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RESUMEN

En los Gltimos anos se estd produciendo un aumento progresivo de la proporcién y el nimero de personas
mayores de 65 anos. La gran mayoria de estas personas padecen a menudo algun tipo de enfermedad crénica
y a menudo consumen uno o varios farmacos para tratarlas o disminuir sus sintomas. Por tanto debemos
estudiar los cambios que se producen en el organismo durante la edad anciana y de que manera afectan a la
farmacocinética y farmacodinamia de los medicamentos mas utilizados en las consultas odontolégicas..
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SUMMARY

In the last years a progressive increase of the proportion and the number of greater people of 65 years is taking
place. The great majority of these people often suffers some type of chronic disease and often they consume
one or several drugs to treat them or to diminish its symptoms. Therefore we must study the changes that take
place in the organism during the old age and how they affect the farmacocinétic and farmacodinamic of
medicines more used in our clinics.
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INTRODUCCION

En los dltimos anos se esta produciendo en la pobla-
cién mundial y especialmente en la espafnola un
aumento progresivo de la proporcién y el nimero de
personas mayores de 65 anos. Ello es debido a la
cada vez mas alta esperanza de vida. Mas de la mitad
del mercado mundial de medicamentos esta desti-
nado a este grupo etario. La gran mayoria de estas
personas padecen a menudo algun tipo de enferme-
dad crénica y a menudo consumen uno o varios
farmacos para tratarlas o disminuir sus sintomas (1).

Los problemas ocasionados por el uso de farmacos
en los ancianos, estan relacionados con las interac-
ciones entre ellos, asi como los aspectos fisiologicos
del envejecimiento, las enfermedades sistémicas, la
nutricién y los aspectos psicolégicos (2).

Se define envejecimiento como las modificaciones
tanto biologicas, como morfolégicas, bioquimicas y
sociolbgicas que aparecen como consecuencia del
tiempo en los seres vivos. Estas modificaciones, se
desarrollan de manera distinta entre unos indivi-
duos y otros y de manera distinta entre los érganos
de un mismo individuo. Esta variabilidad, influye en
la farmacoterapia ya que no se debe utilizar de for-
ma sistematica una posologia concreta que seria
insuficiente para unos pacientes y excesiva para
otros (3).

Los ancianos presentan en general, una mayor inci-
dencia de enfermedad, mas cantidad de enfermeda-
des simultdneas, mayor tendencia a la cronificacion
y/o invalidez, mayor dificultad en el diagndstico de
enfermedades (menor sintomatologia), mas necesi-
dad de tratamiento rehabilitador, més cuidados psi-
quicos y/ o sociales, y como consecuencia de todo
ello, mayor dificultad para establecer la farmacotera-
pia adecuada por el uso de multiples farmacos, erro-
res en su administracion, etc. (4, 5).

Los profesionales de la Odontologia, como clinicos
que atendemos a los ancianos, debemos reducir los
riesgos y aumentar los beneficios de la terapia far-
macoldgica, comprendiendo los cambios farmaco-
cinéticos y farmacodindmicos relacionados con la
edad y las enfermedades mas frecuentes relaciona-
das con este grupo de poblacién.
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El objetivo de este articulo es estudiar los cambios
que se producen en el organismo durante la edad
anciana y de que manera afectan a la farmacociné-
tica y farmacodinamia de los medicamentos mas
utilizados en las consultas odontoldgicas.

CONSIDERACIONES FARMACODINAMICAS

Se define farmacodinamia, como el estudio de los
efectos bioquimicos y fisiol6gicos de los farmacos
asf como su mecanismo de accién. Analiza la inte-
raccion de la molécula del farmaco con el recep-
tor. (6, 7)

No disponemos de mucha literatura sobre las modi-
ficaciones farmacodindmicas en el anciano, pero
algunos estudios han demostrado que en la vejez,
los receptores sufren modificaciones tanto en su
nimero como en su sensibilidad y la respuesta celu-
lar, asi como otras modificaciones en el sistema cen-
tral, periférico y auténomo en algunas de las enfer-
medades que afectan a estas edades, modificAndose
la respuesta a determinados medicamentos. Asi,
Cook (8) observé en 1984, que por alteracién de los
receptores, hay una mayor sensibilidad demostrada
a farmacos que actuan sobre SNC como sedantes,
benzodiacepinas y analgésicos potentes. Segun
Nolan y cols. (9), una menor cantidad de receptores
beta-adrenérgicos y menor sintesis de AMPc, provo-
can una menor respuesta a farmacos estimuladores
y bloqueantes de estos receptores y Feely (10) estu-
di6 en 1990 las alteraciones en la termorregulaciéon
y estabilidad postural, que afectan a farmacos con
efectos sobre las mismas, como fenotiacinas, ben-
zodiacepinas, antidepresivos triciclicos, etc. También
se ha visto que la enfermedad degenerativa vascular
en ancianos induce una respuesta hemostatica me-
nor, asi como disminucién de factores de coagula-
ciéon y aumento de fragilidad capilar, aumentando
asi el riesgo de hemorragia tras la administracién de
farmacos anticoagulantes.

