrar el conducto que no tiene permeabilidad apropiada. A la inversa, la infusion
de analogos de prostanoides mantiene la permeabilidad del conducto después del nacimiento.

e Cardioproteccion: Se considera que la supresion permanente de la formacién de TxA2
plaquetario es la base del efecto cardioprotector del &cido acetilsalicilico. El 4cido acetilsalicilico
reduce en 20-25% el riesgo de eventos vasculares graves en pacientes de alto riesgo (p. €j.,
aqguellos con infarto de miocardio previo). La reduccion de los ictus tromboticos subsecuentes
es de alguna forma menor, alrededor de 10-15%.

e Otros usos: mastocitosis sistémica, tolerabilidad a la niacina, sindrome de Bartter, quimio

prevencion del cancer.
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DOSIFICACION:

AINES: SALICILALOS, PARACETAMOL Y DERIVADOS DEL ACIDO ACETICO

CLASE/
FARMACO

COMPARADO CON ACIDO
COMENTARIOS ACETILSALICILICO

FARMACOCINETICA DOSIFICACION
Salicilatos
Acido Miximo Cy, 1 h Antiplaquetario, 40-80 mg/dia Permanente inhibician de
acetilsalicllico | ¢y55n o prateinas, 80-90% Dolor/fiebre, 325-650 mg 4-6 b MICEL 2 plaque i
Metabolito, dcido salicilirico | Fiebre reumatica, nifios 1 g/4-6 h o EEEF'“” ad"‘.’;‘f’“ e
10 mg/kg 4.6 h [ ipersensi Jdadﬁ
2 terapéutica, 2-3 h iempao de coagulacion
fy2 dosis kixica, 15-30 h Evitar en ninos con
enfermedad febril aguda
(sindrome de Reve)
Diflunisal Maximo C, 23 h 250-500 mg cada §-12 h (méaximo = | No metabolizado a Analgésico v
Unidn a proteinas, $9% 1 g/dosis v 4 g/d}; nifios <12 afios: | salicilico, inhibidor antiinflamatorio, 4-5 %
P - 10-15 mg/kg cada 4 h (miximo 5 competitivo de COX, mis potente
Metabolito, glucurdnido dosis/24 h) Emmte:::ﬂ en la leche Antipirético, més débil
b 8-12h IV (=50 kgj: 1 000 mg cada 6 h o o .
6500 mg cada 4 h; (<50 kgl 15 mg/ GG ,Ec“‘él
kg cada & horas 0 1.5 mg/kg cada S S
4 horas plaquetarios
Derivado de paraaminofenol
Paracetamol Miximo Cy, 30-60 min 650 mg o menos cada 4 h (maximo | Débil inhibidor no Equivalente analgésico,
Unién a proteinas, 20-50% de 4000 mgz/24 h) espgmflm de la COX en antipirético
dosis comunes - N
) . Antiinflamatorio, efectos
Metabolitos, glucurdnidos R L . .
- - La potencia puede plaquetarios y Gl = dcido
(B0,); sulfatos (35%) . i
modularse por peroxidasa | acetilsalicdico a 1 000
iz 2h Sabredosis = metabolito mg/di
tixico, (NAPQI) necrosis
hepatica
Derivados del acido acético
Indometacina | Mdximo Gy, 1-2 h 25 mg 2-3 veces, dia; 75-100 mg porl} Efectos secundarios 10-40 % mds potente; la
. . la moche (3-50%); cefalea frontal, intolerancia suele limitar
Unidn a proteinas, 99'% ; :
neutropenia, la disis
Metabolitos, O-desmetilo trombocitopenia; 20%
(30%); sin cambios (20%) discontinuo
f22h
Sulindaco Miximo C,, 1-2 h; metabolito 150-200 mg dos veces,dia 20% de efectos Eficacia comparable
{sulfoxido active 8 h, circulacion secundarios GI; 10% de
profarmaco) enterchepatica extensiva efectos secundarios en
| CMS {dolor de cabe:
Metabolites, sulfona/conjugados © loulli (Rl STl
- salpullido)
(30%); sulindaco (25%)
a7 by 18 b para metabolito
de sulfona activo
Etodolaca Maximo Cy, 1h 200-400 mg 3-4 veces/dia, max: Alguna selectividad de Eficacia de 100 mg de
Umite. & probeinas, 9% 1 _:zun mls,v'dm o 1000 mg/dia COX-2 in mitro gtclldnlam .a-65£_] mg de
{liberacion prolongada) L acido acetilsalicilico,
Mataholi i h Efectos adversos similares ser meior tolerado
tabolismo, hz hepdtica, =6 afos (version extendida): 400 asulindaca, pero -la F 1
myg/d {20-30 kg); agregar 200 mitad de frecuente
mg/15 kg mas wgt
Tolmetina Miximo C, , 20-60 min Adultos: 400-600 mg 3 veces/d Retrasos en los alimentos | Eficacia similar; 25-40%
. ) : . _ contra la disminucion desarrolla efectos
MLER El el L :;:ﬁ;f;&i il rngjkgf’d s absorcidn maxima secundarios; 5-10%,
(_mllugladus de ?‘::abﬂﬁw' Puede persistir en fluido ::55::?;110
carbaoxilato by, sinovial = eficacia
biologica = t 5 en plasma
Ketorolaco Maximo Cp, 30-60 min Veéase prospecto de la FDA en elfl Farenteralmente (60 mg Potente analgésico, pobre
. . paquete IM, luego 30 mg cada 6 h, | antiinflamatorio
Unidn a proteinas, 9% 30 mg IV cada 6 b}
Metshnlli-lm, glucurdnido (905) Disponible ¢ ~
fia 46 racion ocular
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Diclofenaco Maximo Cﬂ” 1 h; versién exten- 50 mg 3 veces/dia 0 75 mg Como gel topico, solucién | Mads potente; 20%, efectos
dida, 5 h dos veces al dia ocular, tabletas orales secundarios; 2%
Unién a proteinas, 99% combinado con discontinua; 15%,
P ' misoprostol enzimas hepaticas
Metabolito, glucurénido y sulfuro ) elevadas
(renal 65%, bilis 35%) Efecto de primer paso; . G
. _ biodisponibilidad oral, 50% | Sustrato para
ti72 1.2-2 h (tabletas de liberacidn es JAL
inmediata); 12 h { parche de
epolamina topica)
MNabumetona Maximo CP’ ~-3h 500-1 000 mg 1-2 veces,/d Efectos de primer paso, Menos pérdida de sangre
(dcido Uni6n a proteinas, 99% (maximo 2 000 mg/d); 354% conversion de fecal durante la terapia a
G-metoxi-2- ! q fa | metabolito corto plazo
: profarmaco al P
naftilacético) Metabolitos, conjugados Los pacientes S0 kg menos | © - hibicion

