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ABSTRACT

Introduction: the opioid bowell disfunction (OBD) has a
prevalence among 20 and 80%, There for the use of pro-
phylactic laxatives is an important resource. Approximately
80% of cancer patients will require laxatives. Opioids act
on neuron’s receptor in the enteric system, which leads to
constipation by decreased peristalsis and secretions.
Methylnaltrexone (MTNX) antagonized this effect.

Objective: report the effect of MTNX administration (12
mg) subcutaneous via (SC) to reduce opioid-induced consti-
pation.

Material and methods: a retrospective, observational
study during June 2009 - April 2010. Upon approval by the
ethics committee of the institution included patients with OIC
and received MTNX (12 mg SC) in one or more doses.

We analyzed the following variables: age, diagnosis, opi-
oid received (dose equivalent to PO mg of morphine for 24
hours), frequency of constipation, laxatives, additional dos-
es of MTNX and adverse effects. The correlation of contin-
uous variables was performed with the Spearman’s non-
parametric correlation coefficient.
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Results: 100% (14 patients) of the sample evacuated af-
ter MTNX with an average of 9 h 25 min. In terms of diag-
nosis 78.5% had neoplasic disease. At the time of applica-
tion of MTNX, the patients PO morphine dose in 24 hours
ranged from 15 mg to 250 mg with a mean of 71.4 mg.
We found significant positive correlation between mor-
phine dose and the time after MTNX subcutaneous admin-
istration and the first void (r = 1.000, p = 0.001) There
was no correlation between the dose of morphine adminis-
tered orally 24 hours and days constipation (r = - 0.195, P
= 0.504) and between days of constipation and the time
between MTNX subcutaneous administration and the first
evacuation (r = -0.029, P = 0.923). 85.7% responded with
a dose of MTNX, only 2 required a second dose.

No adverse effects were reported in this study.

Conclusions: these research showed us that all patients
had a bowel movement after the application of MTNX.
There is a correlation between opioid dose and response’s
time to MTNX. Neither opioid dose and constipation’s
days, or between day and response to MTNX. The results
are preliminary since the size of the sample. Prospective
studies are needed to verify efficacy and safety in the Mexi-
can population.
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RESUMEN

Introduccion: el estrefiimiento inducido por opioides
tiene una prevalencia entre 20 y 80%, por lo que muchas
veces se recurre al uso de laxantes profilacticos. Aproxima-
damente 80% de los pacientes con céancer requerira laxan-
tes. Los opioides actlian sobre receptores localizados en las
neuronas del sistema entérico, lo que conduce a estrefii-
miento mediante disminucién de la peristalsis y las secre-
ciones; metilnaltrexona (MTNX) revierte este efecto.
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Objetivo: reportar el efecto de la administracion de
MTNX (12 mg) via subcutédnea (SC) para aliviar el estrefii-
miento inducido por opioides.

Material y métodos: estudio retrospectivo, descriptivo,
observacional realizado durante junio 2009 - abril 2010.
Previa aprobaciéon por el comité de ética de la institucion
se incluyeron 14 pacientes con estrefiimiento inducido por
opioides y que recibieron MTNX (12 mg SC) en una o mas
dosis.

Se analizaron las siguientes variables: edad, diagnostico,
opioide recibido (dosis equivalente a mg de morfina VO
para 24 horas), numero de dias con estrefiimiento, uso de
laxantes, dosis adicionales de MTNX y efectos adversos. La
correlacion de las variables continuas se realizé con el coe-
ficiente de correlacién no paramétrico de Spearman.

