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BLOQUE V: FARMACOLOGIA DEL DOLOR Y LA INFLAMACION

TEMA 25. SEROTONINA. FARMACOS UTILIZADOS EN EL
TRATAMIENTO DE LA MIGRANA. ANTIEMETICOS.




TEMA 25. SEROTONINA

1. Serotonina

2. Tratamiento farmacologico de la migrafa
. Tratamiento sintomatico
. Tratamiento preventivo

3. Farmacos antieméticos
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BIOSINTESIS Y LIBERACION DE SEROTONINA
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EFECTOS FISIOLOGICOS DE LA SEROTONINA

. Agregacion plaquetaria
. Estimulacién de la motilidad gastrointestinal

. Modulacion de la contraccion del ML vascular: vasoconstriccion en la mayoria de

los lechos vasculares
. Contraccion de la mayoria de los ML

. En el SNC participa en la regulacion de: estado de animo, el apetito, el suefio, el

procesamiento emocional y el procesamiento del dolor.
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CARACTERISTICAS Y PATOGENIA DE LA MIGRANA

Alta prevalencia (3.10° afectados). Afecta dos veces mas a mujeres que a hombres. Se

inicia antes de los 30 afios (en la infancia tardia o en la juventud)

Los ataque duran entre 4-72 h (promedio 24 h)

* Serepiten mensualmente

Sintomas:

« Puede aparecer aura (15% pacientes, dura 15-20 min): i) aura visual (destellos

brillantes, imagenes ondulantes (teicopsias), ii) aura sensorial (parestesias que afectan

al brazo y la cara)

« Migrafa sin aura se acomparia de fotofobia, fonofobia, nauseas y vomitos

. Factores desencadenantes:

* Hormonas (menstruacion)
« Cambios en el ritmo suefio-vigilia, estés, hambre, dieta

» Actividad fisica, consumo de alcohol, farmacos
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CRISIS DE MIGRANA
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TRATAMIENTO DE LA MIGRANA
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FARMACOS ESPECIFICOS EN EL TRATAMIENTO DE LA MIGRANA
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TRATAMIENTO DE LA CRISIS AGUDA DE MIGRANA

ANALGESICOS:
. PARACETAMOL O AINEs
. OPIACEOS

TRIPTANES
Agonistas 5-HT,5 Y 5-HT

. SUMATRIPTAN (nasal y oral)

tratamiento de urgencia (administracion s.c.)

. ALMOTRIPTAN (oral)

. RIZATRIPTAN (oral)

. ZOLMITRIPTAN (nasal)

Presentan mejor biodisponibilidad oral

- Utiles en crisis de migrafia leves o moderadas
» Solo indicados en dolores muy intensos

* Indicados como tratamiento de primera eleccion en
las crisis de migrafia de moderada a grave

EFECTOS ADVERSOS:

* \Vasoconstriccion coronaria (raro)

« No administrar nunca a pacientes previamente
tratados con ergotamina

« Contraindicados en pacientes con
enfermedad vascular (cardiopatia isquémica,
ictus, enfermedad arterial periférica) y HTA mal
controlada

* No se utilizan en > 65 afnos
 Nauseas y vomitos




ALCALOIDES DEL CORNEZUELO DE
CENTENO:

+ ERGOTAMINA (Hemicraneal®)

(oral, rectal)
+  DIHIDROERGOTAMINA (Tonopan®)

(oral)

* Agonista 5-HT,g y HT;,

* Agonista D, y 5-HT 5

* Agonista a,-adrenérgicos
+ CAFEINA/+ PARACETAMOL

« CORTICOIDES (metilprednisolona)

* Indicados en pacientes en los que se ha demostrado su
eficacia

 Son utiles en pacientes con _crisis prolongadas e
infrecuentes

EFECTOS ADVERSOS:

» Intensa vasoconstriccion (calambres musculares, crisis

anginosas)

« Totalmente contraindicados en pacientes con
antecedentes de patologia cardiovascular

*  Nunca deben combinarse con triptanes
* Nauseas y vomitos

» Toxicidad grave: ergotismo (cefaleas, frialdad de las

extremidades, nauseas, vomitos y diarrea),
No repetir tratamiento antes de haber transcurrido 3 dias

» Cefaleas (por vasodilatacion de rebote)

« Estado migrafioso (crisis que se prolonga mas de 72h,

con nauseas y vomitos)




FARMACOS PROFILACTICOS PARA LA MIGRANA

Reducir a menos de la mitad la frecuencia de los
ataques.