tipa, 19-26 h; 22-38 h (ancianos)

UNIVERSIDAD DEL SURESTE
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AINES REPRESENTATIVOS: FENAMATOS Y DERIVADOS DEL ACIDO PROPIONICO

CLASES
FARMACOS

COMPARADO CON ACIDO
ACETILSALICILICO

FARMACOCINETICA DOSIFICACION COMENTARIOS
Fenamatos
Acido Maximo Cp, 2-4 h 500 mg de carga, luego La terapia generalmente no | Eficacia similar
mefendmico Unid . oo 250 mg cada & h deberia superar los 7 dias o
nion @ profzinag, =3 2-3 dias (dismenorrea); 15%
Metabolismo, oxidacién de CYP2C9; de enzimas hepdticas eleva-
glucuronidacion de firmaco original ¥ das; excretado en la leche
metabolitos materna
by 24 h
Meclofenamato | Maximo Cp, 0.5-2 h; 3-4 h {con comida) [ 50-100 mg Efectos secundarios: CNS, | Eficacia similar
) . 4-6 veces,/d G, v erupcion (todo =10%);
LIEibrdiprorein: e (masximo 400 mg/d) administracion con comida
Metabolismo, oxidacién a 3-0H {-20% | tasa/grado de absorcion
de actividad del farmaco original}
iz, 0.8 a 2.1 h (del Ermaco original);
.54 h imetabolito activa)
Derivados del dcido propidnice
Ibuprofen Maximo C,, 2 h (tabletas), 1 h (tabletas § 200-500 mg 10-15% discontinua; puede | lgual de potente
masticables), 0.75 h {liquido) 3-6 veces/d con comida aumentar el riesgo de
Unién a proteinas, 99% [maiximo 3.2 g/d); meningitis aséplica; excre-
o M e e tado en la leche materna
ME?ABD]_].M' m.cu:laclu:n d’?.C\ Pﬂ;q aly estadounidense max 24 §Racemato: 60% de enantic-
3-hidroxilatos; conjugacion a acil ‘ -
glucursnidos z'd {Eem Rrie ngmlerte en
_ Nifios: 410 mg/kg/dosis, | T o
bz 24 h (adultos); 34 vaces/d
23-75 h (bebsés prematuros); '
0.9-2.3 h (nifios)
Maproxeno Maximo C,, 2-4 h (valor base); 250 mg 3-4 veces/d; 250- Mlos efectos maximos antiin- | Usualmente mejor
1-4 b (liguida); 550 mg 2 veces, d; flamatorios después de 2-4 | tolerado
1-2 h (sal de sodio); 750-1 000 mg al dia semnanas; | libre fraccidn v
4-12 h (liberacidn retardada) (liberacion prolongada) | excrecion = | riesgo de
Unién a proteinas, 99% {1 fraccin libre [ Nifios: 5 mg/kg 2 veces/d [Jidicidad en personas
en ancianos) (miximo 15 mg/kg/d) [y ores: puede aumentar
el riesgo de meningilis
Metabolismo, sxddacidn de CYP 209, aseptica; excretado en la
1A2, 2CH a 6-O-desmetil y otros leche materna; 8,3 de dura-
metabaolitos cidn variable puede permi-
bm 925 1 tirse ﬂ:@iwmmn £n
‘ algunos individuos
Fenoprofeno Maximo C,, 2 h 200 mg 4-6 veces,/d Efectos maximos antiinfla- | En general mejor
Unidn a proteinas, 99% lﬂtl_-ﬁﬂﬂ mg 3—4: veces'd malarw.-ildﬁlp'uel:i |:Ie_2-3 tolerado
[madximo 3.2 g/d) semanas, 15'% experimenta
Metabolitos, metabolite 4-0H; efectos secundarios; pocos
conjugados de glucurdnido discontinuan el uso; excre-
by 25-3 h tado en la leche materna
Ketoprofeno Maximo C,, 1.2h; 25-50 mg 30% desarrolla efectos En general mejor tole-
6.8 h (liberacion prolongada) 3-4 veces/d; 75 mg secundarios (por lo general | rado; eficacia biolagica
. . 3 veces/d; 200 mg diarios QGI, generalmente leve); = byz plasmatica
LI i it iliberacicn prolongada);  f-13% alteracidn de funcidn
Metabolitos, conjugados de glucurd- max 300 mg/d hepatica; sin consolidar
nido; jrecirculacién enterohepdtica? et T e S _Bﬂéﬂ'L. expoEicion sl
mica, y fy; T con la edad en
t,. 089330 g, 3-4/d
f PErsSonas Mayores; excre-
tado en la leche materna
Flurbiprofeno Maximo C,, -2 h 200-300 mg/d en 24 Facemato; excretado en la En general mejor
Unién a proteinas, 99% dosis divididas {maximo leche materna; disponible tolerado
P " 1) g/ diosis) para uso oftdlmico
Metabolismo, sxddacidn de CYP2C9,
glucurenidacion UGTET del metabolito
parental v 4°-0OH
by 75 h
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CLASE/
FARMACOS

