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INTRODUCCION

La administracion de farmacos se ha convertido en habitual en la
practica odentologica. El odontéloge emplea fundamentalmente cuatro tipos
de farmacos para tratar a sus pacientes: analgésicos, para aliviar un dolor
previo 0 reducir las molestias postoperatorias; antibidticos, siempre que
existe infeccion; ansiotiticos, en todas las fases del tratamiento odontoldgico
(antes, durante y después del tratamiento);, y un cuarto tipo son. los
anestésicos locales, que son los farmacos maés ulilizados ya que se
administran rutinanamente siempre que la técnica odontoldgica pueda
provocar dolor.

Cuando un odontdlogo planea usar un farmace, es fundamental
saber si el paciente tiene una sensibilidad o alergia conocida a esa droga en
particular. Los antecedentes de respuestas alérgicas a cualquier droga,
también imponen una actitud de precaucién con respecto a la administracion

de cualquier farmaco al paciente

La gravedad de las reacciones alérgicas a las drogas, puede variar
desde una irritacidon cutanea local, hasta un Shock anafilactico fatal. Este
ulttmo puede requenr medidas de emergencia, para combatir un impotante

colapso circulatono y respiratorio

Casi todas las reacciones farmacoldgicas suelen ser simples
molestias. que no suponen peligro alguno para la vida del paciente Sin
embargo, se producen respuestas ante los farmacos que amenazan fa vida
del paciente y que requieren un tratamiento eficaz e nmediato para que éste
recupere del todo sus funciones normales
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ANAFILAXIA

MECANISMOS INMUNOLOGICOS DEL ORGANISMO:

Antigencs, haptenos y alergenos

Antigeno es cualquier sustancia que pueda inducir la formacion de
anticuerpos. Los antigenos scn extrafios a la especie a la que son inyectados
o por los que son ingeridos, y pueden ser nocivos o0 no. Casi todas las
proteinas, sean de origen animal, vegetal 0 microbiano, tienen polenciahdad
antigénica.

Hapteno es una sustancia especifica, no proteica, que se puede
combinar para formar un complejo hapteno-proteina con una proteina
portadora (albdmina circulante) E! hapteno en si no es antigénico; sin
embargo, cuando se empareja a la proteina portadora, puede provocar una
respuesta inmune. El hapteno puede combinarse con la proteina portadora
fuera del organismo y después ser inyectada al individuo, o puede
combinarse con las proteinas tisulares del huésped tras su administracion al
organismo. Este ultimo es el mecanismo mediante el cual la mayoria de los
farmacos se hacen antigénicos y por tanto capaces de provocar la formacion
de anticuerpos y producir la reaccion alérgica.

Alergeno es un antigeno capaz de desencadenar sintomas de alergia.
Es evidente que no todos los antigenos son alergenos. Un antigeno o
alérgeno puede estmular ia produccion de distintas ciases de

inmunoglobulinas, cada una de las cuales poseen diferentes funciones (1)
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Anticuerpos (inmunoglobulinas)

Anticuerpo es una sustancia que se encuentra en la sangre o en los
tejidos y que responde a la administracién de un antigeno o que reacciona
con &l. Las inmunoglobulings son producidas por linfocitos B, gue suponen el
10-15% de todos ios linfocites circulantes.

Cuando entran en el cuerpo virus, bacterias y otras proteinas extraias
0 sustancias relacionadas, las ingieren los macréfagos. Estos exponen parte
del antigeno ingerido, ademas de proleinas, sobre sus superficies. A
formacitn continuacidn, los macréfagos entran en contacto con linfocites. Se
activan las células T4 cuando se fijan simultdineamente al antigeno y una
proteina sobre la superficie del macréfago. Después tas células T4 hacen
contacto con céluias B y las activan, y las hacen proliferar y transformarse en
céluias B memorias y células plasmaticas. Estas ultimas secretan grandes
cantidades de anticuerpos hacia ta circulacion general.

tos anticuerpos circulan en fa fraccion globulinica del ptasma vy, al
igual que los otros anticuerpos, se denominan inmunoglobulinas. (2)

Se clasifican como IgA, gD, IgE, IgG e IgM y se distinguen por sus
funciones bioldgicas y por €l tipo de respuesta alérgica que puedan producir.

Las igA se encuentran principatmentg en el suero y en las secreciones
externas, como saliva ¢ esputo. Estan implicadas en los mecanismos de
defensa de las superficies externas del cuerpo, incluidas las mucosas.

Las IgD se encuentran sélo en pequenas cantidades en e suero. Es
probable que sean importantes como receptores antigénicos en los hinfocitos
tipo B

Las IgE. los antcuerpos responsables de la hipersensibiidad
nmediata, son sintetizados en las células plasmaticas de ta mucosa nasal. el
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aparato respiratorio, tracto gastrointestinal y tejidos linfoides. Se unen a los
basdfilos y mastocitos tisulares. Cuando la IgE fijada al mastocito se combina
con un antigeno, las células ptasméticas liberan histamina y otras sustancias
vasoactivas.

Las IgG representan aproximadamente el 75-80% de los anticuerpos
en i suero normal, y su principal funcidn bioldgica es la de fijarse y potenciar
la fagecitosis de bacterias y neutralizar ias toxinas bacterianas.

Las IgM, los anticuerpos mas pesados, son activos en las reacciones
de aglutinacion y citoliticas. (N

Las células que llevan a cabo las respuestas inmunitarias son los
linfocitos y las células presentadoras de antigenos. Ambos tipos de linfocitos
(células B y células T) se desarrollan a partir de células precursoras de la
médula 6sea. Al contrario gue las células B, que completan su desarrollo
hacia células inmunitarias funcionales en la médula dsea, las células T
emigran desde ella hasta el timo, donde, tras pasar algunos dias, adquieren
Inmunocompetencia, es decir, capacidad para llevar a cabo respuestas
inmunitarias si reciben el estimulo adecuado. (3)

Antes de que las células T abandonen el timo ¢ de que las células B
salgan de la médula dsea, adquieren diversas proteinas de superficie
caracteristicas, algunas de las cuales funcionan como receptores de
antigenos, es decir, moléculas capaces de reconocer antigenos especificos
Ademas, las células T salen de! timo como células CD4 o CDS8, lo que
significa que en la membrana plasmatica tienen una proteina llamada CD4 o
cD8s

La inmumdad consiste en dos tipos de respuestas nmunitanas
estrechamente relacionadas y ambas desencadenadas por los antigenos. En
tas respuestas del pnmer tpo. llamadas respuestas mmunitarias mediadas
por células {IMC}. las células T CD8 prolferan y se transforman en células T
citolitcas, que atacan direcltamente a 10s anligenos invasores. En las del
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segundo tipo, o respuestas inmunitarias mediadas por anticuerpos (IMA), las
celulas B se transforman en células plasmaticas que sintetizan y secretan
proteinas especificas llamadas anticuerpos o inmunoglobulinas. Los
anticuerpos se unen a un determinado antigeno al que inactivan. La mayoria
de las células T CD4 se transforman en células T colaboradoras que ayudan
tanto a las respuestas de la IMC como de la IMA. (3)
Quimicamente, los antigenos son moléculas grandes y complejas. Lo
mas frecuente es que sean proteinas, pero también las nucleoproteinas,
lipoproteinas, glucoproteinas y algunos grandes polisacaridos pueden actuar
como antigenos. Las células T sdlo responden a los antigenos que contienen
proteinas; las células B responden a las proteinas antigénicas y a algunos
lipidos, carbohidratos y acidos nucleicos. (3)
Un hapteno puede estimular una respuesta inmunitaria si estad unido a
una molécula portadora de mayor tamano. De la misma forma, algunos
farmacos, por gjemplo la penicilina, pueden combinarse con proteinas del
organismo formando complejos inmunogénicos. Estas respuestas
estimuladas por los haptenos son las responsables de las reacciones
alérgicas a los farmacos y a otras sustancias quimicas de nuestro ambiente.
Las respuestas inmunitarias son desencadenadas por porciones
especificas de las moleculas de antigenos. Estas regiones son las
denominadas determmantes antigénicos © epitopos y dan lugar a la
produccién de moléculas de anticuerpos especificos o a la prolferacion de
células T especificas (3)

Cada persona, tene unos antigencs del compleo mayor de
histocompatibildad (MHC) especificos Existen dos categorias de antigenos
MHC clase | y clase . Las moléculas de clase i del MHC se acumulan en
las membranas plasmatcas de todas las celulas det organismo salvo en las

de los hematies. Las moléculas de clase It del MHC sélo aparecen en la
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superficie de las células presentaderas de antigenos, en las células del timo
y en las células T que han sido activadas tras su exposicion a un antigeno.

Existe un tipo especial de células, llamadas células presentadoras de
antigenos (CPA), estos son antigenos extrafios producidos por los intrusos
ajenocs a ias células del organismo. Las CPA pueden ser macréfagos, células
B o células dendriticas. Las CPA estan estratégicamente situadas en lugares
donde es probable que los antigenos traspasen las defensas inespecificas y
penetren en el organismo. Estos lugares son la epidermis y ia dermis en la
piel {las células de Langerhans son un tipo de células dendriticas), las
mucosas gue revisten los aparatos respiratorio, gastrointestinal, urinario y
genital, y los ganglios linfaticos. (3}

Los linfocitos y tas CPA, al igual que los fibroblastos, las células
endoteliales y los monocitos, secretan citocinas; que son pequeas
hormonas proteicas necesarias para muchas funciones celutares normates.
Varias citocinas, llamadas factores estimulantes de la formacion de colonias
{UFC) e interleucinas, estimulan la proliferacion de las células precursoras
sanguineas en la médula ésea.

Dtras citocinas regulan las actividades de las células que lievan a
cabo respuestas defensivas especificas e inespecificas. Las citocinas
secretadas por los linfocitos reciben ef nombre de linfocinas v las secretadas
por los monocitos o macréfagos el de monocinas.

Las células T diferenciadas pertenecen a varios tipos células T
colaboradoras, células T citotdxicas, células T supresoras y células T de
memoria {3)

Células T colaboradoras.- las células T colaboradoras o células T4 se
desarrollan a partir de células T que poseen CD4 Las células T
colaboradoras en reposo (inactvas} reconocen fragmentos de antigenos
asociados & moléculas MHC-Il y son coestimuladas por la interleucina-1

secretada por los macrofagos. Eslo  significa que son  activadas
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fundamentalmente por las células presentadoras de antigenos. Horas
después de la coestimulacién, las células T colaboradoras inician la
secrecion de diversas citocinas,

Células T citotoxicas.- las células T citotoxicas o células T8 proceden
de células T que contienen CD8. Estas células reconocen a los antigenos
extrafios que se han combinado con motéculas MHC-| sobre las superficies
de las células del organismo infectadas por virus. Sin embargo, para que se
conviertan en citoliticas (capaces de lisar a otras células) necesitan una
coestimulacion por parte de la interleucina-2 o de otra citosina producida por
las células T colabeoradoras. 3}

Células T supresoras.- son una clase de células T distintas a las
colaboradoras y a las citotéxicas. Sin embargo, se desconoce la naturaleza
de sus receptores de antigenos y es posible gue actuen directamente
destruyendo a los finfocitos activados

Células T de memoria- estdn programadas para reconocer al
antigeno invascr original. Si el mismo patégeno vuelve a invadir el arganismo
en una fecha posterior, éste dispone de miles de células de memoria
capaces de imciar una reaccidn muche mas rapida que la que se produjo
durante {a primera invasidn. La segunda respuesta suele ser tan rapida que
los patégenos son destruidos antes de que pueda aparecer signo o sintoma
alguno de enfermedad. (3)