CONSIDERACIONES FARMACOCINETICAS

La farmacocinética es el estudio de la absorcion,
distribucién, metabolismo y excreciéon de los medi-
camentos. Todos estos procesos estan alterados en
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mayor o menor medida en el anciano. La farmaco-
cinética sugiere que los cambios en la respuesta a
medicamentos con la edad se deben a estas altera-
ciones.

La absorcién enteral de un farmaco esta determina-
da por su solubilidad, la dosis, el flujo sanguineo, y
la motilidad gastrointestinal.

A partir de los 65 anos, se producen cambios mor-
folégicos vy fisiologicos que pueden modificar la ab-
sorciéon de un medicamento, tales como: aumento
del pH gastrico, disminucién de la produccién de
acido gastrico, disminucién de la velocidad de vacia-
miento gastrico, disminucién del flujo sanguineo
esplacnico, disminucién de la motilidad intestinal, y
disminucién de la superficie de absorcién.

Sin embargo, la mayoria de los farmacos utilizados
en la practica odontolégica, son absorbidos por di-
fusién pasiva durante el contacto con la superficie
para la absorcién del intestino delgado, por tanto los
factores anteriores, no parecen evidencia suficiente
para explicar la disminucién en la absorcién.

Una posible causa seria la interaccién de los far-
macos con la comida ya que la ausencia de alimen-
tos en el intestino mejora la absorcién de algunas
drogas como los antibiéticos, pero es distinto con
otras.

En el anciano, por acciéon de los medicamentos,
hay una disminucién en la salivacién que implica
dificultad en la deglucién, y disminucién de la diso-
lucién de medicamentos administrados por via sub-
lingual.

Con respecto a la administraciéon de farmacos por
via intramuscular, debemos considerar la menor pro-
porcién de masa muscular y de flujo sanguineo en el
paciente anciano.

En relacién a la distribucién, una vez que el far-
maco esta absorbido se vehiculiza a todo el orga-
nismo aprovechando la corriente sanguinea. Este
transporte del farmaco por via sanguinea desde el
lugar de entrada lo lleva al liquido extravascular, de
modo reversible (distribucién) o irreversible (elimi-
nacién).

Con el envejecimiento se producen cambios que
afectan a la distribucién de los farmacos como:

— Modificaciones de la composicién corporal: au-
mento del tejido adiposo, disminucién de la masa
musculo esquelético, disminucién del agua cor-
poral total, disminucién del agua extracelular.

— Modificaciones en las proteinas plasmaéticas e
histicas: disminucion de la albmina, aumento
de la alfa-glicoproteina.

— Otras modificaciones corporales: disminucién
del gasto cardiaco, aumento de las resistencia
vascular periférica, disminucién del gasto san-
guineo hepatico y renal y aumento de la frac-
cién de eyeccion cardiaca hacia la circulacion
cerebral, la coronaria y la de musculo esquelé-
tico.

Factores como la disminucién del peso corporal, del
agua, de la albumina, del riego de los érganos, del
rendimiento cardiaco y aumento de los depésitos
grasos, pueden dar lugar a que farmacos liposolu-
bles como la lidocaina y las benzodiacepinas tengan
un volumen de distribucién aumentado y se acumu-
len en mayor proporcién en el tejido graso. Por el
contrario farmacos hidrosolubles como el paraceta-
mol, tienen menor volumen de distribucién y alcan-
zan niveles plasmaticos que en el adulto joven, por
lo que es importante ajustar las dosis de los farma-
cos de acuerdo a las modificaciones en el volumen
de distribucién de cada principio activo.

El concepto de metabolismo o biotransformacion,
se define como los cambios que se producen en las
moléculas de los farmacos mediante la acciéon de
sistemas enzimaticos que se encuentran localizados
en distintos lugares del organismo, principalmente
el higado.

En el anciano se producen una serie de cambios
fisiologicos que pueden modificar el metabolismo
farmacoldgico, tales como: disminucién del flujo
sanguineo hepético, disminucién de la masa hepéti-
ca (menos hepatocitos funcionantes) y disminucién
de la capacidad metabdlica hepética.