Resultados: el 100% (14 pacientes) de la muestra eva-
cub posterior a la aplicacion de MTNX en un promedio de
9 h 25 min. En cuanto a diagnostico 78,5% tenian enfer-
medades oncolégicas. La dosis de morfina VO en 24 ho-
ras, recibida por los pacientes al momento de la aplicaciéon
del medicamento en estudio, estuvo en un rango de 15 mg
a 250 mg con promedio de 71,4 mg. Se encontré correla-
cién positiva y significativa entre la dosis administrada de
morfina y el tiempo entre administracién subcutanea de
MTNX y la primera evacuaciéon (r = 1,000; p = 0,001). No
hubo correlaciéon entre la dosis administrada de morfina en
24 horas via oral y los dias de estrefiimiento (r = - 0,195; p
= 0,504); ni entre los dias de estrefiimiento y el tiempo en-
tre administracion subcutanea de MTNX y la primera eva-
cuacioéon (r = -0,029; p = 0,923). El 85,7% respondié con
una dosis de MTNX, solo 2 requirieron una segunda dosis.
No se reportaron efectos adversos.

Conclusiones: todos los pacientes presentaron evacua-
cion después de la aplicacion de MTNX. Se observd que
hay correlacién entre la dosis de opioide y el tiempo de
respuesta a MTNX. No se demostrd correlaciéon entre la
dosis de opioide y los dias de estrefiimiento, ni entre dias
de estrefiimiento y la respuesta a MTNX. Dado que la
muestra es pequefia, los resultados son preliminares. Ha-
cen falta estudios prospectivos para comprobar eficacia y
seguridad en la poblacién mexicana.

© 2012 Sociedad Espariola del Dolor. Publicado por
Aran Ediciones, S.L.

Palabras clave: Constipacién inducida por opioides. Me-
tilnaltrexona.

INTRODUCCION

La constipacién estd entre los efectos secundarios
mds frecuentes y persistentes de los opioides. Depen-
diendo de la poblacién estudiada las tasas de prevalen-
cia varfan entre 20 y 80% (1). La constipacién induci-

da por opioides tiene un impacto negativo en la calidad
de vida de los pacientes terminales. La necesidad de
mejorar los cuidados paliativos ha convertido este pro-
blema en prioridad, ya que ha recibido poca atencion
2).

Las terapias existentes pueden comprometer la cali-
dad de vida, con sobrecarga de medicamentos o lo im-
predecible del tiempo en el que se produce la evacua-
cién. Naloxona fue uno de los primeros antagonistas
opioides utilizados para la constipacion refractaria in-
ducida por este grupo de medicamentos y tiene una ba-
ja biodisponibilidad via oral. Se requieren dosis relati-
vamente altas y hay variaciones de sensibilidad a la
droga que pueden resultar en absorcién sistémica sufi-
ciente para revertir analgesia o inducir abstinencia. Pa-
ra evitar estos efectos en el Sistema Nervioso Central
(SNC), se necesitan nuevos compuestos que no puedan
atravesar la barrera hematoencefélica (3).

Naltrexona, como cualquier otro antagonista del re-
ceptor opioide, tales como naloxona y nalmefene; es
relativamente liposoluble y puede cruzar por tanto la
barrera hematoencefélica. Bloquea tanto los efectos
beneficiosos como los adversos (5).

Bromuro N-metilnaltrexona, o metilnaltrexona, es
un derivado cuaternario de la naltrexona, antagonista
puro de los opioides, con peso molecular 436,3 g/mol.
La adicién del grupo metil en el anillo de nitrégeno
forma un compuesto cargado con alta polaridad y me-
nos liposolubilidad que la naltrexona lo que disminu-
ye la posibilidad de cruzar la barrera hematoencefali-
ca. Aunque metilnaltrexona revierte efectivamente la
accioén de los agonistas al receptor mu, se requiere una
concentraciéon 19 veces mayor para lograr el mismo
efecto con los agonistas del receptor kappa; y en los
rangos de dosis utilizados hasta ahora no antagoniza
la actividad de los agonistas del receptor delta. Gra-
cias a estas caracteristicas tiene el potencial de blo-
quear la accién de los opioides mediadas por los re-
ceptores periféricos. Metilnaltrexona antagoniza la
inhibicién de la contraccién de la musculatura lisa in-
testinal (5), contrario a loperamida, que como un ago-
nista mu periférico induce constipacién en humanos
(3). Aunque la constipacién puede estar mediada tam-
bién por mecanismos centrales, estudios recientes
confirman que el antagonismo de metilnaltrexona en
los receptores periféricos puede inducir la motilidad
suficiente para tener un beneficio terapéutico, sin
afectar la calidad de la analgesia. El uso de MTNX
con laxantes se ha encontrado mds favorable que el
uso de MTNX solo (3).