Oxaprozina

FARMACOCINETICA

Méximo C,, 2.43 h

Union a proteinas, 99%

Metabolismo, 65% oxidados, 35% de

glucurdnidos

f12, 4155 h

DOSIFICACION

600-1 200 mg al dia

(maximo 1 800 mg); nifos
=21 kg: 600-1 200 mg dia-

rios basados en peso
(maximo 1 200 mg)

COMPARADO CON Acipo
ACETILSALICILICO

COMENTARIOS

Al inicio lento; no indicado
para la fiebre o el dolor
agudo; dosis en ancianos
ajustadas en funcion del
peso; se espera sea excre-
tado en la leche materna

En general mejor
tolerado

AINES REPRESENTATIVOS: DERIVADOS DE ACIDO ENOLICO Y COXIBS

CLASE/

COMPARADO CON ACIDO

FARMACOS FARMACOCINETICA DOSIFICACION COMENTARIOS ACETILSALICILICO
Derivados del 4cido endlico
Piroxicam Méximo Cp, 3-5 h 20 mg al dia 0% de efectos secundarios; 5% | Igual de potente con
Uni6n a proteinas, 9% discontinua; lento al inicio, no menor incidencia de
X . e indicado para la fiebre o dolor efectos GI menores
Metabolitos, hidroxilacion CYP2C9, K
X .. o agudo; excretado en la leche
conjugacion, N-desmetilacion terna
t1/2, -50 h
Meloxicam Maximo Cp, 4-5 h (y 12-14 h debido [ 7.5 mg al dia (médximo 15 guna selectividad de la -

a reciclaje biliar)

Union a proteinas, 99%
Metabolismo, hidroxilacion
tyja, 15-20 h

NSAID diaril heterociclicos (selectivos de la COX-2)

mg/d);

Ninos =2:

dosis efectiva mas baja,
0.125 mg/kg al dia
(maximo 7.5 mg al dia)

0X-2, en especial en dosis mas
bajas; las mujeres mayores tie-
nen mayor exposicion sistémica
v las mayores concentraciones
aximas plasmaticas que los
hombres y que las jévenes; se
desconoce si hay excrecion en la
leche materna

Disminucion en efectos
Gl secundarios y en
efectos plaquetarios

videncia de eventos adversos
ardiovasculares

Celecoxib Meéximo Cp, -3 h
Union a proteinas, 97%

Metabolismo, CYP 2C9 (mayor) y
3A4 (menor), glucurénido

ti2, 11.2h

100-200 mg 1-2 veces,/d;
400 mg seguido de 200 mg
si es necesario en el pri-
mer dia (dolor agudo);
maximo, 800 rng/d. Ninos
=2 anos: 50 mg (10-25 kg)
0100 mg (25 kg) 2
veces,/d

[nhibidor de CYP2D6 y

P2D8 Efectos adversos:
olestias GI (5%); se reporta
eningitis aséptica y metahe-
og]obinemia; riesgo de coagu-
acion diseminada intravascular
en pacientes pediatricos; 40%
mayor exposicion sistémica en
personas de la raza negra y
mujeres mayores; excretado en
la leche materna

Por lo general se tolera
mejor; no suele
prolongar el tiempo de
sangrado
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