Se aplica a pacientes que sufran 3 0 mas ataques al
mes

« BETABLOQUEANTES (propranolol, atenolol)

* Antagonistas de los receptores de serotonina
(pizotifeno, ciproheptadina)

* ANTAGONISTAS DE CALCIO (flunarizina)

« ACIDO VALPROICO

+ TOPIRAMATO

« ANTIDEPRESIVOS TRICICLICOS (amitriptilina)

* ISRS (fluoxetina)

* AINEs (naproxeno, ketoprofeno; 250 mg/2-3
veces al dia)

Se puede ir aumentando la dosis hasta conseguir
eficacia

Tardan 6-8 semanas en hacer efecto,

Disminuyen la frecuencia de los ataques pero no
la intensidad

Se suelen asociar con betabloqueantes

Especialmente Gtiles en migrafia+cefalea tensional
0 en pacientes que abusen de AINEs o ergotamina

Migrafia menstrual (comenzar 3 dias antes y
continuar durante la misma)




MECANISMOS INDUCTORES DEL VOMITO Y DE LA EMESIS
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ANTAGONISTAS DE LOS RECEPTORES SEROTONINERGICOS 5-HT,

ONDANSETRON (oral, rectal, i.m. e IV en bolo lento o perfusion):

1. Tratamiento de las nauseas y vomitos inducidos por guimioterapia emetdogena o

altamente emetdgena o radioterapia

2. Prevencion y tratamiento de nauseas y vOmitos postoperatorios y provocados por
farmacos

Semivida de eliminaciéon 4-6 h

PALONOSETRON (sélo IV en bolo rapido):

1. Tratamiento de las nauseas y vomitos agudos asociados a la quimioterapia oncoldgica

altamente y moderadamente emetogena.

Semivida de eliminacion 40 h

Indicados en pediatria >1 mes (dosificacion segun superficie corporal)
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EFECTOS ADVERSOS:

Cefalea
*Sensacion de calor y sofocos

*Estreiimiento

*Reacciones locales en el lugar de inyeccion IV
‘ALERTA AEMPS (10-agosto-2012): el ondansetron prolongacion del intervalo QT cuando

se administran dosis unicas > 16 mg

COMBINACIONES DE FARMACOS en las nauseas/vomitos agudos y tardios asociados a

guimioterapia oncoldgica moderadamente y altamente emetdgena:
« Se asocian con DEXAMETASONA

« Palonosetron + NETUPITANT (misma capsula, 1 h antes de comenzar cada ciclo)

Netupitant: antagonistas del receptor taquicinina-NK1 para la sustancia P
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METOCLOPRAMIDA

< Presentan actividad procinética y antiemeética (antagonista de los receptores D,

y a dosis altas de los receptores 5-HT5).
« Presentaciones farmacéuticas: orales (comprimidos y solucion oral) y parenterales

(i.m. e IV en bolo lento)

INDICACIONES:

« Patologia digestiva (ERGE, dispepsia, y otros trastornos funcionales de la motilidad
del tracto digestivo)

« Prevencion y tratamiento de nauseas y vOmitos postoperatorios, inducidos por
radioterapia y vomitos retardados inducidos por quimioterapia

Siempre como tratamiento de seqgunda linea

« Tratamiento de las nauseas y vomitos inducidos por migrafia

EFECTOS ADVERSOS:

« Trastornos extrapiramidales (especialmente en nifios y adultos cuando se usan a

dosis altas).



METOCLOPRAMIDA

ALERTA AEMPS (27-octubre-2011): contraindicado en nifios < 1 afno, uso no recomendado

entre 1-18 anos por riesgo de reacciones extrapiramidales

ALERTA AEMPS (30-julio-2013): restringir su uso en nifios y adolescentes 1-18 afnos:

. tratamiento de segunda linea en la prevencion de nauseas y vomitos postoperatorios

y los inducidos por quimioterapia

. restringir su uso en adultos para prevencion y tratamiento de nauseas y vomitos por

guimioterapia, radioterapia, cirugia y migraia

. limitar la duraciéon del tratamiento a un maximo de 5 dias
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DOMPERIDONA

« Presentan actividad antiemética (antagonista de los receptores D,).

* Presentaciones farmacéuticas: orales (comprimidos, capsulas y suspension oral)

 Indicado en el alivio de los sintomas de nauseas y vomitos

El tratamiento no debe exceder de 1 semana

ALERTA AEMPS (02/12/2011):

* Prolongacion del intervalo QT (precaucion en pacientes con alteraciones en las

propiedades eléctricas del corazon, en presencia de trastornos electroliticos o ICC.
- Precaucion en ancianos o cuando se utilicen dosis altas
ALERTA AEMPS (10 /03/2014):

» Interacciones importantes con otros farmacos que prolonguen el intervalo QT o que se

comporten como inhibidores del CYP3A4.

« Contraindicado en: pacientes con alteraciones en la conduccion o el ritmo cardiaco, o con

insuficiencia hepéatica moderada/severa.
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