En estudios previos no se han observado efectos ad-
versos graves o signos de abstinencia. Es ademds bien
tolerado via subcutdnea (4).
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EFECTOS SECUNDARIOS DE LOS OPIOIDES

La linea de tratamiento para la constipacién induci-
da por opioides (CIO) obliga a pasar por ablandadores
de heces, estimulantes de la motilidad habiendo des-
cartado por supuesto obstruccién intestinal, ya que va-
rios factores pueden actuar simultdneamente como:
dieta y falta de movilizacién. Metilnaltrexona debe in-
dicarse solo en cuidados paliativos a pacientes con ré-
gimen de opioides y constipacién que no ha respondi-
do a medidas convencionales como combinacién de
laxantes y dicho régimen no debe descontinuarse al in-
cluir metilnaltrexona (4).

A menudo se justifica la utilizacién de opioides para
tratamiento del dolor grave.

Su mecanismo de accién en los receptores mu asi
como produce analgesia, puede también a nivel de los
receptores intestinales periféricos producir estrefii-
miento en muchos de estos pacientes, sobre todo con el
uso prolongado de los mismos. La terapia con laxantes
puede llegar a ser ineficaz, asi como molesta. Esto lle-
va en ocasiones como ultima opcién a recurrir a anta-
gonistas opioides que si bien alivian este efecto secun-
dario tan incémodo, tiene el elevado precio de
comprometer la calidad analgésica obtenida a través de
este grupo de medicamentos. Se puede decir que metil-
naltrexona es eficaz cuando se observan evacuaciones
antes de las 4 horas de su administracién sin el uso de
laxantes de rescate, ni utilizar dosis adicionales.

En México no hay datos de la aplicacién de MTNX
en poblacién nacional, por lo que este reporte de casos
proporciona un primer acercamiento a esta nueva alter-
nativa terapéutica, en un colectivo de enfermos con ne-
cesidad de terapia opioide y constipacién refractaria.

La propuesta de esta investigacidn es reportar los
efectos observados con el uso de MTNX en la pobla-
cién mexicana, dada su comprobada eficacia y segu-
ridad en otros paises. Por lo que se utiliz6 por via
subcutdnea en una proporcién de pacientes con reque-
rimiento de opioides y constipacién inducida por los
mismos para observar el tiempo de respuesta a una
dosis de 12 mg via SC.

Establecer si existe relacion entre dosis de opioide
(morfina VO en 24 horas) y dias de estrefiimiento; en-
tre dosis de opioide (morfina VO en 24 horas) y tiem-
po transcurrido hasta la primera evacuacién luego de la
aplicacion del medicamento. Ademads describir la rela-
cién entre dias de estreflimiento y tiempo transcurrido
hasta la primera evacuacién luego de la aplicacion de
la droga en estudio. También identificar que tipos de
laxantes se utilizaron previo al uso de metilnaltrexona,
reportar efectos adversos y registrar uso de dosis adi-
cionales.