Durante la activacion de una célula B, el antigeno se une a los
receptores sobre la superficie celular. A continuacion, la célula B incorpora
una cierta cantidad de antigeno, lo degrada hasta fragmentos peptidicos, lo
combina con et autoantigeno MHC-Il y lo vuelve a colocar en la superficie.
Las células T colaboradoras reconccen la combinacion antigeno/MHC-Il y
liceran el coestimulador que necesitan las células B para iniciar la
prohferacion vy diferencracton Esta proWferacidén y diferenciacidon hacia
células plasmaticas de células B depende también de la interieucina-1
secretada por los macrofagos.
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Algunas células B aumentan de tamafo y se dividen y diferencian a
clones de células plasmaticas. Las células B activadas gue no se diferencian
a células plasmaticas permanecen como células B de memoria, listas para
responder de forma mas rapida y potente si en el futuro se encuentran con el
mismo antigeno. 3)

Es en el sistema inmunitario, o sistema defensivo del organismo
humano, en el que estd encuadrada la alergia. Dicho sistema esta
constituido por un conjunto de células que encontramos tante circulando por
la sangre como formando parte de distintos &rganos. Su misién es
fundamental: reconocer la entrada en nuestro cuerpo de elementos extranos
y organizar la defensa frente a elfos. Asi entonces, una vez gue la sustancia
extrafia se encuentra en el interior del organismo, entran en juego dos
mecanismos defensivos inespecificos, la movilizacién de células hematicas
fagociticas, como leucocitos, histiocitos y macréfagos; y la produccion de
sustancias guimicas inespecificas, como lisozimas y enzimas proteoliticas,
que ayudan a expulsar la sustancia extrafa. Esto se conoce como respuesta
inmunitaria. Gracias a elila nuestro sistema inmunitario reconoce las
bacterias o virus, agentes ajenos a nuestro organismo, Como causantes de la
infeccién. Si no fuera asi, cualguier infeccidn de las que sufrimos a lo largo
de nuestra vida (una gripe o un resfriado) podria tener consecuencias fatales
al no encontrar resistencia a su progresion (4)

Como se ve, la respuesta inmunitaria es de gran importancia aungue,
en ocasiones, es causa de serios problemas:

» En los transplantes de organcs (rifdn, corazon, pulmon.. } nuestras
defensas inmunitarias identifican el nuevo érganc implantado como
extrafio e intentan combatirto, produciéndose et rechazo st no se
administran medicamentos para disminur  esta respuesta  (los
famados inmunodepresores)
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» En ocasiones el sistema inmunitario confunde componentes de
nuestro cuerpo con elementos extrafios e inicia una reaccion contra
ellos dando lugar a las lamadas enfermedades autoinmunes (muchos
procesos reumaticos tienen este origen)

~ A veces se produce upa respuesta inmunitaria ante la presencia de
sustancias inocuas para el organismo, gque habitualmente son
toleradas por éste. Esta reaccion exagerada se llama alergia, y las
sustancias que la desencadenan $on alergenos.

Los posibles alergenos son muy numercsos y pueden ponerse en contacto
con nesotros a través de diversos medios:

» El aire que respiramos; pdlenes de plantas, polvo de la casa, hongos,
pelo de animales...

» Los alimentos: pescados, huevos, frutos secos. ..

~ Medicamentos: penicitina, aspirina...

» Picaduras de insectos, mordeduras...

-~ Contacto con la piel: cosméticos, productos industriales... (4)

Todos estamos expuestos a muchas de estas sustancias y, sin
embargo, la mayoria de nosotros convivimos con ellas sin problemas
podemos comer cacahuates y huevo, podemos ser tratados con penicilina si
lo necesitamos... La reaccion inmune gue nuestro organismo produce frente
a estas sustancias es de baja intensidad y no la percibimos.

Por &t contrario, la persona alérgica a una sustancia desencadenara
una respuesta exagerada cada vez que se encuentre en contacto con ella.

Para que tenga lugar esta reaccion alérgica son suficientes
cantidades minimas del alérgenc En definitiva, la causa de una alergia no
gebe atnbuirse a wna sustancia en concreto. sino al individuo, que esta
predispuesto genéticamente a desarrollar una respuesta exagerada tras el
contacto repetido con las matenas potencialmente capaces de inducir a una

reaccion defensiva en el organismo
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iMas de! 15% de la poblacibn es alérgica a una sustancia;
afortunadamente fa mayoria de las reacciones alérgicas tienen escasa
importancia y no ocasionan grandes molestias. Sin embargo, en ocasiones
pueden ser exitraordinariamente graves y precisar de intervencidn médica
urgente.

Puesto que el sistema inmunitaric se encuentra ampliamente
distribuido en nuestro organismo, no es de extradar que las reacciones
alérgicas sean capaces de desencadenar trastornos muy diversos, segln el
lugar donde se produzca la reaccion:

~ Aparato digestivo. diarreas, dolor abdominal.

~ 0jos: conjuntivitis (enrojecimiento y picor)

~ Nariz: rinitis {picor y secrecion de moco acuoso)
» Piel uricanas (ronchas y picor)

» Puimén: asma { obstruccion de los bronquios) {4)

MEDIADORES QUIMICOS DE LA ANAFILAXIA:

Los agentes quimicos enddgenos liberados por los mastocitos
tisulares y baséfilos circulantes actlian sobre los tejidos “diana® primarios,
que son el musculo liso vascular, bronquial y gastrointestinal, el endotelio
vascular y las glandulas exocrinas, que al final son lo$ responsables de las
manifestaciones clinicas de la alergia. Estos agentes guimicos explican la
similitud de las reacciones alérgicas, independientemente del antigeno
productor de la respuesta.

Los factores imphcadoes en la vanabilidad de Ia respuesta alérgica son
1. Cantdad de antigeno o anticuerpo existente.
2. Afinidad del anticuerpo por el antigeno

3. Concentracidn de mediadores guimicos.
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4. Concentracion de receptores de mediadores

5. Afinidad de los mediadores por los receptores.
Todos estos factores, excepto el antigeno, son endédgenos, lo que
explica la amplia variabilidad en cuanto a susceptihiidad individual. (1)

Histamina

La histamina es un componente normal de muchos tejidos corporales,
como prel, putmones, sistema nervioso y aparato gastrointestinal; en muchos
de ellos se almacena en forma de granulos preformados, dentro de los
mastocitos o en los basdfilos, circulantes en la sangre. Se almacena en
estos lugares en forma fisioldgicamente inactiva, y se fija electrostaticamente
a la heparina en forma de granulos. Cuando se produce una reaccion
antigeno-anticuerpo nducida por IgE, estos granules sufren un proceso por
el que son activados y liberados de los basdfilos y mastocitos, sin lesionar ia
célula.

Las acciones de la histamina en el organismo estan mediadas por dos
diferentes receptores histicos de la histamina, denominados H+ y Hz Las
acciones farmacoldgicas mas importantes de la histamina son las que ejerce
sobre el sistema cardiovascular, el musculo liso y las glandulas.

l.as acciones cardiovasculares consisten en dilatacion y aumento de la
permeabilidad capilar Tras la administracion de la histamina son afectados
todos los capilares, aunque et efecto es mas evidente en la piel de la cara y
parte supenor del tdrax. denominada también zona del rubor, que se toma
caliente y encendida El aumento de !a permeabilidad capilar también
conduce a la salida de proteinas plasmaticas vy liquido hacia el espacio
extracelular, produciéndose la formacidn de edema. Debido a las acciones
cardiovasculares de la histamina, se produce una disminucion del retormno
venoso y una significativa reduccién de la tensién artenal y del gasto

cardiaco

L0
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Las acciones de [a histamina sobre el misculo liso vascular implican
un relajamiento de dicho musculo;, sin embargo, confrae la mayoria de los
misculos lisos no vasculares. La constriccion del mosculo liso es mas
evidente en Utero y bronquios; la del musculo fiso bronquiolar da lugar al
asma (por ejemplo: broncoespasmo). (1

Las acciones de la histamina sobre las giandulas exocrinas implican la
estimulacidn de secreciones. Las glandulas estimuladas son las gastricas,
salivares, lacrimales, pancreéticas e intestinales. La mayor secrecion de las
glandulas mucosas da lugar a rinitis, muy evidente en numerosas reacciones
alérgicas.

La histamina estd considerada como el principal mediador quimico de
Ja anafilaxia. Muchas de las respuestas fisioldgicas a la histamina pueden ser
bloqueadas por la administracibn de dosis farmacolégicas de
antihistaminicos antes de que se produzca la liberacidn de la misma. (1)

Sustancia de reaccién lenta de anafilaxia (SRI-A)

Es un mediador generado de forma espontanea que parece deberse a
la interaccién del mastocito antigeno IgE con la posterior transformacion de
los lipidos de la membrana celular a acido araquidénico. Entonces, el acido
araquidénico es metabolizado a prostaglandinas, tromboxanos vy
leucotrienos. Recientemente se ha identificade a ia SRL-A como una mezcla
de leucotrienos, los cuales, preducen una marcada y prolongada contraccion
del musculo liso bronquial, y también aumenta la permeabilidad vascular y
potencian los efectos de la histamina. (1)

Ltos leucotrienos (LT) son un grupe importante de mediadores
producidos en las reacciones anafilacticas y alérgicas
No hace mucho tiempo que se identifict actividad SRL-A en tres productos
de la via de leucotrienc de las prostaglandinas y el metabolismo det gcido
araquidénico, a saber: leucotnenos C. Dy E, abreviados LTC4, LTDa y LTE4.
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Los LT provienen, del! acido araquidonico; este se esterifica en el
segundo carbono det glicerol en los fosfolipidos de la membrana y se libera
por 1a accidon de una enzima dependiente del Ca, ia fosfolipasa Az. Las
lipoxigenasas también metabolizan el acido araquidénico. La accién de la
lipoxigenasa sobre el carbono 5 da como resultado la produccidn de 5-
hidroxidcido eicosatetraenoico (5-HETE), que puede convertirse en
leucotrieno A-4 (LTA4) o B-4 (LTB4). EI LTA4 puede reaccionar con et
glutatién y formar LTC4 y con el tiempo LTD4 y LTE4. (5)

Los LTC4, D4 y E4 (compuestos de la SRL-A) poseen un efecto muy
potente en la contraccidn de los muisculos lisos, en especial del tejido
pulmonar. Este efecto broncoconstrictor del compuesto SRL-A es mas
potente que el de la histamina.

A causa de este potente efecto, los compuestos LTC4, D4 y E4 se
consideran una causa importante de l0s cambios pulmonares en las
reacciones anafildcticas y en las reacciones alérgicas como el asma
bronquial Estos compuestos también aumentan la produccién de moco en el
puimén y afectan a los vasos sanguineos, por ejemplo, al aumentar ia
permeabilidad vascular, en especial de las vénulas poscapilares y al causar
vasoconstnccion de las anteriolas (5)

Factor quimiotactico eosmndfilo de anafilaxia (ECF-A)
Es un mediador preformado que tiene la capacidad de atraer a los

eosindfilos al érgano diana implicado en la reaccidn alérgica. Los eosindfilos,
a través de la liberacidn de mediadores enzimaticos, son los principales

leucocitos requladores de la anafilaxia. (1)

Caiicreinas basofilas
Son mediadores preformados, responsables de la generacion de

quninas. Se ha mplicado a las bradiquninas como mediadores
responsables del colapso cardiovascular en situaciones clinicas en las que

b
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no existen otras manifestaciones de anafilaxia. Las acciones farmacologicas
de las bradiquininas son vasodilatacén, aumento de permeabilidad vascular y
produccion de dolor. Los niveles de bradiquinina en sangre estan
significativamente elevados durante la anafilaxia. (1

Prostaglandinas (PG}

Son mediadores generados espontaneamente, metabolitos del acido
araquidénico. Casi todas las células pueden producir estos potentes
mediadores. Las PGD2 producen la contraccién del muasculo liso y
aumentan la permeabilidad vascular, las PGE1 y PGE2 producen
broncodilatacion, mientras que las PGF2 son potentes broncoconstrictores.