Esta disminucion es variable de un medicamento a

otro y de un individuo a otro y determina una mayor
vida media de algunas drogas en el organismo, por
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enlentecimiento de su metabolismo como se com-
probé con la lidocaina.

El comportamiento de las drogas va a depender
ademas, del consumo de tabaco y alcohol ya que
afectan al metabolismo hepético.

Los cambios producidos por la edad pueden perjudi-
car a la fase I del metabolismo (oxidacién, reducciéon
e hidrdlisis); mientras que la fase Il (glucoronizacion,
acetilacién y sulfacién) se verd menos afectada.

Con relacién a la excrecién, la via méas importante
de eliminacion de los farmacos es la renal. Greenblatt
y cols. (11) observaron en 1982 que es a este nivel
donde se producen los efectos mas notables de la
edad sobre la farmacocinética de los medicamen-
tos. Las modificaciones fisiol6gicas que se producen
en los ancianos y que podrian afectar a la elimina-
cion renal de los farmacos , incluyen: disminucién
del flujo sanguineo renal, disminucién de la filtraciéon
glomerular y disminucién de la capacidad de secre-
cién tubular renal.

La funcién renal se evalta con un “clearance” de
creatinina sérica que disminuye 1/3 entre los 20 y los
90 anos, aunque se ha visto que esto es muy varia-
ble de unos individuos a otros.

La disminucién de la filtracién glomerular y la fun-
cién tubular renales, es el principal factor que modi-
fica la semivida plasmatica de un gran namero de
farmacos. Este hecho, no es tan importante en far-
macos que presentan un margen terapéutico amplio
como penicilinas y cefalosporinas, en las que valores
plasmaticos elevados pueden carecer de importan-
cia clinica en el anciano, pero es de vital importancia
en aquellos farmacos que se eliminan fundamental-
mente por via renal y que presentan un estrecho
margen terapéutico.

En casi todas las situaciones, puede ser conveniente
usar el método de ajuste por intervalos: no cambiar
la dosis, pero se amplia el periodo entre su adminis-
tracion en proporcién a la reduccién de la insuficien-
cia renal.

Por tanto, en el anciano debemos determinar la dis-
minucién de la funcién renal para evitar sobredosis
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relativas, excesiva acumulacion del farmaco, efec-
tos adversos concomitantes, y una semidesintegra-
cién prolongada, como ya enuncié Terezhalmy (12)
en 1989.

CONSIDERACIONES SOBRE LOS FARMACOS
MAS UTILIZADOS EN ODONTOGERIATRIA

1. Analgésicos

— Opiaceos: Son poco utilizados en odontologia
debido a que podemos consegduir una analgesia
adecuada en la mayoria de los casos con un anal-
gésico no opiaceo evitando asi efectos indesea-
bles como convulsiones, depresién respiratoria y
colapso cardiovascular. En su caso utilizaremos
siempre codeina a bajas dosis asociada a un
AINE.

— No opiaceos: Sera el analgésico de eleccion pero
debemos tener en cuenta que pueden producir
reacciones adversas especialmente en pacientes
mayores de 65 anos sobre todo de tipo géastrico
y hematoldgico, sobre todo en al caso de el &ci-
do acetilsalicilico que también pueden producir
toxicidad renal, y algunos como el paracetamol a
elevadas dosis puede producir incluso necrosis
hepética. Debemos tener precaucién a la hora
de combinarlos con farmacos como los anticoa-
gulantes ya que va a aumentar su efecto y los
antihipertensivos y antidiuréticos que lo van a dis-
minuir. Por sus pocos efectos adversos y su ca-
pacidad antipirética y analgésica, el Paracetamol
es el analgésico de eleccion para pacientes ma-
yores de 65 anos con dolores de tipo leve o mo-
derado.

2. Antiinflamatorios

— No Esteroideos (AINE): cuando se administran
de forma adecuada, ademas de tener actividad
analgésica, actGan como antiinflamatorios de
efecto duradero. Inhiben la ciclooxigenasa dismi-
nuyendo la inflamacién, dltimamente se prefie-
ren los inhibidores de la ciclooxigenasa-2, pero
se ha estudiado que pueden agravar problemas
de tipo cardiovascular, por lo que debemos utili-
zarlos solo en pacientes con riesgo de Ulcera o



Arriola Riestra I, Santos Marino J, Martinez Rodriguez N, Barona Dorado C, Martinez-Gonzalez JM
Consideraciones farmacodinamicas y farmacocinéticas en los tratamientos habituales del paciente gerodontologico

problemas géastricos y siempre y cuando tenga-
mos claro que no tienen patologias cardiovascu-
lares (13). Son los maés utilizados y debemos te-
ner en cuenta consideraciones similares a las del
caso de los analgésicos de tipo no opiaceo, pue-
den provocar nefritis en casos de insuficiencia
renal, y son antiagregantes plaquetarios, por lo
que debemos tener precaucién en pacientes
mayores de 65 anos.