MATERIALES Y METODOS

Previa aprobacion por el comité de ética de la insti-
tucion, se realizé un estudio retrospectivo, descriptivo,
observacional que incluyé a todos los pacientes termi-
nales del INCMNSZ (durante junio 2009 - abril 2010),
que habian sido evaluados durante su ingreso por el
equipo médico de la Clinica de Dolor y Cuidados Palia-
tivos, ya que presentaron estreflimiento secundario al
tratamiento con opioides; los cuales recibieron metil-
naltrexona (12 mg SC) en una o mds dosis. Obteniéndo-
se los datos de los expedientes, se analizaron las si-
guientes variables de cada uno de los sujetos incluidos:
edad, sexo, diagndstico (oncolégico o no). opioide reci-
bido (se expresé como un cdlculo la dosis equivalente a
mg de morfina VO en 24 horas), nimero de dias con es-
treflimiento, tipo de laxante utilizado (si era 1 o mads),
tiempo transcurrido desde la aplicacion del medica-
mento (metinaltrexona) y la primera evacuacidn, dosis
adicionales del mismo y si refirieron efectos secunda-
rios o no posterior a la administracién de la droga en
estudio. Se excluyeron a todos aquellos que tuvieran in-
formacién incompleta.

Los datos fueron analizados con SPSS 18. Se calcu-
16 la media y la desviacion estdndar de las variables
continuas; en el caso de las variables nominales se cal-
cul6 sus frecuencias y porcentajes.

Las correlaciones de las variables continuas se basa-
ron en el coeficiente de correlacién no paramétrico de
Spearman. Se considerd un valor significativo de con-
traste si p < 0,05.

RESULTADOS

Demogréaficamente la muestra estuvo constituida por
14 pacientes, 10 del sexo femenino (71,4%) con prome-
dio de edad de 74,8 afios y 4 (28,6%) del sexo masculi-
no con 62,0 afos de edad en promedio (Tabla I).

En cuanto a diagnéstico 11 sujetos (78,5%) tenian pa-
tologias oncoldgicas, 37,5% con céncer gdstrico, seguido
de 28,6% con céancer de pdncreas, cdncer apendicular y

TABLA I. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

Sexo n Edad Edad Edad  Desviacion
minima mdxima media estdndar
(afios) (afios) (afios) (afios)
Femenino 10 51 90 748 139
Masculino 4 48 83 62,0 150
Total 14 48 83 711 149
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sarcoma de psoas con 7,1% cada uno. El resto de los pa-
cientes presentaban patologias no oncolégicas (ICC, IRC,
insuficiencia arterial y canal lumbar estrecho) (Tabla II).

TABLA 1I. DISTRIBUCION DE LA MUESTRA SEGUN
DIAGNOSTICOS

Diagndsticos n %
Céncer géstrico 5 35,7
Céncer de pancreas 4 28,6
Céncer apendicular 1 7,1
ICCeIR 1 7,1
Torax inestable 1 71
Insuficiencia arterial y canal lumbar estrecho 1 71
Sarcoma de psoas 1 71
Total 4 100

La dosis de morfina VO en 24 horas, recibida por
los pacientes al momento de la aplicacién del medica-
mento en estudio estuvo en un rango de 15 mg a 250
mg con promedio de 71,4 mg (Tabla III). El opioide
que mds frecuentemente recibian los sujetos de la
muestra al momento de incluirse era morfina (57,3%),
seguido por tramadol (21,4%), metadona (14,2%) e hi-
dromorfona (7,1%) (Tabla IV). Todos los pacientes se
encontraban recibiendo algtin laxante al momento de la
aplicacién de metilnaltrexona: 64,3% (9) una combina-
cién de laxantes con diferentes mecanismos de accion
(inductores de la motilidad intestinal y osmoticos);
21,4% (3) y 14,3% (2) laxantes osmdticos linicamente
o inductores de la motilidad intestinal respectivamente
(Tabla V).