Factor activador plaquetario (PAF)

Es el compuesto mas potente conocido como causante de agregacién
plaquetaria. £l PAF produce muchos de los hallazgos clinicos de la
anafilaxia, como e! colapso cardiovascular, el edema pulmonar y el aumento
prolongado de la resistencia pulmonar total.

tos mediadores quimicos ya descritos, actian sobre los principales
drganos diana para producir los signos y sintomas clinicos de anafilaxa.

En los casos de anafilaxia fatal, las caracteristicas clinicas mas
prominentes son las observadas sobre los sistemas respiratorio y
cardiovascular, incluyendo edema de laringe, hiperinsuflacidén  pulmonar,
congestion vascular peribronquial, hemorragia intralveclar, edema pulmonar,
aumento de las secreciones traqueobronquiales y distintos grados de dafio

miocardico ()

.13
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DEFINICION:

La anafilaxia es una reaccion alérgica aguda, generalizada, con
participacion simultanea de varios sistemas y Organos, por lo general,
aparato cardiovascular, respiratorto, digestivo, y piel. La reaccién es mediada
inmunitanamente, y se presenta por la exposicién a un alergeno hacia el cual
el individuo ha sido sensibilizado previamente y puede ocurrir en et plazo de
minutos después de la combinacién de un antigeno con un anticuerpo ligado
a células cebadas o basofilos. (6}

FISIOPATOLOGIA:

Cuando las células son dafadas por los microbios, los agentes fisicos
o los agentes guimicos, ia lesidn resultante constituye una forma de estrés.
La respuesta dada por el tejido lesionado al esirés recibe et nombre de
inflamacion. Se trata de una respuesta defensiva del organismo que suele
caracterizarse por cuatro sintomas: enrojecimiento, dolor, aumento de la
temperatura y tumefaccion (rubor, dolor, calor y tumor). La inflamacién
ayuda a retirar los microbios, toxinas o materiales extrafos del lugar de la
lesion, evita su propagacién a otros 6rganos y prepara el lugar afectado para
su reparacién.

Inmediatamente después de producida la iesion del tejido, los vasos
sanguineos de la zona alterada se dilatan y se hacen mas permeables La
vasodilatacibn consiste en un aumento del didmetro de los vasos
sanguineos El aumento de la permeabilidad significa que el vaso permite
gue pase una mayor cantidad de materiales a través de su pared La
vasodilatacton hace posible que el flujo de sangre aumente en la zona
lesionada y el aumento de la permeabilidad hace que los maternales

defensivos de la sangre pasen a dicha zona. {3)

VI
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Entre las sustancias que contribuyen a la vasodilatacién, al aumento
de la permeabilidad y a otros aspectos de la inflamacién son las siguientes:
Histamina, cininas, prostaglandinas, leucotrienos y complemento.

A los pocos minutos de producirse la lesién, la dilatacion de las
artericlas y el aumento de la permeabilidad capilar producen calor,
enrojecimiento y edema (tumefaccion). La gran cantidad de sangre caliente
que fluye por la zona es I|a responsable tanto del calor como del
enrojecimiento (eritema). Cuando la temperatura local se eleva ligeramente,
las reacciones metabdlicas se aceleran, lo qgue libera atin mas calor.

E! edema es consecuencia del aumento de la permeabilidad de los
vasos sanguineos, que permiten el paso de una mayor cantidad de liquido
desde la sangre hacia los tejidos. (3)

Patologia inmunitaria:

La anafilaxia requiere la presencia de anticuerpos 1gE y exposicidén al

alergeno. Pero es clarc que ocurre sdlo en una pequefia proporcién de fos
Individuos que satisfacen estos reguerimientos. En algunos casos, son
importantes el modo y la cantidad de exposicidn al alergeno.
La anafilaxia es el resultado sislémico sibito de la liberaciéon de anticuerpos
a alergenc IgE, mediador de la célula cebada. El resultado es una alteracion
stbita profunda en el funcionamiento de varios érganos vitales, que pone en
riesgo la vida. El colapso vascular, obstruccion aguda de vias respiratorias,
vasodilatacion y edema cutaneos, y espasmo de musculos gastrointestinal y
genitourinario, ocurren casi simultdneamente, aunque nc siempre en el
mismo grado. (6}

La mpotensidn y choque en anafilaxia reflejan vasoditatacion
generalizada de arteriolas e incremento en la permeabitidad vascular con
exudado rapido de plasma a través de vénulas poscapilatres. Este flujo de
liguidos desde el espacio intravascular hasta el extravascular, produce

choque hipovolémico con edema (angioedema) en piel y vanos o6rganos

.15.
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viscerales, mezcla de sangres venosas. La baja resistencia vascular
periférica puede provocar hipoxia del miocardio, disritmias y chogue
cardiogénico secundario. La estimulacién de receptores H1 para histamina en
arterias coronarias, puede ocasionar espasmo de dichas arterias. Después
de un periodo prolongado de chogue, puede presentarse insuficiencia en
algun otro ¢rgano. en particular rifiones y sistema nervioso central

La histamina y otros mediadores estimulan receptores en vasos
sanguineos cutaneos superficiales, provocando tumefaccion, eritema y
prurito que caracterizan a la urlicaria, aspecto cutaneo tipico de la anafilaxia
sistémica. El incremento en la permeabilidad de los vasos sanguineos
subcutaneos estimula la hinchazon difusa del angioedema, pudiendo
provocar una pérdida sustancial de volumen de liquido a partir del
compartimiento intravascular

En algunos pacientes con anafilaxia se presenta espasmo de musculo
bronguial, edema e inflamaciéon eosinofilica de la mucosa bronquial, e
hipersecrecién de moco hacia la luz de la via respiratoria, y es indistinguible
de un ataque agudo de asma. La histamina y leucotrienos tienen actividad
vasoconstrictora, pero la primera afecta de preferencia a las vias mayores
proximales, y la Ultima a las vias periféricas. La obstruccién de vias
resprratorias ocasiona detefioro de! intercambio gaseoso con hipoxia,
incrementando los efectos vasculares de la anafilaxia. (6)

SIGNOS Y SINTOMAS:
La reaccion se inicia en segundos o minutos después de la exposician

al alergeno  Puede haber. al imicio. sensacidn de miedo o angustia
impulsiva, seguida con rapidez de sintomas de uno O mMas organos o

sistemnas diana cardiovascular, respiratonio, digestive y cutadneo.

S0
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La respuesta cardiovascular puede ser periférica o central. La
hipotension o el chogue son sintomas de vascdilatacion arteriolar
generalizada e incremento de la permeabilidad vascular, que produce
disminucion de la resistencia penférica y drenaje de plasma de la circulacion
a los tejidos extravasculares, disminuyendo el volumen sanguineo.

En algunos sujetos sin enfermedad cardiaca previa, pueden
presentarse armitmias cardiacas. Sin tratamiento rapido mediante reemplazo
de liquido intravascular, el chogue prolongade puede llevar a efectos
secundarios de hipoxia en todos los érganos vitales. La muerte puede surgir
como resultado de vaciamiento de volumen sanguineo y choque irreversible
o arritmia cardiaca. (6)

La obstruccién bronquial por broncoespasmo, edema de la mucosa e
hipersecrecion de moco, da como resultado un paroxismo simitar al asma
con disnea sibilante. La obstruccion de vias respiratorias inferiores puede
inducir insuficiencia respiratoria.

La piel es un érgano en diana frecuente, con prurito generalizado,
eritema, urticaria y angioedema. Este itimo muchas veces abarca parpados,
labios, lengua, faringe y laringe. La mucosa conjuntival y orofaringe estan
eriternatosos y edematosos.

La participacién digestiva ocurre debido a la contraccién de misculo
liso intestinat y edema de la mucosa, lo que resulta en dolor abdominal,
colico y, en ocasiones, nausea o diarrea. De manera similar, la contraccion
de muasculo utering puede provocar dolor pélvico. Si la paciente esta
embarazada, se puede producir aborto. (6)

De forma tipica, al cabo de 1 a 15 minutos, esta reaccion del
organismo se puede producir con tres niveles de intensidad:

_17.
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Urticaria y angicedema:  erupcién con picor e inflamaciones
localizadas (ojos)

Hormigueo en manos y pies

Calor general

Sensacion de lengua gruesa y cierta dificultad para tragar

Congestién nasal

Picor en las palmas de las manos y plantas de los pies {7)

Moderada:

-~

Broncoespasmo: dificultad para respirar, tos, silbidos en el pecho y
fatiga

Edema laringeo: inflamacién en la garganta que dificulta la
respiracion y el tragar

Vémitos, movimientos intestinales

Ansiedad )

Grave:

”~

Estridor laringeo: ruido caracteristico que produce la laringe como
consecuencia de estar cerrada

Fatiga intensa

Cianosis coloracion viclacea de los labios, [a piel y las udas

Paro respiratorio

Diarrea

Ganas incontrolables de onnar

Calambres y convuisiones

Hipotension y arritmia cardiaca

Shock

Coma (7}
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DIAGNOSTICO CLINICO:

Ei diagnéstico de anafilaxia sistémica en un paciente observado
durante un ataque agudo, deberd establecerse o sospecharse tan rapido
como sea posible por los sintomas y datos fisicos de hipotension, urticaria,
angioedema y obstruccion laringea o bronquial, o cualguier combinacién de
estos, (6)

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL:

El choque anafilactico se debera diferenciar de otras causas de
insuficiencia circulatoria, como insuficiencia cardiaca primaria, chogue
por endotoxinas, y mecanismo reflejo. La forma mas comun de chogue
gue simula choque anafilactico es e! colapso vasovagal, que puede
presentarse por inyeccién de anestésicos locales, en particular,
durante trabajos dentales. En 'este caso, existe palidez sin ciangsis,
nausea, bradicardia, y ausencia de obstruccion respiratoria y sintomas
cutaneos. (6)

_19.
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GENERALIDADES DE FARMACOS DE MAYOR USO
ODONTOLOGICO

ANESTESICOS LOCALES

Los anestésicos locales son compuestos quimicos que pueden
interrumpir temporalmente la conduccién nerviosa sin efectos perjudiciales
para los nervios en que actian. Pueden producir pérdida de la sensibilidad
y de i3 actividad motora cuando se introducen en un area del cuerpoc
adyacente a los nervios gue controlan dichas funciones. Conforme el
anestésico penetra la membrana nerviosa, cesa la capacidad del nervio para
conducir un impulso, perdiéndose por completo la funcién., Ef farmaco impide
el paso de! sodio a través de los poros de la membrana nerviosa, proceso
necesario para la conduccion normal. 8)

En consecuencia, los anestésicos locales suelen considerarse
farmacos sistémicos porque por ultimo se absorben hacia la circulacién
basicamente sin alterar. Con excepcion de algunas reacciones alérgicas o
anafilacticas, no causan problemas en tanto permanezcan localizadas en los
tefidos.

Finalmente se alcanza una concentracién determinada en ej plasma, y
en el que sea o no suficiente para afectar en forma adversa los sistemas
cardiovascular o nervioso central, produciendo en consecuencia reacciones
adversas, depende de factores como:

1} La canyidad y concentracion del farmaco utilizade.

2}y Elnego sanguineo en el area de la inyeccién.

