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Meloxicam
¿Un antiinflamatorio más seguro?
Los nuevos antiinflamatorios que inhiben selectivamente a la cicloLos nuevos antiinflamatorios que inhiben selectivamente a la ciclo

oxigenasa 2 como el meloxicam, no han demostrado aún mayor seguridadoxigenasa 2 como el meloxicam, no han demostrado aún mayor seguridad

que las drogas ya existentesque las drogas ya existentes

Datos útilesDatos útiles

Los antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINE) representan un grupo de
medicamentos muy  ampliamente uti-
lizado en todo el mundo, tanto por
prescripción médica como por
automedicación.

Sin embargo a más de 100 años de
la introducción de la aspirina como la
primera droga antiinflamatoria el
problema de su toxicidad, princi-
palmente gastrointestinal (GI) sigue
siendo importante1.

Recientemente se ha comer-
cializado en nuestro país el melo-
xicam, un nuevo AINE que es promo-
vido ampliamente aquí y en otros
países como un inhibidor selectivo de
la enzima ciclo oxigenasa 2 (COX2).

Desde hace más de 25 años se
conoce que los AINE inhiben a la
ciclooxigenasa (COX), enzima que
interviene en la síntesis de
prostaglandinas, mecanismo que
parece explicar -al menos parcialmen-
te,- tanto sus efectos terapéuticos:
antiinflamatorio, analgésico y antipi-
rético, como sus efectos adversos más
serios: toxicidad GI, retención de
sodio y agua, alteraciones de la
coagulación, etc..

mucosa gástrica, flujo sanguineo
renal, etc. y 2) la COX2 “inducida”,
que aumenta en los tejidos cuando se
desencadena un estímulo infla-
matorio, aunque existen datos que
sugieren que ella juega un rol
“constitutivo”en el sistema nervioso
central2 .

Estos nuevos descubrimientos han
impulsado una fuerte investigación y
comercialización de nuevos AINE
como el meloxican, basados en la
hipótesis que un inhibidor selectivo
de COX2 conservaría su eficacia
antiinflamatoria y analgésica, sin los
efectos adversos GI, renales, etc.
derivados de la inhibición de la
COX1.

Uno de los principales objetivos
de la investigación en terapéutica es
la búsqueda de drogas más seguras,
y estos hallazgos han abierto una
esperanza en el campo de los
antiinflamatorios. Sin embargo hasta
la fecha no hay evidencias conclu-
yentes que apoyen la mayor seguridad
de los inhibidores selectivos de la
COX2 como el meloxicam.

Los resultados de varios estudios
han mostrado claras diferencias en
los riesgos de aparición de efectos
adversos GI que están asociados con
el uso de diferentes AINE. Siendo
ibuprofeno y diclofenac las drogas
con menor riesgo asociado,
piroxicam, ketoprofeno, tolmetina y
azapropazona son las de mayor riesgo
y quedan en un escalón intermedio
aspirina, sulindac, naproxeno, e
indometacina3 .

El paracetamol medicamento
analgésico y antipirético sin pro-
piedades antiinflamatorias presenta
una toxicidad GI baja, inclusive me-
nor a la del ibuprofeno4.

Es conocido que el riesgo de
aparición de efectos adversos está
correlacionado con la dosis , lo que
puede explicar el mejor perfil de segu-
ridad del ibuprofeno ya que en los
diferentes estudios ha sido usado en
dosis comparativamente más baja
(menos de 1,6 gr./día). Sin embargo
disponemos de poca información
sobre cuáles son las dosis equivalentes
de las drogas antiinflamatorias, lo que
torna difícil la interpretación de los
estudios que comparan la seguridad
de diferentes AINEs.

También la vida media parece
guardar relación con el riesgo de
hemorragia gastrointestinal. Cuanto
más tiempo esté la mucosa gastroin-
testinal expuesta a inhibidores de las
prostaglandinas mayores serán las

A principios de la década del 90
se identifican dos isoenzimas de la
ciclooxigenasa: 1) la COX1 “consti-
tutiva”, sería responsable de la síntesis
de prostaglandinas con “funciones
domésticas”: citoprotección de la
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AINE y su toxicidadAINE y su toxicidad

Los efectos adversos GI, espe-
cialmente los más serios: sangrado,
úlcera y perforación son las prin-
cipales preocupaciones a considerar
en el momento de seleccionar un
antiinflamatorio.
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En el estudio de Hosie y
colaboradores con un seguimiento de
6 meses en pacientes con osteoartritis
tampoco hubo diferencias signifi-
cativas entre meloxicam y diclofenac
cuando se compararon su seguridad
y eficacia8 .

significativas entre meloxicam y
diclofenac en la incidencia de perfo-
raciones, úlceras o sangrado, ni entre
meloxicam y piroxicam en la inci-
dencia de efectos adversos del tracto
GI superior (úlceras gástricas, duode-
nales, melena, náuseas, vómitos,
dispepsias).