TABLA III. TIEMPO ENTRE ADMINISTRACION SUB-
CUTANEA DE METILNALTREXONA 'Y PRIMERA
EVACUACION

n Minimo Mdximo Media Desviacion estdndar
14 15 min 96 h 9h 25 min 2542 min
TABLA IV. OPIOIDES UTILIZADOS

Opioide n Via de administracion %
Morfina 8 Via oral e intravenoso 573
Tramadol 3 Intravenoso 214
Metadona 2 Via oral 142
Hidromorfona 1 Via oral 7,1
Total 14 100

TABLA V. DISTRIBUCION DE LA MUESTRA SEGUN
TIPO DE LAXANTE

Tipos de laxantes n %

Osmético 3 214
Inductor de la motilidad intestinal 2 143
Osmético e inductor de la motilidad intestinal 9 643
Total 14 100

Los pacientes presentaron estrefiimiento durante mini-
mo 3 dias y maximo 15 dias (promedio 6,5 dias). El tiem-
po transcurrido entre la administracién SC de metilnaltre-
xona y la evacuacién se produjo en promedio en 9 horas y
25 min con un minimo de 15 minutos y maximo de 96
horas. La mayoria de los pacientes (85,7%) respondid
con una dosis de metilnaltrexona, solo 2 (14,3%) requi-
rieron una segunda dosis a las 24 horas para obtener la
evacuacion. Uno de esos pacientes fue el que evacué 96
horas después de la primera dosis de MTNX (Tabla VI).

TABLA VI. DOSIS DE MORFINA, DIAS DE ]ESTRENI—
MIENTO Y ADMINISTRACION SUBCUTANEA DE
METILNALTREXONA'Y PRIMERA EVACUACION

Variables n - Minimo  Mdximo Media Desviacion
estandar
Dosis de morfina
en24h 14 1Smg 250mg  Tldmg 65,1 mg

Dias de estrefiimiento 14 3d 15d 05d 28d

Administracidn subcutdnea
de MTNXy primera
evacuacion

4 I5Smin 96h  9h2Smin  25h42min

Hay correlacion lineal y significativa entre el au-
mento de la dosis administrada de morfina y el tiempo
entre administracién subcutdnea de metilnaltrexona y
primera evacuacion (r = 1,000; p =0,001) (Fig. 1).

Hay correlacién inversa no significativa entre el
dia de estrefiimiento y el tiempo entre administracién
subcutdnea de metilnaltrexona y evacuaciéon (r = -
0,029; p = 0,923) (Fig. 2).

No hubo correlacion entre la dosis administrada
de morfina en 24 horas VO y los dias de estrefiimien-
to (r =-0,195; p=0,504) (Fig. 3).

DISCUSION

La disfuncién intestinal inducida por opioides es
una complicacion frecuente en el tratamiento de dolor
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Fig. 1. Relacién entre tiempo de administracién subcutd-
nea de metilnaltrexona y primera evacuacién y dosis de
morfina en 24 oral via oral.
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Fig. 2. Relacion entre tiempo de administracién subcuta-
nea de metilnaltrexona y dias de estreflimiento.

cronico, que pocas veces recibe la atenciéon que mere-
ce. El estado funcional de los pacientes con cdncer se
deteriora, cuando el estrefiimiento se establece (10).
En caso de que la terapia no sea adecuada, o el proble-
ma se hace refractario a todas las medidas convencio-
nales, es necesario pensar en una opcién como metil-
naltrexona, que en la poblacién de pacientes con
enfermedades terminales ha demostrado ser eficaz y
seguro (1). El tratamiento inadecuado puede favorecer
la presencia de conductas negativas por parte del en-

Daosis de morfina en 24 horas via oral

r=-0,195 (p = 0,504)

Fig. 3. Relacién de la dosis de morfina en 24 horas via
oral y dias de estrefiimiento.

fermo, como suspender o disminuir el consumo de
analgésicos opioides con la finalidad de disminuir el
estrefiimiento, o por el contrario el dolor generado por
la incomodidad de la ausencia de evacuaciones y dis-
tension abdominal aumenta el consumo de los mismos,
llevando a un circulo vicioso de exacerbacién de dolor
y estrefiimiento, que podria culminar incluso en el es-
tablecimiento de un estado confusional agudo. En con-
traste a otros efectos secundarios de los opioides como
ndusea y vomito, que generan tolerancia, rara vez esto
ocurre con el estrefiimiento (11). Aunque los opioides
administrados directamente a nivel del SNC, influyen
en la peristalsis, la administracién directa a nivel intes-
tinal produce disminucion de la motilidad, por lo que
se cree que ejercen este efecto en el sistema nervioso
entérico (12). El sitio de accién de los opioides que
produce constipacion en humanos sigue siendo motivo
de investigacién (7).