— Corticoides: habitualmente, no son muy utiliza-
dos en la consulta odontolégica (su uso estéa prac-
ticamente restringido al campo de la cirugia), pero
debemos tener en cuenta que pueden producir
HTA, osteoporosis, atrofia muscular y suprarre-
nal y sindrome de Cushing y debemos evitar su
uso en pacientes hipertensos, anticoagulados,
diabéticos y con procesos infecciosos.

3. Antibiéticos

Segun la ultima revision de la GPT (13), se reco-
mienda utilizar penicilinas como primera opcién se-
guidos de imidazoles y quinolonas, en cualquier caso
haremos un breve repaso sobre todos los antibiéti-
cos mas utilizados.

— Betalactamicos: Van a ser en general la primera
eleccién debido a su buena tolerancia y baja toxi-
cidad pero deberemos recordar que su vida me-
dia plasmatica se ve aumentada en pacientes con
insuficiencia renal y pueden aumentar el tiempo
de trombina y protrombina.

— Macrdélidos: No se han descrito cambios farma-
cocinéticos relacionados con la edad, por lo que
van a ser una buena alternativa a los betalactémi-
Cos.

— Quinolonas: Son también bastante seguras, de-
bido a su amplio espectro antimicrobiano, su bue-
na absorcién en el tracto gastrointestinal, su ex-
celente distribucién en los tejidos y sus escasas
reacciones adversas.

— Clindamicina: Debemos tener en cuenta, sobre
todo, el riesgo de producir colitis pseudomem-
branosa en ancianos.

— Tetraciclinas: Pueden agravar la insuficiencia re-
nal.

— Metronidazol: Se metaboliza en higado y su ex-
crecién es renal, por lo que sus niveles séricos

pueden aumentar considerablemente en ancia-
nos y algunos autores recomiendan reducir sus
dosis hasta un 30-40 % (14).

4. Anestésicos locales

Debido a los cambios producidos en el organismo
del paciente geriatrico antes comentados, van a dis-
minuir su metabolismo y excrecién aumentado su
vida media por lo que debemos ajustar las dosis para
reducir la toxicidad.

— Lidocaina: Es el anestésico local mas comun-
mente utilizado en la consulta odontoldgica, pero
debido a su poder vasodilatador debemos aso-
ciarlo a un vasoconstrictor y es ahi donde pueden
aparecer las complicaciones por lo que debemos
tener cuidado con pacientes cardidpatas (15). No
combinar con antiarritmicos, B-bloquentes, diu-
réticos y miorrelajantes.

— Mepivacaina: Sera una buena elecciéon en odon-
togeriatria debido a que por su escaso poder va-
sodilatador, no serd necesario asociarlo a un VC.
La tendencia a la hemorragia aumenta en com-
binacién con AINES, y heparinas y aumenta los
efectos de los miorrelajantes.

— Prilocaina: También sera una buena eleccién de-
bido a la corta duracién de su efecto y su baja
toxicidad. Si bien debemos tener en cuenta que
es el inico anestésico local que combina un me-
tabolismo hepético con un metabolismo pulmo-
nar por lo que debemos evitar su uso en pacien-
tes con problemas a ese nivel (16). Puede
producir depresién miocardica si interacciona
con antiarritmicos y en combinacién con sulfa-
midas aumenta el riesgo de metahemoglobine-
mia.

— Atrticaina: Si bien es un anestésico muy utilizado
en odontologia debemos restringir su uso en
pacientes > 65 anos debido a la larga duracién
de su efecto y al riesgo de metahemoglobine-
mia, su uso esta contraindicado en insuficiencia
cardiaca y/o renal.

— Bupivacaina: También debemos evitar su uso por
la muy larga duracién de su efecto y el elevado
riesgo de cardiotoxicidad (17). Aumentan el rie-
go de depresion cardiaca con antiarritmicos y B-
bloqueantes.
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CONCLUSIONES

Todos los procesos farmacocinéticos estan modifi-
cados en mayor o menor medida en el paciente
mayor de 65 anos (18), por lo que debemos ser cau-
telosos a la hora de prescribir cualquier medicamento
teniendo en cuenta las posibles interacciones y pato-
logias para evitar reacciones adversas evaluando siem-
pre el riesgo y el beneficio de cada uno de ellos.
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