La incidencia de otros efectos
adversos asociados al tratamiento con
AINE fue similar en todos los
grupos10 .

ReflexionesReflexiones

Aunque con frecuencias bajas el
meloxicam ha sido asociado con la
aparición de efectos  GI severos:
sangrado, úlceras y perforaciones11.
Tanto es así que en varios países
europeos las autoridades han alertado
sobre este problema y han obligado
al laboratorio productor del medi-
camento a cambiar el modo de
promoción y el texto del prospecto12,13.
Con los datos disponibles es prema-
turo afirmar que el meloxicam
produzca menos efectos tóxicos GI o
de otro tipo que los demás AINE.
Faltan estudios que lo comparen con
los que han mostrado un perfil de
seguridad más favorable: el ibupro-
feno como antiinflamatorio y el para-
cetamol como analgésico, o inclusive
con algunas drogas inhibidoras
selectivas de la COX2 no tan nuevas
como: nimesulida, nabumetona,
etodolac, etc.

Grandes ensayos clínicos bien
diseñados y buenos estudios epi-
demiológicos son aún necesarios
para establecer el real lugar del melo-
xicam en la terapéutica actual.

posibilidades de efectos adversos. El
ibuprofeno con una vida media de 2 hs.
se asocia a mucho menor riesgo que
el piroxicam cuya vida media es de
aproximadamente 50 hs. En este
sentido debemos recordar que la vida
media del meloxicam es de 20 hs.

Por otro lado la hipótesis de que la
mayor selectividad por la COX2 de-
bería asociarse a menor incidencia de
efectos adversos no ha encontrado una
clara correlación, cuando se cruzan
los datos del riesgo relativo asociado
a cada AINE, con estudios in vitro que
valoran las diferencias de selectividad
COX2/COX1 de cada uno de ellos.

Otro factor importante es la edad,
constituyendo los ancianos el grupo
de más alto riesgo de presentar
complicaciones GI.

En resúmen, podemos decir que la
seguridad de los AINE depende de
varios factores como son: la concen-
tración sanguinea alcanzada, el tiem-
po que el antiinflamatorio permanece
en la mucosa gástrica, el carácter
ácido o no de la droga, la edad de los
pacientes. También es necesario re-
cordar que los estudios “in vitro” (in-
hibición selectiva de la COX2) no son
suficientes para evaluar el perfil de
seguridad de las drogas6 .

Meloxicam: algunos estudiosMeloxicam: algunos estudios
clínicosclínicos

En un ensayo de 6 semanas de
duración en pacientes con osteoartritis
de cadera, los autores concluyen que
el meloxicam es comparable al piro-
xicam en seguridad y eficacia7 .

En otro estudio 379 pacientes
fueron tratados con meloxicam o
naproxeno por un periodo de 6 meses.
La eficacia fue similar en ambos
grupos. Los efectos adversos GI
fueron menores en el grupo tratado
con meloxicam; sin embargo la
incidencia global de eventos adversos
fue similar en ambos grupos y la
incidencia de pacientes que debieron
retirarse del estudio por falta de
eficacia fue mayor en el grupo
meloxicam9 .

El estudio de Distel y cola-
boradores 10  (de dudoso rigor meto-
dológico), analizó varios ensayos clí-
nicos incluyendo voluntarios sanos,
pacientes con artritis reumatoidea,
artrosis y otras patologías reumáticas.
Se utilizaron distintas formas farma-
céuticas, vías de administración dife-
rentes y una gran variabilidad en el
tiempo de exposición a la droga. Los
resultados mostraron que el melo-
xicam 7,5 mg/día y 15 mg/día pre-
sentó generalmente mayor tolerabi-
lidad gastrointestinal comparado con
piroxicam 20 mg/día, diclofenac de
liberación prolongada 100 mg/día y
naproxeno 750-1000 mg/día en los
siguientes parámetros: total de efectos
adversos GI, efectos GI severos,
efectos GI no serios, discontinuación
del tratamiento debido a efectos GI,
dolor abdominal, dispepsia, etc. Sin
embargo, no hubo diferencias
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RecuerdeRecuerde

En el momento de elegir un
fármaco del grupo AINE para tratar
un cuadro clínico con dolor y/o infla-
mación, ya que no existen
diferencias importantes en la
eficacia, la selección debe basarse en
su toxicidad relativa.

Con el fin de disminuir la morbi-
mortalidad y costo, las estrategias
que se deben seguir son:

1. Seleccionar el fármaco del
grupo AINE con menor riesgo
de complicaciones G.I., por ej.:
el ibuprofeno.

2. Usar la dosis más baja y du-
rante el menor tiempo posible.

3. Elegir el paracetamol en todos
los casos en los que no esté
involucrado el componente
inflamatorio14 .

G.P.
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