3) La toxicidad inherente especifica det farmaco en si

4) La sensibilidad del individuo en particular (9)

o]
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Estructura:

Los principales anestésicos se dividen en ésteres y amidas. La
estructura influye en la biotransformacién, la estabilidad quimica en
soluciones y el potencial alérgico. Los firmacos tipo éster son relatvamente
inestables en solucidn y son metabolizados por colinesterasas plasmaticas.
Uno de fos metabolitos, el acido paraaminobenzoico (PABA), es capaz de
provocar reacciones alérgicas en un pequefo porcentaje de ta poblacién en
general. La biotransformacion de las amidas se lleva a cabo principalmente
en el higado. No tienen como metabolito PABA y rara vez se ha informado de
fendmenos alérgicos con estos farmacos. Estos compuestos también son
muy estables en solucion. Hay sensibilidad cruzada entre ios ésteres y deben

substituirse por amidas cuando se sospecha alergia. (8)

Las principales amidas son:

Lidocalna (Xylocaine):

Actualmente la lidocaina es el anestésico mas utilizado. Produce
anestesia profunda prolongada. Aunque es dos veces mas toxica que la
procaina, la cantidad utiizada en odontologia no la hace peligrosa,
Comparada con la procaina, tiene un inicio de accién mas rapido; la
anestesia es mas profunda y su accién mas duradera. Se puede usar sola en
procedimientos rapidos, pero es mas frecuente su uso con adrenalina a
1:100 000. La lidocaina se usa topicamente, asi como por infiltracién y por
bloqueo. Cuando se usa lidocaina a 2% sola para anestesia pulpar, dura de
5 a 10 minutos, vy en 1os tejidos blandos, de 1 a 2 hrs. (8)

Bupivacaina (Marcaine)

Este farmaco se relaciona en estructura a la mepivacaina. Su ventaa
clinica principal es que se prolonga la duracion de ta anestesia. En
odontologia esta indicada cuando se requiere anestesia pulpar por mas de

So1
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90 min. o para analgesia postoperatoria prolongada. Debe reducir al minimo
la necesidad de olros analgésicos, ya que la analgesia dura 8 hrs. en la
mandibula y 5 hrs. en el maxilar. Es 2 a 4 veces mas tdxica que la lidocaina.
Por su toxicidad, se aconseja mucho cuidado para evitar las inyecciones
intravenosas. No se recomienda en niflos y retrasados mentales por el
peligro de laceracion tisular causada por un efecto prolongado. La
bupivacaina, puede precipitar arritmias ventriculares. (8)

Mepivacaina (Carbocaine}:

La mepivacaina tiene leve accion vasodilatadeora y puede usarse sola.
Es igual a la lidocaina en potencia. La solucién disponible a 3% puede
producir anestesia pulpar que dura 20 a 40 min. y en tejidos blandos, de 2 a
3 hrs. de duracidn. Se recomienda cuando estd contraindicada la
vasoconstriccién. La mepivacaina también estad disponible en solucion a 2%
con levonordefrin 2 1-20 000. La marca carbocaine, de las soluciones de
mepivacaina no contiene parabenos y puede usarse como substituto cuando
existe alergia a los anestésicos locales que contienen estos conservadores.

(8

Prilocaipa (Citanest):

La prilocaina tene un efecto vasodilatador menor que la lidocaina y
se metaboliza con mas rapidez. Ya que es menos toxico, puede usarse en
concenfraciones mayores. La prilocaina a 4% al 1:200 000 produce
anestesia de larga duracién sin que importe la técnica que se emplea. Ya
gue contiene la mitad de la cantidad de adrenalina presente en la solucidn de
lidocaina 2 2% es atl en pacientes gue sélo deben recibir cantidades
mintmas de vasoconstrctor (8)

.23.
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Los principales ésteres son:

Benzocaina (Ethylaminobenzoate):

La benzocaina s6lo se utiliza como anestésico tépico. Se emplea en
pomadas y polvo, principalmente en lesiones y heridas bucales. Ya que se
absorbe muy poco, no produce efectos sistémicos. En ocasiones se emplea
en combinacién con tetracaina para mejorar su eficacia.

La benzocaina y tetracaina pueden sensibilizar a los pacientes contra
los anestésicos tipo éster y también producir reacciones alérgicas. (8)

ina (Novocgain

La solucibn de procaina a 2% con un vasoconstrictor produce
anestesia adecuada para la mayor parte de procedimientos odontolégicos.

No es muy conveniente para la eliminacidn de ta pulpa vital o cuando
se requiere anestesia prolongada. Es la menos txica de los anestésicos
locales y no es eficaz en forma topica. Se utiliza con frecuencia con otros
anestésicos mas potentes, como tetracaina o propoxicaina. La dosis no debe
exceder de 20 ml de una solucion a 2%. (8)

Propoxicaina {Ravocain):

Este farmaco es aproximadamente 7 a 8 veces méas potente y 8 a 10
veces mas tdxico que la procaina Por su toxicidad, no se usa sélo. Se
agrega en concentraciones de 0.4 a 2% a la prilocaina con levonordefrin a
1:20 000 ¢ noradrenalina a 1:30 000. En estas concentraciones, la anestesia
pulpar dura de 30 a 60 min. y la de tejidos blandos de 2 a 3 hrs. Se
recomienda cuando estan contraindicadas las amidas (8)

.23 .
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ANALGESICOS

E! sufrimiento y la incapacitacién causados por €l dolor deterioran la
calidad de vida de un gran namero de personas. Los compuesios que
poseen una prominente accién supresora del dolor se denominan
analgésicos. Los dos tipos, narcéticos (opioides} y no narcéticos difieren
en varios aspectos que afectan considerablemente su aplicacién: 1) solo los
narcoticos tienen potencial de abuso y se desarrolla tolerancia a sus
acciones; 2} los narcoficos son los analgésicos mas poderosos pero no
reducen la inflamacién; 3} los narcdticos sufren un metabolismo de primer
pasaje suficiente para que una dosis dada sea mas efectiva por via
inyectable que por administracion oral. Ofra diferencia es que los narcéticos
actuan principatmente dentro del sistema nerviosc centrat, mientras que |a
accién analgésica pnncipal de los no narcéticos es periférica. {(10)

El farmaco protoipo es el acido acetilsalicilico (AAS), pero en la
actualidad se dispone de numerosos farmacos que pertenecen a diferentes
familias quirnicas.

Mecanismo de accion:

La accidn basica que fundamenta la mayoria de los efectos
farmacoldgicos de los AINE es la inhibicidn de la actividad de fa
ciclooxigenasa, enzima que conviete en Aacido araquidénico en
endoperdxidos ciclicos, los cuales se transforman en prostaglandinas y
tromboxanos. En tanto que estos eicosanoides participen en los mecanismos
patogénicos de la inflamacion, el dolor, ete.. la inhibicién de su sintesis por
los AINE seria la responsable de su actwvidad terapéutica, pero dada la
participacion de los ecosanoides en otros procesos fisiolégicos, su inhibicion
seria también la responsable de vanos efectos toxicos de este grupo de
farmacos. (11)
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Accitn analgésica:

La actividad antilgica es de intensidad moderada o media. Son Utiles
en dolores que han sido denominados *periféricos” por abarcar los dolores
articulares, musculares y dentarios y cefaleas de diversa etiologia. Pero a
dosis suficientemente elevadas son también eficaces en dolores
postoperatorios y postrauméticos

Clasicamente se ha descrito que la accidn analgésica de los AINE se
debe a su efecto antiprostaglandinico periférico. Es decir, serla la
consecuencia de su capacidad para inhibir la sintesis de prostaglandinas alli
donde se hubiese producido una agresion ¢ lesién tisular, y por tanto
impediria que los eicosancides contribuyeran, mediante su accién
sensibilizadora sobre las terminaciones nerviosas nociceptivas, a incrementar
la accidn dolorosa de otros mediadores alli liberados (histamina, bradicinina)

En cuanto al dolor de la inflamacién, la propia actividad
antinflamatoria contribuye a disminuir la cascada de produccién, liberacién y
llegada de sustancias que pueden activar directamente las terminaciones
sensitivas. (11)

Fenémenos de hipersensibilidad:

Aunque no de manera frecuente, los AINE muestran una clara
tendencia a provocar reacciones de caracter alérgico y seudoalérgico. En el
primer caso se lrata de reacciones en las que existe un mecanismo
inmunolégico (presencia de anticuerpos o de linfocitos sensibilizados); sin
embargo son mas frecuentes las reacciones seudoalérgicas, cuya expresion
clinica es idéntica a las alérgicas pero en las gue no intervienen mecanismos
inmunolégicos, su patogenia implica posiblemente mecanismos relacionados
con la inhibicién de la ciclooxigenasa. si bien inierviene siempre un factor
personat aun no identificado.
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Los sintomas que pueden aparecer cubren una amplia gama:
erupciones maculopapulares, urticaria, angicedema, rinifis, asma bronquial,
diarrea y Shock anafilactico. En el caso de reacciones propiamente alérgicas,
son mas frecuentes las manifestaciones del angioedema y el Shock

anafilactico y menos frecuentes la urticaria y el asma bronguizl. (11}

ANALGESICOS NO NARCOTICOS

Salicilatos.

E! nucleo fundamental es el &cido salicilico. Existen numerosos
derivados, incluido el propio acido salicilico. El AAS, como se ha indicado
acetila irreversiblemente {a ciclooxigenasa; sin embarge se metaboliza con
rapidez en acido salicilico. La accion analgésica del AAS es superior a 1a
del salicilato sédico.

Puesto que la potencia analgésica y antitérmica del AAS guarda
relacidn con su actividad anticiclooxigenasa, pero la actividad antiinflamatoria
requiere dosis claramente superiores, se deduce que en la accién

antiinflamatoria intervienen, ademas, otros mecanismos.

Son poco frecuentes las reacciones de hipersensibilidad, sobre todo si
se compara con otros farmacos Existen dos grupos de reacciones:
a) Reacciones respiratorias en forma de rinitis, asma o pélipos nasales.
b) Reacciones del tipo de urticana, edema angioneurdtico, hipotension,
Shock y sincope.
La respuesta suele aparecer pocos minutos después de la ingestibn y

casi siempre en la primera hora (1

F
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Otras reacciones son las erupciones dérmicas, que presentan
caracteristicas diversas:  eritematosas, escarlatiniformes, eccematoides,
descamativas, acneiforme pustular.

Las indicaciones antidlgicas mas frecuentes de los salicilatos son:
neurdlgias, cefaleas y dolores de diverso tipo y origen (cefaleas de tension,
dolores radiculares, dolores de causa tumoral, dolores dentarios, por
infecciones: otitis, sinusitis, etc.); la pauta de dosificaciéon dependera del tipo
y del grado de dolor. {11)

Paraaminofenoles:

Son derivados de la anilina. El mas utilizado es el paracetamo! o
acetaminofén. Destacan la actividad analgésica para dolores moderados y
la antipirética, de similar eficacia al AAS. Tiene escasa actividad
antiinflamatonia.

En relacion con la sintesis de prostaglandinas, el paracetamol puede
estimutarda (mucosa gastrica), no modificaria (pulmén, plaguetas) o inhibirla
moderadamente (SNC) Quizas esto explique su escasa eficacia
antinflamatoria, su accidn antitérmica y analgésica y su inocuidad sobre la
mucosa gastrica.  Sin embargo €l paracetamol no esta libre de producir
lesiones renales como los demas antiinflamatorios, en parte por la inhibicion
de prostaglandinas.

El paracetamol se absorbe muy bien en el intestino deigado La
concentracién maxima se alcanza a los 30-90 minutos.

A dosis terapéuticas a veces se observan ligeros aumentos de
enzimas hepaticas sin ictericia, de tipo reversible. Con dosis superiores
pueden aparecer desorientacion, mareos y excitacién. Se han descrito
también lesiones cutaneas de diversa indole. (1
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Derivados pirazdlicos:

Se emplean con fines predominantemente anaigésico y antitérmico la
proplfenazona y la dipirona o metamizol; con fines antinflamatorio y
analgésico se utilizan la fenilhutazona, I(a azapropazone vy la
pirazinobutazona. (11)

Dipirona y propifenazona:

Se utiizan fundamentaimente por su  actividad analgésica y
antitérmica. La accién analgésica es dosis-dependiente, alcanzandose el
maximo con dipirona a la dosis de 2 g. En su accidn analgésica parece
existir un componente sobre el SNC. En los tipos de dolor moderado /
medio, 1a potencia de la dipirona (en base al peso) y el techo antialgico son
superiores a los del paracetamol, si bien en dolores moderados et
paracetamol tiene otras ventajas.

