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CLINICA UNIVERSITARIA

Centro de Información de Medicamentos 

Servicio de Farmacia. Tfno. 948-25 54 00  ext. 4122

____________________________________________________________________________________

Agosto, 2004

OXYCONTIN( (Oxicodona Clorhidrato)

INFORME PARA LA COMISIÓN DE FARMACIA Y TERAPÉUTICA

Solicitante: 

Fecha de solicitud: 30 de Julio 2004
Acción farmacológica principal y uso terapéutico que justifican la admisión reseñados por el solicitante: rápido alivio del dolor grave, fácil titulación, farmacocinética predecible, mejor perfil efectos secundarios, mayor seguridad en disfunción hepática y renal, igual efecto analgésico que morfina, útil para rescatar pacientes que no responden a morfina, útil en dolor secundario a neuralgia post-herpética o neuropatía diabética no tratables con morfina. 

Grupo Terapéutico: 

N02AA: OPIOIDES: ALCALOIDES NATURALES DEL OPIO.

Laboratorio: 


1052: MUNDIPHARMA PHARMACEUTICALS

Forma Farmacéutica: 
              Comprimidos de liberación prolongada

Dispensación: 

              Estupefaciente

PVL (IVA incl) por unidad

Presentación: 
Comprimidos 10, 20, 40 y 80 mg.

0,37 ; 0,74 ; 1,5 ; 2,46 € respectivamente





Oxicodona es una analgésico opioide con acción agonista pura sobre los receptores Mu y Kappa, estrechamente relacionada desde el punto de vista estructural y farmacológico con otros agonistas puros de los receptores Mu opioides, como la morfina y la codeína. 

Además de la acción analgésica, la oxicodona, como otros agonistas puros de receptores opioides, produce efectos ansiolíticos, euforia, sensación de relajación, depresión respiratoria, estreñimiento, miosis y supresión de la tos. 

Impide la transmisión nociceptiva. El efecto agonista sobre receptores Mu y Kappa es responsable de la analgesia y de la aparición de náuseas y vómitos, así como de sedación. La depresión respiratoria, el estreñimiento, la retención de orina, la hipotermia y la adicción están asociadas únicamente a la estimulación de los receptores Mu. Las principales diferencias entre la estimulación (agonismo) de los receptores Mu y Kappa reside en la diuresis (inhibida por los Mu y estimulada por Kappa) y la euforia, asociada a Mu (los Kappa se relacionan con disforia); la dependencia física está más intensamente ligada a la acción sobre receptores Mu que sobre los Kappa.

Indicación aprobada en España

Tratamiento del dolor severo.

Farmacocinética

Absorción: biodisponibilidad de hasta el 87% tras administración oral.

La liberación de oxicodona de los comprimidos de liberación prolongada es bifásica, con una liberación inicial relativamente rápida produciendo una rápida aparición de la analgesia, y seguida de una liberación más controlada que determina las 12 horas de duración de su acción. 

La media de la aparente semivida de eliminación de oxicodona es 4,5 horas lo que conduce a alcanzar un estado estacionario de aproximadamente 1 día.  

Metabolismo: se metaboliza principalmente a noroxicodona y oximorfona. La oximorfona posee cierta actividad analgésica pero está presente en el plasma a bajas concentraciones y no se considera que contribuya al efecto farmacológico de la oxicodona.

Eliminación: semivida de eliminación de aproximadamente 3 horas.   

Posología

Cada 12 h. 

Dosis: depende de la severidad del dolor, el historial previo del paciente, necesidades analgésicas, peso corporal y sexo del paciente 

En pacientes ancianos debilitados, pacientes que no han tomado opioides, o pacientes que presentan dolor severo no controlado con opioides más débiles: inicio con 10 mg c/12 horas. Se puede aumentar en incrementos del 25%- 50%. 

Conversión de morfina oral: 10 mg de oxicodona oral equivalen a 20 mg de morfina oral. 

Dolor no-maligno: tratamiento breve e intermitente no más de 160 mg por día.    

Insuficiencia renal o hepático: A diferencia de los preparados de morfina, no causa niveles significativos de metabolitos activos. No obstante, la concentración de oxicodona en plasma puede verse aumentada, iniciar con 1/3 a 1/2 de la dosis habitual.

Adultos menores de 20 años y niños: No recomendado.    

Se deben tragar los comprimidos enteros.

Comparación con otras alternativas 

Los medicamentos frente a los que se puede comparar son morfina, buprenorfina y fentanilo. De entre éstos la principal comparación ha sido frente a la morfina oral de liberación controlada.

Hay 3 ensayos clínicos randomizados que comparan oxicodona vs morfina ambas de liberación retardada en cancer (1-4) y uno en dolor post-operatorio (5). En ninguno de los ensayos encuentran diferencias significativas en el control del dolor entre ambos fármacos. Se sugiere que pacientes que no tienen una analgesia adecuada con un opioide o no lo toleren bien pueden tolerar mejor otro opioide aunque no se conoce el mecanismo por el cual esto ocurre (3). Hasta el momento el fármaco de elección en el dolor oncológico es la morfina, basado sobre todo en la amplia experiencia clínica.

Cuando se está en tratamiento con oxicodona se puede utilizar como rescate la morfina de liberación rápida, es más en un estudio randomizado (1) aunque con solo 22 pacientes se vió que los pacientes tratados con morfina de  liberación retardada necesitaban mayores dosis de morfina de liberación rápida que los pacientes que utilizaban oxicodona. Sin embargo, esta diferencia en necesidad de medicación de rescate fue contraria, es decir más pacientes con oxicodona requirieron medicación de rescate, en otros dos  estudios (2,3). 

En cuanto a los efectos adversos los resultados encontrados en los estudios comparativos (1-5) se muestran en la tabla 1. En general se puede deducir que no está claro que haya diferencias considerables en cuanto a los efectos adversos, una de las razones por las que no se pueden sacar conclusiones claras puede ser porque el número de individuos incluidos puede ser insuficiente.

Tabla 1.

Ref
N inicial
N evaluable
Dosis 

oxicodona:morfina
Dif en efectos secundarios
Oxicodona
Morfina
p

1
26
22
1:1,8
Nauseas y vómitos 

Resto no diferencias
1/22
8/22


2
45
27
2:3   3:4
Vómitos

Estreñimiento

Resto no diferencias
5/27

18/27
10/27

14/27
<0,01

<0,01

3
32
23
1:1,5
No diferencias




4



Similares oxicodona menor picor y sin alucinaciones




5
169

1:1,8
similares




El coste de la oxicodona por día es superior al de morfina. Por ejemplo una dosis diaria de morfina de 60 mg cada 12 horas cuesta 1,22 € y una dosis equivalente de oxicodona que sería de 30 mg cada 12 horas 2,22 €.

Conclusión

La oxicodona de liberación controlada produce un efecto similar en cuanto al control del dolor que la morfina de liberación controlada. 

No hay datos clínicos suficientes para asegurar que oxicodona produce menos efectos secundarios que morfina aunque en algunos estudios se ha visto una menor frecuencia de vómitos, sin embargo serían necesarios estudios con mayor número de pacientes para establecer con seguridad las diferencias en los efectos secundarios.

El coste del tratamiento con oxicodona es superior al de la morfina.

Por todo ello consideramos que la oxicodona no puede sustituir a la morfina y que en principio el tratamiento de elección para el dolor moderado o severo sería la morfina, pero recomendamos la inclusión de Oxycontin (Oxicodona) en el formulario para utilizarlo en los pacientes que no responden o no toleran la morfina.
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