En un grupo de sujetos dependientes crénicos de
metadona, se observd un retardo significativo en el
tiempo de trdnsito intestinal lo que sugiere que el uso
crénico opioides no induce tolerancia en el intestino
(5). Se comprob6 que estos pacientes eran mds sensi-
bles a MTNX por via IV cuando se comparan los resul-
tados con sujetos virgenes a opioides que necesitaron
dosis mds altas para lograr el efecto deseado (7). Tam-
poco se han encontrado signos de abstinencia aun a las
dosis mds altas de este antagonista para revertir estre-
fiimiento (7).

Contrario a lo mecionado anteriormente, observa-
mos que hay relacion entre dosis mds altas de morfina
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VO para 24 horas y el tiempo de respuesta a la dosis de
MTNX (evacuacién), de manera que los pacientes que
recibfan dosis mds altas de opioides tenfan una res-
puesta mds lenta a la aplicacion del tratamiento estu-
diado, hecho que se puede explicar por la influencia de
multiples factores en este tipo de pacientes: la condi-
cién de enfermedad avanzada oncoldgica, inmovilidad,
edad del paciente, disminucion de la ingesta oral, dieta
baja en fibra, trastornos neuroldégicos, o ajustes de la
dosis por peso. Yuan publicé que el consumo prolonga-
do de opioides independientemente de la dosis puede
hacer a los pacientes mds sensibles a la terapia con es-
te antagonista opioide (9).

Es necesario que se tome en cuenta que al tratarse
de pacientes con enfermedad terminal (oncoldgica o
no), existen otros factores que pueden influir en el
tiempo de esta respuesta como inmovilidad, edad, en-
fermedad oncoldgica abdominal, dieta, hidratacién,
polifarmacia.

Al igual que en los ensayos de Thomas y Portenoy
que investigaron la eficacia y seguridad de MTNX en
pacientes con enfermedad avanzada, demostraron que
el 100% (14) de los pacientes evacué después de su ad-
ministracién, el tiempo de respuesta si se mostré varia-
ble, aunque fue corto en la mayoria de los casos como
en casi todos los ensayos publicados.

Se comprobé a través de nuestro estudio retrospec-
tivo que no hay relacion entre la dosis de morfina VO
para 24 horas y los dias de estrefiimiento, dejando
claro que su aparicién y duracién son independientes
a la dosis de morfina y que inclusive a dosis bajas (15
mg) y/o dnicas se puede presentar. Igualmente que la
presencia de este efecto secundario no induce toleran-
cia.

Tampoco se encontré relacion entre los dias de es-
trefiimiento y el tiempo de respuesta a MTNX, por lo
que su accién es independiente a los dias de ausencia
de evacuaciones ya que resulta igualmente efectivo a
los 3 dias de notar dicha ausencia como a los 15 dias.

Este estudio reveld que los laxantes son utilizados
solos y mayormente en combinacién como primera li-
nea de tratamiento para el estrefiimiento inducido por
opioides. Slatkin y cols. publicaron que la mayoria de
los pacientes recibfan tratamiento con al menos 2 la-
xantes al momento de incluirse en su estudio (3), coin-
cidiendo con estos hallazgos los laxantes mds utiliza-
dos en nuestra investigacion fueron inductores de la
motilidad intestinal y osméticos.