En comparacion con el AAS la eficacia y la via de administracién
parecen ser similar, pero las pirazolonas son menos agresivas sobre la
mucosa gastrica.

ta diprrona se absorbe bien por via oral, con un tiempo maximo de 1-
1.5 horas.

La aplicacién mas importante de la dipirona es la antidlgica, debido a
que no produce tantas molestias gastricas como el AAS, y a que, dentro de
los analgésicos menores, su eficacia es elevada. Su empleo habitua! debe
ser por via oral {500 mg cada 6-8 h), perc en dolores de mediana intensidad
{postoperatorios no intensos, colicos, crertos dolores neopldsicos, crisis de
jaquecas, etc.), se administra por via LM. o LV. lenta, a dosisde 1 a 2 g
cada 8 horas {(t1)
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Fenifbutazona y azapropazona:

Poseen buena actividad antinflamatoria, analgésica, antitérmica y
uricosdrica. La azapropazona presenta también buena actividad analgésica
en dolores no articulares o de origen no inflamataric.

La fenilbutazona se absorbe bien en el tubo digestivo y se metaboliza
casi en su totalidad por oxidacion y conjugacion con acida glucurénico.

La azapropazona se absorbe casi totaimente, pero tarda unas 4 horas
en alcanzar la concentracion maxima. Se elimina en forma activa por orina
en més del 50% y su semivida es de unas 10-20 horas.

En conjunto, la azapropazona parece inducir reacciones menos
frecuentes y graves que la fenilbutazona. (11}

Derivados de| acido propionico:

Forman un grupo relativamente homogéneo por sus caracteristicas
quimicas y farmacolégicas. E! primero de la serie fue el ibuprofeno; el
relativo éxito alcanzado como consecuencia de causar una menor incidencia
de reacciones adversas, promovid el desamoilo de numerosas moléculas:
naproxeno, ketoprofeno, flurbiprofeno, fenbufeno, piketoprofeno, acido
tiaprofénico y otros derivados.

Tedos {os farmacos de esta serie presentan acciones similares:
antitérmica, analgésica, antiinflamatoria y antiplaquetaria.  Todos son
capaces de inhibir la ciclooxigenasa.

Todos se absorben de forma completa por via oral, con tiempos
maximas comprendidos entre 1 y 2 horas a excepcion del naproxene, cuyo
tiempo maximo es de 2 a 4 horas. En general la comida reduce |z velocidad
de absorcion pero no la ¢cantidad total absorbida. El metabolismo es intenso
y variado de forma que la excrecidn renal de forma libre es minima

Cada vez se utilizan mas con fines estrictamente analgésicos, como
es el caso del ibuprofeno y el naproxeno soédico. {11}
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Derivados del &cido acético:
Existen varias series de derivados:

a) indolacético.- indometacina, sulindaco

b) pirrolacético.- ketorolaco, totmetina

¢} fenilacético.- diclofenaco, acedofenaco

d) piranoacético.- etodolaco (1)

Indometacina:

Presenta una poderosa actividad antinflamatoria, antitérmica y
analgésica, aungue una de sus reaccicnes adversas mas frecuentes es la
cefalea. De hecho, es uno de los mas potentes inhibidores de la sintesis de
prostaglandinas.

Por via oral la indometacina se absorbe con rapidez y practicamente
en su totatidad, pero la concentracién maxima varia mucho. Por via rectal fa
absorcion es igualmente rapida, pero la concentracién maxima es menor, de
ahi gue algunas de estas reacciones adversas puedan disminuir ©
desaparecer a! emplear la via fectal. El 5-10% se excreta como tal en el
rifdn por transporte activo.

Las reacciones adversas son relativamente abundantes y han restado
utilizacién a la buena eficacia de este producto. En ocasiones produce
reacciones alérgicas, asi como reacciones dérmicas. 11)

Sulindaco.

Es un derivado indénico, su derivado sulfuro es el farmacolégicamente
activo. Tiene acciones antinflamatoria, analgésica, antitérmica vy
antiplaguetana. No llega a inhibir ias prostaglandinas renales a dosis que ya
lo hace en otros sistemas, por Io que parece 16gico emplearlo en situaciones
en las que un AINE reduzcea la filttracidn glomerular o et flujo renal.

.30 -



HEDCALENTDS DE LSO QOONTOLOGICO CAUSANTES DE ANAF LAXIA

La absorcidn digestiva es bueha y el tiempo maximo del sulindaco y
de su metabolito activo es de unas 2 horas.
Su mayor problema es la intolerancia gastrointestinal, aunque tambien puede
inducir cefalea, vértigo y somnolencia. (11)

Tolmetina:

Tiene propiedades farmacoldgicas similares al sutindaco. Se absorbe
muy bien, con un fiempo maximo entre 20 y 60 minutos. Se elimina
principaimente por metabolizacion, e 15-20% por crina sin modificar.

Las indicaciones y las reacciones adversas son similares a las del
sulindaco. (1)

Ketormiaco:

Se caracteriza por poseer mayor actividad analgésica que inflamatoria,
por lo que su aplicacion terapéutita se inclina hacia los cuadros que cursan
con dolor, tienen también actividad antipirética y antiagregante.

Se absorbe bien por via oral, el tiempo maximo por esta via es de 30-
40 munutos, por via LWL de 40-50 minutos. Se metaboliza principalmente por
glucuronidacion, pero se elimina por rifion como producto activo en un 60%

Las reacciones adversas mas frecuentes son somnolencia, dispepsia,
dotor gastrointestinat y nauseas. (11)

Diclofenaco y aceclofenaco:

Son denvados del acido fenilacético que tienen propiedades
analgésicas, antitérmicas y antinflamatonias. El diclofenaco se absorbe bien
por via oral ¥ rectal, y se elimina casi enterarmente por metabolizacion

El aceclofenaco presenta buena biodisponihilidad. con un tiempo
méximo por via oral de 1,5-2 horas eiminandose en su mayor parte por
metabolizacién {(11)
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Etodolaco:

Es un derivado del acido piranoacético que parece inhibir en menor
grado la ciclooxigenasa de! rifidn y de la mucosa gastrointestinal gue la
articular.

Se absorbe bien por via oral, con un tiempo maximo de unas 2 horas.
£s oxidado y conjugado en el higado, eliminandose fos metabolitos por orina.

Oxicams:

Son una clase de acidos &licos entre los que se encuenfran el
piroxicam, el tenoxicam y el sudoxicam. Sus propiedades farmacol6gicas
son similares a las de los grupos anteriores, mostrando actividad
antiinflamatoria, analgésica y antipirética. Ademés de inhibir la
ciclooxigenasa, modifican la actividad de los neutrofilos.

Se eliminan principalmente por metabotizacién, mediante hidroxitacion
¥ conjugacion con acido glucurdnico.,

En ocasiones se producen reacciones de hipersensibilidad cutanea,
reacciones fotoalérgicas u otras mas graves, como anafilaxia, broncospasmo,
etc. (11

ANALGESICOS NARCOTICOS

Morfina.

La morfina sigue siendo el analgésico narcotico mas importante y se
obtiene del opio. Cuando se administra una dosis terapéutica de morfina a
personas normales, se induce somnolencia (estupor o narcosis) y eufona en
algunas. La persona puede dormirse, la respiracion se hace mas lenta y las
pupilas se contraen.

La inyeccion subcutanea o .M. de 10 mg de morfina alivia el dolor
postoperatorio moderado a severo en 70-80% de los pacientes adullos.

.32



LEDICAMENTOS DE USD ODONTOLOGICO CAUSANTES DE ANAFILAXIA

Debido a ta pronunciada inactivacion por primer pasaje, la dosis oral
de morfina para un maximo comparable de analgesia es de 60 mg. En
consecuencia, la morfina se administra por via parenteral para el alivio del
dolor intenso. Por el contrario, se usa por via oral para la analgesia cranica
en pacientes con cancer terminal.

La morfina se distribuye desde la sangre a la mayoria de los tejidos
pero llega en pequefia cantidad al sistema nervioso central. La vida media
plasmatica es de unas 3 horas y el periodo de analgesia efectiva, de 4 a 5
horas.

En el envenenamientc agudo severo con morfina, el paciente se
encuentra comatoso y ciandético, la respiracion es muy lenta o esta ausente.

(10)
Codeina:

La codeina es un anaigésico oral muy potente. En i{as dosis usuales
de 30 & 60 mg produce analgesia iguai o algo mayor gue la aspirna. La
tolerancia a !a codeina se desarrolla mas lentamente y es menos probable
que se abuse de esta droga que de la morfina. En dosis clinicas, la codeina
ejerce menor actividad sobre los tractos gastrointestinal y urinario.

Es muy empleada para aliviar €l dolor moderado y en caso necesario
puede ser inyectada.

Meperidina:

La meperidina es probablemente el opioide usado ¢con mas frecuencia
para la analgesia parenteral, a pesar de su irritacion local. Su accién es
relativamente corta y ia administracion LM. intermitente puede mantener en
forma inadecuada la analgesia. Se ha recomendado lz infusién 1V y la
administracion oral con intervalos frecuentes para el alivio mas reguiar del

dolor agudo
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En general se piensa que la meperidina tiene una actividad
relativamente menor sobre los tractos gastrointestinal y biliar y sobre ef
musculo liso bronquial. Esta droga carece de actividad antitusiva o
antidiarreica pero puede causar taquicardia en los adictos. El higado
desempeiia un papel importante en el metabolismo de la meperidina, de
modo que las dosis usuales de ésta pueden resultar tdxicas para las
personas con hepatopatias. (10}

Fentanilo:

El fentanilo es un opicide muy potente que se emplea como
analgésico LM, o LV. en la anestesia balanceada con dxido nitroso y
oxigeno, ¢ incluso como anestésico primaric solo con oxigeno,  Estas
combinaciones mantienen un sistemna cardiovascular relativamente estable y
constituyen un régimen anestésico comun en cirugia cardiaca. Las dosis de
opioides usadas, por ejemplo, 1 a 3 mg/kg en el caso de morfina, son mucho
mas altas que las empleadas cominmente para una analgesia y la depresién
respiratoria  residual puede requenr una prolongada ventilacion
postoperatoria. Con esta dosis se observa una alta incidencia de rigidez del
madsculo esquelético, especialmente en el térax y abdomen, gue responde a
los agentes blogueadores neuromusculares. (10}

Metadona:

La potencia analgésica y otras propiedades de la metadona son muy
simitares a las de la morfina, pero aquélla es mas adecuada para la
administracion oral ya que sufre menor activacion.

Esta droga también produce tolerancia y dependencia pero el
sindrome de abstinencia es menos severo aunque mas profongado gue el de
la morfina.
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Diversas propiedades favorables han permitido la particular aplicacién
de la metadona en la suspensidn de la droga ¢ el mantenimiento de los
adictos a los opicides. La metadona también se emplea para aliviar el dotor
cronica severg. Una dosis oral tiene una accién que persiste 2 a 4 dias. (10)

Propoxifeno:

Et propoxifeno es una droga muy usada a pesar de las reservas
acerca de su eficacia. Es una analgésico narcético débil disponible solo para
administracién oral y cominmente se usa en combinaciones con aspirina y
acetaminofeno. Las dosis ocasionales inferiores a 100 mg de propoxifeno
probablemente tengan sélo valor de placebo y son mas analgésicas que la
aspinna.

