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1.- KETOROLACO: UN ANTIINFLAMATORIO NO ESTEROIDEO COMO LOS DEMAS

El ketorolaco es un farmaco del grupo de los
antiinflamatorios no esteroideos (AINESs) comercializado a
partir de 1990 e introducido en Espaiia en octubre de 1991.
Se ha presentado como un medicamento con gran eficacia
analgésica y actividad antiinflamatoria moderada. Las indi-
caciones autorizadas en Espafia son: 1.- Tratamiento, por via
oral, del dolor leve 0 moderado durante 1-2 semanas, con un
periodo maximo de & semanas. 2.- Tratamiento, por via
parenteral, del dolor moderado o severo, un méximo de 5
dias si se administra por via intramuscular y un miximo de
2 dias si se administra por via intravenosa. i

Ketorolacoactiia, como los demés AINES, sobre la viade
laciclooxigenasainhibiendo lasintesis de las prostaglandinas.
No se ha comprobado que actde a nivel central ni se ha
demostrado que se una a receptores opioides.

Enensayos clinicos realizados sobre dolor postquinirgico
y postepisiotomia, con dosis tnica y miltiple, tanto por via
oral como parenteral, ha mostrado una eficacia similar a

derivados opidceos en dosis comparables. Durante el dolor
agudo postoperatorio, los estudios comparativos con otros
AINEs y con paracetamol més codeina, también han mos-
trado una eficacia similar entre ambos.

Las reacciones adversas recogidas durante la fase de
investigacion fueron casi siempre de cardcter leve o mode-
rado. En 3 a 9% de los pacientes aparecieron sintomas
gastrointestinales como nduseas, dispepsiay dolor abdominal
y anivel de sistemanervioso somnolencia. Conunaincidencia
entre 1 y 3% aparecieron diarrea, vértigo, cefalea, sudoracion,
edema y dolor en el lugar de inyeccion. Con una frecuencia
menor del 1% pueden aparecer: dlcera péptica, anomalias
hepéticas, estomatitis, vomitos, astenia, mialgia,
vasodilatacidn, palidez, hipertension, piirpura, disnea, asma,
prurito, urticaria y oliguria.

En un estudio de 553 sujetos con dolor crénico, en
tratamiento oral durante un afio, se detectaron como eventos
adversos més frecuentes dolor abdominal (12% de los casos),
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dispepsia (11%) y nduseas (7%).

Después de 3 afios de comercializacién y utilizacién en
la poblaci6n general se ha generado un elevado nimero de
notificaciones de sospechas de reacciones adversas a través
de los sistemas de farmacovigilancia de distintos paises,
destacando el cardcter moderado o grave de los efectos
presentados. Dentro de las reacciones descritas sobresalen la
hemorragia digestiva alta y la insuficiencia renal. Ademss,
se hanotificado broncoespasmo severo, sindrome hemolitico
urémico y anafilaxia, entre otras. Este espectro de reacciones
adversas es semejante al descrito para formacos del grupo de
los AINEs al que pertenece. La Delegacién Italiana del
Comité de Farmacovigilancia Europeo informé en diciem-
bre de 1.992 de 33 casos con desenlace mortal en pacientes
tratados con ketorolaco.

A través del Sistema Espafiol de Farmacovigilancia se
han comunicado 92 notificaciones de sospechas de reacciones
adversas a ketorolaco, 51 de ellas fueron clasificadas con
gravedad moderada-severa siendo mortal el desenlace en 7
casos (4 presentaron hemorragia gastrointestinal, 1 hemo-
rragia gastrointestinal con insuficiencia renal y 2 shock
anafildctico).

Dentro de las reacciones moderadas-graves, la més fre-
cuente fue la hemorragia gastrointestinal (26 casos). En 7 de
estas notificaciones se administré simult4neamente otro
AINE y en otras 3 el paciente estaba tratado ademés con
teofilina, heparina de bajo peso molecular o pentoxifilina.

Tabla 1. Reacciones adversas moderadas o graves por
ketorolaco notificadas al Sistema Espaiiol de
Farmacovigilancia.

DIGESTIVAS 29

Hemorragia Gastrointestinal 2
Perforacion Gastrica

Pancreatitis

Diarrea
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Shock anafilactico

Edema Generalizado
Sincope

Mareos

Edema Facial

Purpura

Edema de Laringe
Puarpura Trombocitopénica
Granulocitopenia
Insuficiencia Renal Aguda
Parestesias

Convulsiones

Amnesia
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Los pacientes eran mayores de 65 afios en un 70% de los
casos, oscilando la edad entre 22 y 89 afios. La mitad de los
casos de hemorragia gastrointestinal aparecieron en los 3
primeros dias de tratamiento, oscilando entre el primer dia y
eldia60. Laindicacién més frecuente en estas notificaciones
fue la lumbalgia (9 casos), otras indicaciones fueron artritis
aguda, artritis reumatoide, artrosis y distintos tipos de dolor.

Por los datos disponibles, el patrén de reacciones adver-
sas descrito para el ketorolaco se ajusta al de otros AINES y
nNo parece que exista un mayor riesgo con ketorolaco que con
el resto de ellos. Este elevado miimero de notificaciones ha
hecho pensar en la posibilidad de que el patrén de uso de
ketorolaco esté siendo distinto del que le corresponde como
un AINE, y ha obligado a reflexionar sobre la informacién
promocional difundida a los médicos, en la que se podia
entender que ketorolaco se comportaba como un analgésico
diferente del resto del grupo. Las notificaciones sugieren
que en algunos casos las indicaciones de uso no han sido
adecuadas y la duracién de empleo del farmaco ha sido
excesivamente prolongada.

A partir de la informacién recogida con los sistemas de
farmacovigilancia, distintos organismos nacionales y euro-
peos se estdn planteando la necesidad de revisar la seguridad
del ketorolaco en las indicaciones autorizadas, asi como la
duracion del tratamiento.

En Canad4 la comunicacién de 30 casos de hemorragia
gastrointestinal, la mayoria en ancianos, con 6 casos morta-
les, ha llevado a las autoridades sanitarias a plantearse que,
obien el fArmaco estd siendo ampliamente prescrito o se est4
utilizando en personas de riesgo, y han enviado una carta a
los médicos recomendando la limitacién del tiempo de
tratamiento, vigilar los sintomas de dlcera duodenal y evitar
su uso en pacientes de riesgo.

También en este sentido la Comisién Nacional de
Farmacovigilancia ha tratado el temaenla dltimareunioén de
Marzo de 1.993 decidiendo en sus acuerdos provisionales:
1.- Revisar las indicaciones, ajustando a cada una el tiempo
preciso de tratamiento. 2.- Elaborar una hoja informativa
para los profesionales sanitarios. 3.- Analizar de nuevo el
material promocional de las empresas que lo comercializan.

4.-Mantener la labor de farmacovigilancia paraeste formaco.

Estas medidas ayudarin, si no a evitar los diferentes
efectos adversos citados, si al menos a que el profesional
médico, conociendo més profundamente el medicamento, lo
emplee s6lo en las situaciones indicadas, con lo que la
aparicién de estos problemas, muchos de ellos graves, pueda
equipararse con la del resto de los farmacos de su tipo.

Especialidades con ketorolaco en Espafia:

Tonum: 10 mg. ampollas y comprimidos. Droal: 10 mg ampollas
y comprimidos; 30 mg. ampollas. Toradol: 10 mg. ampollas y
comprimidos; 30 mg. ampollas.