A los pacientes se les pudo haber ajustado los la-
xantes que estaban recibiendo basalmente y esperar
respuesta; por lo tanto es vélido pensar que tal vez es
dificil establecer que en nuestro caso el tratamiento
convencional falld, si no se pudo comprobar. Thomas y

cols. consideraron que la poblacién de pacientes termi-
nales representa un grupo clinicamente relevante de
pacientes que no tiene respuesta a un régimen razona-
ble de laxantes y pueden continuar con estreflimiento
mientras se ajustan los medicamentos o pueden ser so-
metidos a medidas rectales invasivas (9). No se ha es-
tablecido aun, de una forma definida, cuando se puede
considerar que un paciente tiene estreflimiento induci-
do por opioides refractario a tratamiento, por lo que la
decisién depende de la evaluacion clinica y el estado
del paciente. Al ser un estudio retrospectivo no se pue-
de establecer el criterio en el cual se basé el diagnésti-
co de refractariedad.

MTNX aporta un beneficio sobre la terapia conserva-
dora, ya que la respuesta observada en la mayoria es ra-
pida, a diferencia de los laxantes u otras medidas menos
predecibles. Se ha demostrado durante y después de re-
cibir la droga de estudio que los pacientes refieren dolor
abdominal, parecido al que aparece antes de la defeca-
cién y sin incomodidad (en ningtin caso el dolor abdo-
minal permanecié después de la evacuacion), otros efec-
tos menos frecuentes son mareos (que resolvieron
espontdneamente), diarrea e hipertermia (7).

El dolor abdominal se ha asociado al proceso de in-
duccién de las evacuaciones mas que al medicamento.
Pueden corresponder también a cambios tipicos des-
pués de activarse la peristalsis (3).

Tampoco se ha encontrado afectacion después de los
puntajes basales de dolor, ni se han demostrado signos
de abstinencia (escala de Himmelsbach) (3).

Portenoy y cols. observaron una tendencia a usar
menos laxantes en los individuos que recibieron dosis
mas altas de metilnaltrexona, observando evacuacion
inclusive después de una sola dosis y/o dosis bajas (1).

Nuestro estudio solo incluye 2 pacientes de la mues-
tra que requirieron una dosis adicional de metilnaltre-
xona a las 24 horas, después de la cual se observo eva-
cuacion.

El estudio tiene varias limitaciones: después de la
aplicacién de MTNX (via SC), ningiin paciente presen-
té efectos secundarios, ya que el tiempo de observa-
cion fue variable posterior a la aplicacion de la droga,
es posible también que si alguno tuvo dolor abdominal
de corta duracién lo asociara mds bien a la estimula-
cién de la motilidad intestinal previo a la defecacion
que a MTNX, debido a esto puede haber subregistro de
efectos secundarios.

Escapa de los objetivos de este estudio establecer la
relacién entre el tipo de opioide utilizado y presencia
de estrefiimiento, la dosis a la cual se produjo tampoco
serfa relevante en una muestra pequefia, por lo que se
prefirié siguiendo la linea de otros investigadores ex-
presarlo en morfina VO en 24 horas (1).
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Es necesario que se realicen estudios prospectivos
que evalden eficacia y seguridad de MTNX en la po-
blacién mexicana, donde se analice la posible relacion
entre respuesta laxante y edad, estado funcional, enfer-
medad oncoldgica o no, duracién de la terapia opioide,
etc. Es imperativo también que se establezcan pardme-
tros para establecer la presencia o ausencia de efectos
adversos (ya se mencionaron los mds frecuentes), sig-
nos de abstinencia y/o compromiso de la analgesia
después del uso de este antagonista opioide.

Metilnaltrexona a dosis de 12 mg via SC, alivié el
estrefiimiento inducido por opioides induciendo la eva-
cuacién en el 100% de los pacientes que ingresaron al
INCMNSZ (Clinica de Dolor y Cuidados Paliativos) y
que desarrollaron esta complicacién en el periodo
comprendido entre junio 2009-agosto 2010.
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