Los signos de una sobredosis severa son semejantes a los producidos
por la morfina (depresidbn respiratoria, anomnalidades cardiovasculares,
estupor y pupilas contraidas}) ) {10}

Pentazocina;

El lactato de pentazocina puede ser ull en las enfermedades
prolongadas pero no terminales, en las cuales los compuestos que inducen
la adiccion con mayor facilidad constituyen un peligro.

La pentazocina tiene una mayor tendencia a aumentar el trabajo
cardiaco, lo cual constituye una desventaja en pacientes con infarto de
miocardio. (10}

Naioxona

La naloxona no deprime la respiracion Posee una accion nmediata
que persiste unos 45 minutos ¢ mas. Como algunos agonistas, por ejemplo
fa metadona, pueden deprimir la respiracién durante un dia o dos, pueden

requerirse inyecciones adicionales o una infusion de naloxona. (10}

.35.



KEDICAMENTOS DE USO QDONTOLOGICO CAUSANTES DE ANAFILAXIA

ANTIBIOTICOS

Antibiético es una sustancia quimica derivada o producida por
microorganismos que tienen la capacidad, en bajas concentraciones, de
inhibir el crecimiento o de matar bacterias y otros microorganismos.

Modo y mecanismo de accién:
Los principales mecanismos de accion son 4:

1) inhibicién de la sintesis de fa pared celular.- el componente
esencial de la pared es un mucopéptido (peptidoglucano), cuya sintesis es
impedida por el antibidtico por inhibicion de los sistemas enzimaticos
correspondientes; la droga se fija en la pared celutar y cuando se preduce la
division de la bacteria, aparecen defectos en dicha pared, el microorganismo
se hace sensible, penetra liquido en su interior, estalla y se lisa. (12)

2) lesion de la membrana celular.- en la membrana existen sistemas
enzimaticos vitales, y ademas ella rige la entrada y salida de elementos
nutritivos, de manera que el antibidtico proveoca el escape de proteinas y
nuctedtidos, lo que produce dafio o muerte celular.

3) inhibicién de fa sintesis proteica.- existen antibidticos que
bloquean los pasos necesarios para dicha sintesis, actuando sobre los
ribosomas, y en esta forma la vida de la bacteria queda afectada.

4) inhibicion de la sintesis de los acidos nucleicos.- el &cido nalidixico
actia inhibiendo ta sintesis de fos acidos nucleicos, especialmente el DNA,
esencial para la vida celular. (12)

Reacciones adversas:

En general son de tres tipos: a) reacciones toxicas por dosis
excesivas.- no son comunes, ya que los antibibticos son drogas en general
poco toxicas, b} reacciones de hipersensibilidad o alergia.- son comunes
especialmente en el caso de la penicilina con produccion de fendmenos
alérgicos, con apancién de erupciones cutaneas, fiebre y aun Shock
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anafilactico que puede ser mortal; ¢) infecciones oportunistas, o sea, una
superinfeccion, que se desarrolla por la supresidn de microorganismos
sensibles y el desarollo excesivo sin competicion de gérmenes resistentes a
los antibitticos o no susceptibles a ellos. (12)

Clasificacion:
La clasificacion se basa en la extension del espectro antimicrobiano.

1) Antibioticos de espectro reducido.- a) antibidticos beta-lactdmicos:
penicilinas (ampicilina y amoxicitina) y cefalosporinas; b) antibiticos
aminoglucésidos:; estreptomicina, gentamicina y amikacina; c)
antibidticos tioazicares o lincosamidas: clindamicina; d) antibidticos
polipeptidicos: vancomicina.

2) Antibidticos de amplio espectro.- a) tetraciclinas; b) cloranfenicoi, c}

macrélidos: entromicina. (12)

Penicilina:

Es un antibidtico muy efectivo y con una toxicidad extremadamente
baja. El amplic margen de seguridad de ia penicilina G, es el estandar para
otros agentes terapéuticos.

La penicilina G administrada como sal de sodio, potasio 0 procaina,
es el profotipo La penicilina V, como sal de polasio, presenta una mayor
resistencia a la hidrélisis por el acido gastrico.

Las penicilinas son compuestos bactericidas que se unen a Ia
proteinas hjadoras de penicilina interfiriendo con la sintesis de la pared
bacteriana

La toxicidad de la penicilina G es extremadamente baja, pero las dosis
muy altas causan disfuncién plaquetara y hemorragias. Una proporcion

significativa de pacientes desarrofla hipersensibilidad a la penicilina  Las
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manifestaciones son diversas, variando desde reacciones anafilacticas
inmediatas (0,1%) a otras tardias del tipo de la enfermedad del suero.  (10)

Ampicilina y amoxicilina:

La ampicilina es mas resistente y tiene un espectro antimicrobiano
mas amplic que la penicilina G. Es efectiva contra microorganismos
gramnegativos.

El frihidrato de amoxicilina es un congénere de la ampicilina que
alcanza concentraciones séricas mas elevadas para una misma cantidad de
compuesto administrado.

La ampicilina se emplea para el tratamiento de las infecciones
urinarias causadas por microorganismos sensibles, en el tratamiento de las
infecciones respiratorias y por via intravenosa, en la meningitis. La ampicilina
puede causar erupciones cutaneas; la mayoria de fas personas que
desarrollan una erupcitn con la ampicitina no son alérgicas a 1a penicilina.

Cefalosporinas:

Estos antibidticos actian por el mismo mecanismo que las penicilinas pero
difieren en su espectro antibacterianc. El espectro antibacteriano de ias
cefalosporinas originales, es similar al de tas penicilinas resistentes a la
penicilinasa incluyendo una cierta extensién contra los gramnegativos.

Las cefalosporinas comparten las mismas propiedades toxicas que las
penicilinas. Aproximadamente el 10% de ios pacientes con una historia de
reacciones a la penicilina reaccionara frente a las cefalosporinas con
urticana, exantemas o anafilaxia.

Los miembros de este grupo administrados por via oral estan
indicados cuando es necesario acluar contra bacterias gramnegativas. Las

cefalosponnas son utiles en las siguientes condiclones:
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1) como terapia en parsonas alérgicas a la penicilina

2) para el fratamiento de pacientes con infecciones causadas por
gramnegativos, como ancianos con neumonia

3) para la terapia de infecciones mixtas o para el tratamiento inicial de
ciertas infecciones por causas desconocidas

4} para profilaxis previa a !a cirugia

5) para meningitis causadas potencizlmente por microorganismos
grampositivos o gramnegativos. (10)

Estreptomicina:

La estreptomicina se emplea en el tratamiento de la tuberculosis y
junto con la penicilina en la endocarditis causada por estreptococos. la
resistencia puede surgir rapidamente, en particular cuando la estreptomicina
se usa sola (10)

Sobre los microorganismos sensibles, la estreptomicina es
bacteriostatica en concentraciones bajas, pero especiatmente bactencida en
concentraciones mas elevadas, siendc susceptibles sobre todos los
gérmenes que estan en pleno crecimiento. Este antibitico actlia con mayor
potencia en medio alcalino, con menor actividad en medio acido. (12}

Gentamicina:

El sulfato de gentamicina es el aminoglucosido mas usado. Es mucho
menos costosa y probablemente no mas toxica, en particular si se vigilan las
concentraciones séricas. Estos compuestos se emplean en el tratamiento de
infecciones sistémicas causadas por bacterias gramnegativas sensibles.

La accion bactencida, como sucede con todos los antibidticos
aminoglucodsidos. aumenta en medio alcalino {(10)
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Amikacina:

El sulfato de amikacina es un aminoglucosido semisintético con una
modificacién que le confiere resistencia a enzimas que inactivan a la
gentamicina. La amikacina se emplea para tratar infecciones causadas por
bacterias gramnegativas resistentes a otros aminoglucosidos; raramente se

desarrolla resistencia a la amikacina. (10)

Clindamicina:

La clindamicina fue introducida para reemplazar a la lincomicina ya
que posee un espectro de actividad similar. E1 antibidtico es bactericida para
los microorganismos gramposilivos y bacteriostatico para los bacilos
anaerobios.

El espectro antimicrobiano de la clindamicina es muy reducido, se
asemeja en cierto modo al de la penicilina G. La clindamicina se metaboliza
extensamente en el organismo {en el higado) La clindamicina puede
ocasionar c¢élico, ndusea, vomito y diarrea.

Vangcomicina:

Es bactericida contra bacterias grampositivas. La vancomicina €s poco
absorbida cuando se administra por via oral. Se administra por via
intravenosa en las infecciones sistémicas severas causadas por estafilococos
resistentes a otros antibidticos y en infecciones estafilocéeicas en pacientes
alérgicos a las penicifinas §19)]

La vancomicina es una droga tdxica, capaz de provocar diversos
trastornos: nerviosos (sordera); cardiovasculares {caida pronunciada de la
presion arterial), hematicos (leucopenia) y alérgicos, esto es, erupciones
cutaneas urticarianas y maculopapulosas, y a veces fiebre. (12}
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Tetraciclinas:

Son antibidticos bacteriostaticos de amplio espectro. Las tetraciclinas
suprimen la infeccién y requieren la accién de los fagocitos para completar la
erradicacién de tas bacterias.

Como consecuencia de sus propiedades quelantes, la tetraciclina
tiende a localizarse en huesos y dientes,

Los efectos adversos de las tetraciclinas incluyen nduseas, vomitos,
enterocolitis, estornatitis y sobreinfecciones. Su deposito en los dientes en
desarrollo causa una coloracién pemanente, de modo que deben evitarse
estos agentes en mujeres gestantes y en nifios hasta los 8 arlos de edad.

(10)
Cloranfenicol:

El cloranfenicol tiene un amplio espectro antibacteriano simiar al de
las tefraciclinas. Es poco absorbido por administracién intramuscutar, por lo
cuai debe emplearse ta via intravenosa.

El tratamiento con cloranfenicol estd asociado con aiteracicnes
gastrointestinales, glositis, erupciones cutaneas y sobreinfeccién.

En general la administracion de cloranfenicol produce pocas
reacciones adversas, pero en raras circunstancias puede provocar.  a) la

depresién u supresidn medular reversible; b) la anemia aplastica. (10}

Eritromicina-

La eritromicina es una base organica bacteriostatica. Se empiea
principalmente para el tratamiento de las infecciones pulmonares y scbre
microorganismos grampositivos en pacientes alérgicos a la penicilina,

Los trastornos gastrointestinales son los efectos secundarios mas
comunes Sailvo circunstancias especiales, los macrolidos son antibidticos
muy poco toxicos. La eritromicina es capaz de producr por via bucal
anorexia, vomitos y a veces diarrea de poca wnportancia y que ceden al
disminuir la dosis o suprimir et medicamento. (12)
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ANSIOLITICOS

Los farmacos ansioliticos se emplean para el tratamiento de la
ansiedad vy la tension diarias de intensidad moderada o grave. Los farmacos
de este grupo también ejercen un efecto depresor sobre el SNC: a dosis
terapéuticas producen una sedacion leve sin deterioro del estado de alerta
mental del paciente ni de su rendimiento psicomotor. Los grupos de
medicamentos que normmalmente se clasifican como ansioliticos son los
siguientes:

Benzodiazepinas:
a) Clordiazepoxido
b) Diazepam
¢) Oxazepam

Para el tratamiento de la ansiedad se prefiere la utilizacion de farmacos
ansioliticos a los barbituricos, ya que estos ultimos producen con mas
frecuencia el efecto colateral indeseable de pérdida del estado de alerta. Los
farmacos ansioliticos poseen un intervalo de actividad terapéutica mas
amplio y, por tanto, es menos probable que produzcan efectos colaterales.

(13)
Benzodiazepinas

Las Benzodiazepinas son los farmacos mas eficaces de los que se
dispone en la actualidad para el tratamiento de la ansiedad. También poseen
propiedades relajantes sobre el sistema muscular esquelético y son
anticonvuisivantes.

