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Introducción
La ad mi nis tra ción de opioi des “fuer tes” o ma yo res se
con si de ran de elec ción en el tra ta mien to del do lor per-
sis ten te se ve ro(1-3). El más usa do y es tu dia do es la mor-
fi na. En de ter mi na das cir cuns tan cias re sul ta ine fi caz
para con tro lar el do lor, por que éste no de sa pa re ce con
do sis ex ce si vas o apa re cen sín to mas ad ver sos mo les tos
y/o de to xi ci dad(4-6). En es tas cir cuns tan cias, los ex per-
tos de la Aso cia ción Eu ro pea de Cui da dos Pa lia ti vos
(EAPC) re co mien dan cam biar a un opioi de mu () ago-
nis ta dis tin to del que se uti li za ba (ro ta ción de opioi des),
con pro pie da des far ma co ló gi cas es pe cí fi cas úti les en si-
tua cio nes par ti cu la res(5-7). La me ta do na es un opioi de de
ac ción pro lon ga da, que ade más de ser un ago nis ta
opioi de mu, es tam bién an ta go nis ta de los re cep to res no
opioi des N-me til-D as par ta to (NMDA), lo que le con-
fie re pro pie da des fren te al do lor neu ro pá ti co. Con una
po ten cia anal gé si ca has ta vein te ve ces su pe rior a la
mor fi na, se con si de ra que su efi ca cia su pe rior res pec to
a la mor fi na en el tra ta mien to del do lor neu ro pá ti co
pue de de ber se a la suma de es tas ca rac te rís ti cas(8-11). La
me ta do na es útil en el tra ta mien to del do lor per sis ten te
se ve ro, no ci cep ti vo y neu ro pá ti co, sien do de se gun da
lí nea en pa cien tes con fa llo en la res pues ta a la mor fi na
o que de sa rro llan to xi ci dad a ésta(1,3,5,8).

Farmacocinética
Se pue de ad mi nis trar por vía oral, rec tal, en do ve no sa, in-
tra mus cu lar y sub cu tá nea. La me ta do na en do ve no sa es
dos ve ces más po ten te que la oral. En nues tro me dio está
dis po ni ble úni ca men te la pre sen ta ción vía oral en com pri-
mi dos de 10 mg. Es un fár ma co li po fí li co, con rá pi do pa-
sa je por la ba rre ra he ma toen ce fá li ca. Pre sen ta ex ce len te
ab sor ción oral y rec tal y ca re ce de me ta bo li tos ac ti vos
neu ro tó xi cos(8,9). Por vía oral la la ten cia es de 30 a 35 mi-
nu tos. La vida me dia de eli mi na ción es va ria ble (10 a 80

ho ras). La bio trans for ma ción he pá ti ca está su je ta a la ac ti-
vi dad del sis te ma mi cro so mal del ci to cro mo P-450. Sus
me ta bo li tos se eli mi nan por he ces y ori na(8-10). Con una
fase de eli mi na ción ini cial rá pi da (2-3 ho ras) se gui da de
una len ta (4,2 a 130 ho ras), pue de re sul tar en la bioa cu mu-
la ción del fár ma co y to xi ci dad 2 a 5 días des pués de ini cia-
do, es pe cial men te en do sis ex ce si vas, tra ta mien tos pro lon-
ga dos y fa llo he pá ti co. La bi blio gra fía re co mien da re du cir
en tre el ter cer y quin to día un 25% a 50% de la do sis, si el
do lor se en cuen tre con tro la do, para evi tar este fe nó me-
no(1,8-10).

Seguridad

Las prin ci pa les des ven ta jas son: ci né ti ca de eli mi na ción
bi fá si ca y sus in te rac cio nes far ma co ló gi cas. Algu nas
in te rac cio nes far ma co ló gi cas pue den re du cir el efec to
de la me ta do na o au men tar lo cuan do son dis con ti nua-
dos(8-10). En la ta bla 1 se pre sen tan las principales in te-
rac cio nes farmacológicas.