Ejercen efectos depresores sobre los niveles subcorticales del sistema
nervioso central. Ef efecto ansiclitico especifico de las Benzodiazepinas es el
resuttado de sus acciones sobre el sistema limbice vy el tdlamo, areas
cerebrales implicadas en el control de las emociones y la conducta. Por otro
lado, los barbitincos y otros hipndticos-sedantes no presentan esta
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depresion selectiva, sino qgue producen una depresién generalizada del
sistema nervioso central. (13)
Una de las caracteristicas mas imporantes de las Benzodiazepinas
como grupo es el amplio margen de seguridad que existe entre la dosis
terapéutica y la dosis téxica. La ataxia y sedacidn sélo aparecen al
sobrepasar las dosis necesarias para conseguir el efecto ansiolitico.

tos principales efectos de las Benzodiazepinas sobre la conducta son:

1.- Reducci6n de la conducta hostil y agresiva

2- Atenuacion de las consecuencias conductuales de la frustracion,
del miedo y del castigo.

Tedos los farmacos hipnéticos-sedantes y ansioliticos {incluidas las
8enzodiazepinas) son depresores respiratorios en potencia. Se han
comunicado casos de depresion respiratoria importante  y de parada
respiratoria después de la administracion oral de Benzodiazepinas.

Tras su administracién oral, todas ias Benzodiazepinas presentan una
absorcion relativamente rapida y precisa en el tracto gastrointestinal.

Las Benzodiazepinas pueden generar dependencia fisica y psiquica.
Pero considerando el perfil de utilizacion en odontologia, es poco probable
que produzcan dependencia. (13)

Las Benzodiazepinas son los agentes casi perfectos para el
tratamiento de la ansiedad. En el ambito odontolégico, son los farmacos de
eleccion por via oral para el tratamiento de la ansiedad leve o moderada
previa a la intervencién y de la aprension.

Las contraindicaciones para e uso de estos farmacos son la
existencia de alergia, psicosis y glaucoma agudo.

l.as reacciones adversas registradas con mas frecuencia tras la
adminmistracion oral del farmace para la reduccién de la ansiedad son
somnotencia transitona, fatiga y ataxia. Aunque frecuentes. pueden aparecer
reacciones como excitacion, alucinaciones, insomnio e ira. (13)
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Clordiazepéxido:

Posee propiedades hipnéticas y sedantes, asi como un efecto
refajante sobre la musculatura esquelética y efectos anticonvulsivantes. Se
inactiva con la exposicion a la luz ultravioleta, por lo que se comercializa en
forma de capsulas. Et Clordiazepoxido también se puede administrar por via
parenteral, sin embargo, dada su inestabilidad, se debe preparar
inmediatamente antes de su administracidn.

Cuando el Clordiazepoxido se administra por via oral se absorbe
correctamente en el tracto gastrointestinal. Aunque a partir de 1-2 horas ya
se observa una reduccién adecuada de la ansiedad, el lento comienzo del
efecto ansiolitico hace que se utilice con menos frecuencia, (13)

Diazepam:

Presenta una toxicidad similar a la del Clordiazepdxido, aungue sus
propiedades ansioliticas, relajantes de 1a musculatura esquelética y
anticonvulsivantes eran superiores a las de! Clordiazepoxido.

Después de su administracién oral, el Diazepam se absorbe
rapidamente en ei tracto gastrointestinal. Se debe administrar una hora antes
de comenzar el tratamiento por que aproximadamente el 90% de! maximo
efecto se produce en este bempo.

El Diazepam es muy eficaz en el tratamiento preoperatorio de la
aprensidn y de la ansiedad. El rapido inicio de su accidn 1o convierte en un
agente apropiado para el ambito odontolégico. (13)

Oxazepam:

Es un farmaco atractive en las situaciones donde es necesario
controlar la ansiedad a corto plazo, como ocurre en cirugia y odontologia. La
incidencia de somnolencia es escasa y normalmente aparece en pacientes
que foman 60 mg diarios o dosis mayores, (13)
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LOS FARMACOS Y SU RESPECTIVO
POTENCIAL ALERGICO

E! nimero de personas con alergias significativas no es pequefio. Los
individuos con problemas alérgicos tienen un importante riesgo cuando son
sometidos a tratamiento odontolégico; por lo tanto se debe tener cuidado a la
hora de empiear algin farmaco. E! paciente con alergias muitiples (por
ejemplo, fiebre de heno, asma o alergia a numerosos alimentos) es mucho
mas probable que desarrolle una respuesta alérgica a los farmacos que se
utilizan en odontologia que el paciente sin esos antecedentes.

Aunque los antecedentes del paciente son el principal factor que
determina el riesgo alérgico, el farmaco especifico que se utilice también
tiene gran importancia. En la alergia, el contacto previo casi siempre es
necesario para que se desarrolle la reaccion. Sin embargo, no es el caso de
tas reacciones anafitacticas, en las que los signos y sintomas alérgicos sélo
aparecen tras la administracion de una dosis posterior.

Existen grupos farmacolégicos mas alergénicos que ofros. En un
estudio, los barbituricos, penicilinas, meprobamato, codeina, fueron Ios
responsables de mas del 70% de las reacciones alérgicas observadas.

Las principales causas de muerle por anafilaxia son la peniciina
administrada por via parenteral (100-500 muertes anuales). Entre los
farmacos frecuentemente implicados en las muertes anafildcticas se incluye
la administracion iatrogénica de medicamentos habituales, como la aspirina y
otros antiinflamatorios no esteroideos. (1)

Relacionamos a continuacidn los farmacos que mas se ulilizan en
odontologia con su significativo potencial de alergia:
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ANESTESICOS LOCALES

Los anestésicos locales son los farmacos mas utilizados en
odontologia.  Aunque raras, se observan reacciones  adversas
medicamentosas a los anestésicos locales. La inmensa mayoria de estas
reacciones no son de naturaleza alérgica, sino que se asocian con el efecto
directo del farmaco. Las manifestaciones alérgicas a los anestésicos locales
van desde ia dermatitis alérgica hasta el ataque de asma tipico o la anafilaxia
sistémica fatal.

La hipersensibilidad a los anestésicos locales s mucho mas frecuente
en respuesta a los anestésicos locales del grupo éster, como procaina,
prapoxicaina, benzocaina, tetracaina y derivados, por ejemplo, la penicilina
G procaina. Los anestésicos locales de tipo amida casi nunca presentan este
problema, aunque la frecuencia de casos comunicados de alergia a los
anestesicos locales de! grupo amida parece ir en aumento.

Aunque la alergia verdadera a los anestésicos locales amidicos es
rara, los pacientes han demostrado con mayor frecuencia reacciones
alérgicas a los componentes del viai odontologico. El vial de uso
odontolégico lleva en su solucion algunos componentes, dos de los cuales
tienen un especial interés con respecto a la alergia: el metiparaben y el
metabisulfito sddico.

Los parabenes (metil, etil y propil) son agentes bacteriostaticos que se
afaden a muchos farmacos, alimentos y productos cosméticos con multiples
usos. Estan estructuralmente relacionados con los anestésicos locales del
grupo éster, de ahi su elevada alergenicidad. Aunque se han comunicado
casos de anafilaxia, la alergia a los parabenes rara vez es sistémica; lo mas

habitual es que produzcan erupcion cutanea local. (1)
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La alergia al bisulfito sGdico cada vez se comunica con mayor
frecuencia. Los bisulfitos son antioxidantes y se utilizan normalmente en
restaurantes, pulverizandolos sobre frutas y vegetales para evitar su
decoloracion. Los alérgicos a los bisulfitos suelen responder al contacto con
una grave alergia respiratoria, por ejemplo, broncoespasmo. No se ha
comprobado que los bisulfitos puedan desencadenar anafilaxia. Una historia
de alergia a los bisulfitos debe alertar al médico sobre la posibifidad del

mismo tipo de respuesta si el vial de anestésico lleva bisulfito sddico.

ANALGESICOS

Se puede desarrollar alergia frente a cualquier farmaco analgésico de
los que se utilizan en odontologia. Esto es bastante aplicable a los
analgésicos narcoticos, como la codeina y la mependina, aunque la
incidencia de alergia real a estos agentes es bastante escasa. En la mayoria
de los casos, la alergia a la codeina termina siende un simple efecto
secundano desagradable, como nauseas, vomitos, somnolencia, inquietud o
estrefiimiento.

La incidencia de alergia a la aspirina es relativamente elevada (se
estima en el 0.2-9%), con sintomas que van desde la urticaria a la anafilaxia.
La previa ingesta de aspirina sin efecto perjudicial no garantiza la ausencia
de reaccion alérgica posterior. (1)

Se ha informado de casos de alergia, pero es rara considerando la
enorme cantidad que se consume de este farmaco. Muchos pacientes
confunden los efectos secundarios como nauseas ¢ tinnitus con verdaderas
respuestas alérgicas manifestadas por erupciones cutaneas, edema
angioneurdtico, o reacciones anafilacticas.
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Los pacientes con antecedentes de erupciones cutaneas debidas a su
ingestion deben tener la precaucion de eludir cuatquier compuesto patentado
que contenga el acide o cualgquier salicilato, con objeto de evitar las
reacciones anafilacticas mas graves.

Se han observado reacciones idiosincraticas muy semejantes a los
fendémenos anafildcticos en pacientes con asma o con antecedentes de
reacciones alérgicas a otros farmacos. Se dice que la frecuencia de esta
clase de reacciones en pacientes asmaticos es tan alta como 20%. (14}

ANTIBIOTICOS

Algunos antibidticos, como la eritromicina, se asocian con una
incidencia de alergia muy escasa, mientras que otros, sobre todo penicilinas,
suelen dar lugar a respuestas alérgicas. La penicilina ha seguido siendo la
principal causa de anafilaxia fatal.

Las respuestas alérgicas causadas por las penicilinas incluyen casi
todos los tipos de reacciones adversas conocidas. La frecuencia estimada de
alergia a la penicilina se presenta, con grados variables de gravedad, en 2-
8% de los pacientes tratados con estos farmacos. La frecuencia y gravedad
de las reacciones alérgicas dependen de la via de administracién; la
aplicacién topica es la que con mas probabilidad produce sensibilidad, y por
esta razdn esta estrictamente proscrita. La mayoria de las reacciones
alérgicas que ponen en peligro la vida son causadas por inyeccion
parenteral; sin embargo, la administracién por via bucal ha causado choques
anafilacticos mortales.

De todas las preparaciones de penicilinas disponibles la penicilina G
procaina es la que se asocia con la mayor frecuencia de alergia.
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Las reacciones anafilacticas que pueden poner en peligro la vida
ocurren entre el 0.015 y el 0.04%, con una tasa de mertalidad de! 0.0015 al
0.002% lo cual supone entre 100 y 500 muertes al afo.

Las reacciones alérgicas a la penicilina han sido clasificadas en tres
grupos, tomando el tiempo de desarrollo:

Reacciones alérgicas agudas.- como el choque anafilactico que se
presenta 30 minutos después de la administracion de penicilina. Las
reacciones de iniciacion inmediata son las mas peligrosas y se caracterizan
por urticarias, agioedema, alteraciones gastrointestinales y chogque. La
muerte se puede producir en un tiempo muy corto si no se administra
rapidamente un tratamiento adecuado.

Reacciones alérgicas aceleradas.- se inician de 30 minutos a 48 horas
después de la administracién de penicilina, Las manifestaciones son
urticaria, prurito, disnea, edema laringeo moderado y reacciones inflamatoria
locales. En general estas respuestas no ponen en peligro la vida, pero el

edema laringeo es potencialmente peligroso.

Reacciones de hipersensibilidad refardada.- estas respuestas tardan
més de dos dias para desarrollarse y aparecen después del empleo de
varios antibidticos. Estas respuestas alérgicas se manifiestan por erupcion
cutdnea. También se han observado en la cavidad bucal, las reacciones de
inicio retardado a la penicilina, como glositis aguda, lengua cubierta, lengua
negra o café, quellosis y estomatitis grave con pérdida de fa mucosa bucal
Estas reacciones son el resuftado del empleo topico de penicilina en la
cavidad bucal, pero tamhién se presentan (aunque con menor frecuencia)
cuando se administra la penicilina por otras vias. {14)
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ANSIOLITICOS

De los muchos farmacos que se suelen utilizar en cdontologia para
tratar la ansiedad, los barbitiricos poseen el mayor potencizl de sensibilizar a
los pacientes. Aunque no tan frecuente cono la zlergia a la penicilina o la
aspinna, la alergia a los barbitiricos se manifiesta por si sola en forma de
lesiones cutaneas, como ronchas y urticaria, 6, menos frecuentemente, en
forma de discrasias sanguineas, como agranulocitosis. La alergia a los
barbitiricos es mucho més habitual en personas con historia de asma,
urticaria y angioedema. Una historia de alergia a cualquier barbiturico es una
contraindicacion absoluta para administrar cualquiera de estos agentes. (1)
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TRATAMIENTO

El cuadro clinico que resulta de la alergia puede ser bastante variado.
Al médico le deben preocupar los signos y sintomas de alergia inmediata,
que van desde lesiones leves cutaneas hasta la anafilaxia generalizada. La
velocidad a 1a que aparecen esos signos y sintomas y la rapidez de su
evolucidn determinan el tratamiento de la reaccion.

e}

PRESENCIA DE SIGNOS DE ALERGIA

Si aparecen signos clinicos del tipo de urticaria, eritema, prurito ©
sibilancias prevics al colapso del paciente, el diagnéstico del probfema es
evidente: alergia, y su tratamiento sera el siguiente.

Colocar al paciente.- el paciente inconsciente sera colocado en
posicion supina, con las piernas ligeramente elevadas.

Soporte vital basico, si estuviera indicado.- se abre la via aérea
mediante la maniobra frente-mentén y se realizan los pasos necesarios del
soporte vital basico,

Solicitar asistencia médica.- tan pronto como se considere la
posibilidad de una reaccién alérgica grave, se solicitard el equipo de
curdados médicos urgentes.

Administrar adrenalina.- la adrenalina es la base del tratamiento y se

administra a dosis de 63 a 0.5 ml de una solucion al 1:1,000 para adultos;
0.15 ml para nifios por via LM. o LV. {15)
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El lugar para la administracién L.M. se basard en la perfusion del
musculo en el caso de que pueda existir una profunda hipotension. Cuando
fa perfusion esta disminuida, la absorcion de la adrenalina desde et musculo
se retrasara. Se recomianda considerar en esie caso la administracién de
adrenalina en el suelo de la boca (sublingual) a dosis de 0.5 ml de una
solucion al 1:1,000. La vascularizaciéon de la cavidad oral, aunque exista
hipotensidn, proporcionard un comienzo de accién mas rapido que el que se
tiene en [ugares de inyeccion |.M. mas tradicionales. (1)

La adrenalina, en una o mas dosis, puede producir la mejoria clinica
del paciente. Puede reducir la gravedad de los signos y sintomas
respiratorios y cardiovasculares, mejorar los ruidos respiratorios, disminuir el
broncoespasmo y aumertar la tensidn artenal.

Si el cuadro clinico no mejora 0 sigue deteriordndose (es decir,
aumenta la gravedad de los sinfomas), se administrara una segunda dosis
de adrenalina a 10s 5 minutos. En caso necesario, las dosis siguienies se
administraran cada 5 a 10 minutes, siempre teniendo en cuenta los posibles
riesgos de esta accién (excesivo estimulo cardiovascular) y monitorizando al
paciente de forma adecuada. (M

Administrar oxigeno.- st no se logra ventilar adecuadamente al
paciente, hay que iniciar la ventilacidn con oxigeno al 100%.

Monitorizar los signos vitales.- hay que monitorizar continuamente e!
estado cardiovascular y respiratorio del paciente. La tensién arterial y la
frecuencia cardiaca deben registrarse al menos cada § minutos, inicidndose
las compresiones toracicas si se produce la parada cardiaca.

Durante esta fase de amenaza aguda para la vida del paciente, en lo
que obwiamente es una reaccién anafilactica, no estd indicado ningdn
tratamiento adicional, hasta que se aprecie una mejoria en el estado del
paciente. (1)
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Tratamiento farmacolégico adicional- una vez que se aprecia la
mejoria clinica (aumento de la tensidn arerial, disminucion del
broncoespasmo), habrd que iniciar un tratamiento farmacologico adicional.
Se incluye en él la administracion de un antihistaminico (difenhidramina 25 a
50 mg cada 6 horas por via oral o 1M), el cual no muestra un efecto
inmediato, pero puede acortar la duracion de la reaccion; y un glucocorticoide
{hidrocortisona 125 mg cada & horas por via 1.V}, aungue no tiene un efecto
significativo en las primeras 6 a 12 horas, pero puede evitar las recidivas en
las reacciones graves. (15)

La recuperacién de la anafilaxia depende de la rapidez con la que se lleve a

cabo el tratamiento eficaz. El retraso en el tratamiento incrementa la tasa de
mortalidagd.
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CONCLUSIONES

E! empleo de firmacos nunca carece de riesgos. Se espera que
cuando se administra o prescribe un farmaco a un paciente existe un motivo
razonado para ello.

La mayoria de las respuestas farmacologicas estan relacionadas con
ia dosis administrada; sin embargo, cantidades diminutas de un farmaco
pueden precipitar reacciones alérgicas graves como la anafilaxia, que puede
ser la situacidon de urgenciz vital mas grave con la que se enfrenta el
odentoélogo.

Los medicamentos de uso odontolégico causantes de anafilaxia que
reportan una mayor incidencia de este tipo de reaccién alérgica, con mas
frecuencia son: la penicilina, ia aspirina y los anestésicos locales del grupo
éster.

Por lo tanto cualquier tipo de alergia debe ser evaluada
meticulosamente antes de iniciar cualquier tipo de procedimiento dental y de
la administracién de farmacos, ya que es notoria una incidencia de mas del
90% de muertes por anafilaxia.
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GLOSARIO

Alergsno: antigeno que provoca una reaccion de hipersensibilidad.

Alérgico: relativo a un alergeno o sensible a &l.

Anafilaxia: reaccién de hipersensibilidad (alérgica) en la que anticuerpos
IgE atacan a mastocitos y basofilos, que en respuesta producen mediadores
de anafilaxia que causan un aumento de la permeabilidad de los vasos
sanguineos, un aumento de la contraccion del masculo liso y un aumento de
ta produccién de moco.

Anticuerpo: proteina producida por ciertas células del cuerpo en presencia
de un antigeno especifico; el anticuerpo se combina con ese antigeno para
neutralizar, inhibir o destruirto. También denominado inmunoglobulina o Ig.
Antigeno: cualquier sustancia que cuando se introduce en los tejidos o en fa
sangre induce la formacion de anficuerpos y que sélo reacciona con sus
anticuerpos especificos.

Basdfilo: tipo de leucocito caracterizado por un nicleo palido y grandes
granulos que se tiflen facilmente con colorantes basicos.

Célula B: linfocito que se transforma en una célula plasmatica que sintetiza
anticuerpos ¢ una célula de memoria.

Célula dendritica: tipo de célula que presenta antigenos, con largas
proyecciones ramificadas, por ejemplo {as células de Langerhans de la
epidermis.

Célula plasmatica: célula que sintetiza anticuerpos y que denva de un
linfocito B.

Cianosis: reduccion de la concentracion sanguinea de hemogiobina (no
oxigenada) de mas de 5 g/min.

Complemento: grupo de al menos 20 proteinas normalmente inactivas
presentes en el suerg que forman un componente de resistencia e inmunidad
no especifica mediante el desarrollo de citélisis, inflamacion y opsonizacion.
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Diarrea: defecacion frecuente de heces liquidas causada por el aumento de
la motilidad intestinal.

Edema: acumulacion anormal de liquido intersticial.

Eosindfilo: tipo de leucocito que se caracteriza por un citoplasma granular
que se tifle facilmente con eosina.

Eritema: enrojecimiento de la piel habitualmente producido por el llenado de
los capilares de las capas profundas de fa piel.

Espasmo: contraccién sibita e involuntaria de grandes grupos musculares.
Extravasacién: salida de liquidos, especialmente sangre, linfa o suero, de
un vaso a los tejidos.

Hipersensibiiidad: reaccidon exagerada a un alergeno que causa cambios
patoldgicos en los tejidos. También recibe la denominacion de alergia.
Histamina: sustancia que se encuentra en muchas células, especiaimente
en los mastocitos, los baséfilos y las plaquetas, que se libera cuando las
células se lesionan; causa vasodilatacidn, aumento de la permeabilidad de
los vasos sanguineos y broncoconstriccion,

Inmunidad: esiado de resistencia a la lesion, particularmente la causada por
venenos, proteinas extraftas y patégenos invasores.

Inmunidad celular: componente de la inmunidad en la que los linfocitos
(célulasT) sensibilizados se unen a antigencs para destruirlos. También
denominada inmunidad mediada por células.

Inmunidad mediada por anticuerpos: componente de la inmunidad en la
que los linfocitos B se transforman en células plasméticas que producen
anticuerpos gue destruyen antigenos. También denominada inmunidad
humoral.

Inmunoglobulina (lg): anticuerpo sintetizado por células plasmaticas
derivadas de los linfocitos B como respuesta a la presencia de un antigeno
Las mmunoglobutinas se clasifican en cinco tipos (lgG, IgM, IgA, 1gD, IgE)
basandose prncipaimente en el componente proteico principal de la
inmunoglobulina.

.56 -



YED:CAYENTOS DE USO ODONTOLOGICO CAUSANTES DE ANAFILAXIA

Linfocito: tipo de leucocito, presente en los ganglios linfaticos, relacionado
con €l sistema inmunologico.

LinfociteT: linfocito que adquiere inmunocompetencia en el timo y que se
diferencia en una de varios tipos de células efectoras que participan en la
inmunidad celular.

Macrofago: célula fagocitica derivada de un monocito. Puede ser fijo o
circulante.

Mastocito: célula presente en el {gjido conjuntivo laxo a lo largo de los
vasos sanguineos que produce heparina, un dilatador de los vasos
sanguinecs durante la inflamacién. Nombre gque recibe un baséfilo después
de salir de la circulacién sanguinea y entrar en los tejidos.

Nausea: sensacion molesta que se caracteriza por la pérdida del apetito y
por la sensacion de estar a punto de vomitar,

Opsonizacion: actividad de algunos anticuerpos que aumenia la
susceptibilidad de las bacterias .y otras célutas extradas a la fagocitosis.
También denominada adherencia inmune.

Prostaglandina (PG): lipido asociado a la membrana compuesto de acidos
grasos de 20 carbonos con 5 atomos de carbono unidos formando un anilio
de ciclopentano; se libera en pequeiias cantidades y actia como hormona
tocal.

Prurito: picor.

Shock: fallo del sistema cardiovascular para la distribucidn de cantidades de
oxigeno y nutrientes suficientes para salisfacer las necesidades metabdlicas
del crganismo debido a un gasto cardiaco insuficiente.

Urticaria: trastorno de la piel que se caracteriza por placas elevadas rojizas
que a menudo pican; puede estar causado por infecciones, traumatismos.
medicaciones, estrés emocional, aditivos alimentarios y ciertos afimentos.
Vasoconstriccion: reduccién del tamaiio de la luz de un vaso sanguineo
causada por la contraccién del muisculo iso de la pared del vaso,
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