El ries go de apa ri ción de efec tos se cun da rios es ba jo
cuan do se ti tu la in di vi dual men te la do sis de me ta do na,
in clu so en pa cien tes an cia nos o ni ños, de to das for mas
se re co mien da su uti li za ción pre fe ren te men te por pro fe-
sio na les ex pe ri men ta dos(10). El pro ble ma más im por tan-
te en la ti tu la ción y ro ta ción de opioi des es de ter mi nar la
do sis equia nal gé si ca. Se co mien za cal cu lan do la do sis
dia ria de mor fi na que re ci be en 24 ho ras el ni ño, in clu-
yen do las do sis de res ca te. Hay múl ti ples es que mas pro-
pues tos(4,5,10).

En la ta bla 2 se mues tra las co rre la cio nes de equia-
nal ge sia mor fi na- me ta do na pro pues tas por el equi po de
J. Hauer uti li za da en la Uni dad de Cui da dos Pa lia ti vos
del Cen tro Hos pi ta la rio Pe rei ra Ros sell(10).

Los efec tos ad ver sos más fre cuen tes son: se da ción,
vér ti go, náu seas, vó mi tos y cons ti pa ción. Las in to xi ca-
cio nes pe diá tri cas son ac ci den ta les en la ma yo ría de los
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ca sos, ya sea por error de in di ca ción o ad mi nis tra ción.
Se ex pre sa por la clá si ca tría da: de pre sión del sis te ma
ner vio so cen tral, mio sis y de pre sión res pi ra to ria. La li te-
ra tu ra re fie re au men to de in to xi ca cio nes pe diá tri cas en
las úl ti mas dé ca das(12,13).

Comentarios
 La evi den cia cien tí fi ca se ña la que la efi ca cia de la

me ta do na en el tra ta mien to del do lor per sis ten te se-
ve ro, en par ti cu lar en el do lor neu ro pá ti co, es su pe-
rior a la de la mor fi na.

 Son ne ce sa rios más es tu dios pro gra ma dos pa ra
ajus tar las do sis equia nal gé si cas de me ta do na res-
pec to de otros opiá ceos.

 Da da que, por su vi da me dia va ria ble y po ten cial
ries go de acu mu la ción, exis te ries go de in to xi ca ción
gra ve en ni ños, se re co mien da la in di vi dua li za ción
te ra péu ti ca res pe tan do el es que ma de do si fi ca ción y
mo ni to ri zan do los be ne fi cios y ries gos.
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Ta bla 1. Me ta do na: in te rac cio nes far ma co ló gi cas
más fre cuen tes en ni ños.

Reducen el efecto de la
metadona

Aumentan el efecto de la
metadona

Anticomiciales: fenobarbital,
fenitoína, carbamazepina.

Ben zo dia ce pi nas

Antibióticos: rifampicina Inhi bi do res se lec ti vos de la
re cap ta ción de se ro to ni na:
ser tra li na, fluo xe ti na.

Antipsicóticos: risperidona Anti de pre si vos tri cí cli cos:
ami trip ti li na

Anti bió ti cos: ci pro flo xa ci na,
cla ri tro mi ci na, eri tro mi ci na,
me tro ni da zol

Tabla 2. Equivalencia de conversión
morfina-metadona en niños.

Dosis diaria de morfina oral
(mg/día)

Ratio de conversión
equianalgésica

metadona-morfina

<100 mg/día 1 mg = 3-4 mg

100-300 mg/día 1 mg = 5-8 mg

301-600 mg/día 1 mg = 10 mg

601-800 mg/día 1 mg = 12 mg

801-1000 mg/día 1 mg = 15 mg

>1.000 mg/día 1 mg = 20 mg

To ma do de: Hauer J, Dun can J, Fow ler B. Pe dia tric pain and
symptom ma na ge ment gui de li nes 2014. Dana Far ber Can cer Insti-
tu te/Bos ton Chil dren’s Hos pi tal Pe dia tric Advan ced Care Team.
* Pue de ser ne ce sa rio ad mi nis trar el 10% de la do sis/día del opioi-
de que re ci bía pre via men te como do sis de res ca te los pri me ros
días del ini cio de la ad mi nis tra ción de me ta do na.


