Ketorolaco

medigraphic Avlemigs

"4

Articulo de revision

Miriam Zavaleta,*** Alejandra Rosete,*** Nayeli Jiménez Torres,*** Carmen Zavala-Garcia****

Resumen

El dolor es la causa mas frecuente de consulta médica a nivel
mundial, e incluso ha ido en aumento con respecto a la década
pasada, se considera como el quinto signo vital. El inicio del trata-
miento del dolor depende de la intensidad del mismo siguiendo la
escalera del dolor propuesta por la Organizacién Mundial de la
Salud, la cual servird como guia. A nivel mundial mas de 30 millones
de personas toman antiinflamatorios no esteroideos (AINES) dia-
riamente, 40% de ellos son mayores de 60 ahos. Especificamente
el ketorolaco, fue introducido al mercado hace una década. Su uso
se incrementd rapidamente, por lo que también lo hicieron sus
efectos adversos gastrointestinales, renales y hematoldgicos. La
siguiente revision tiene como objetivo informar acerca del uso del
ketorolaco, su farmacocinética, farmacodinamia, dosis e indicacio-
nes, asi como sus efectos adversos.

Palabras clave: Ketorolaco, antiinflamatorios no esteroideos, efec-
tos adversos.

Introduccién

Para establecer propuestas de mejora, se inicié un
estudio de revision sistematizada de expedientes clini-
cos en la Fundacién Clinica Médica Sur. Estos fueron
seleccionados de manera aleatoria. En los primeros me-
ses de andlisis (enero-febrero 2007) mostraron entre
otros, los siguientes datos: de 131 expedientes revisa-
dos, en el 85% de los casos se utilizaron analgésicos/
antiinflamatorios no esteroides por mas de una dosis,
19% de ellos involucraron el empleo de ketorolaco
(n = 23), que sigue siendo el analgésico més frecuente-
mente utilizado en la practica local. Se evalu6 la pre-
sencia de errores de medicacion y de acuerdo a la clasi-
ficacion de NCCMERP encontramos que en 14 casos el
ketorolaco se prescribi6 por arriba del rango terapéu-
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Abstract

Pain is considered as the fifth vital sign and is the first cause of
medical consultation worldwide. The initial treatment depends of it's
intensity and should follow the guidelines proposed by the World
Health Organization. About 30 million people in the world have used
non-steroidal anti-inflammatory drugs, 40% of which are in the sev-
enth decade of life. Ketorolac, was introduced in the market about a
decade ago. As it’s indications began to increase rapidly, so did the
adverse gastrointestinal, renal and hematologic reactions. In this
article we review the information regarding ketorolac including phar-
macokinetics, pharmacodynamics, indications, dosing and adverse
effects.

Key words: Ketorolac, non-steroidal anti-inflammatories, adverse
effects.

tico recomendado para 24 horas, en 9 casos se admi-
nistré con uno a tres AINES adicionales y en 7 casos
no se monitorearon las interacciones farmaco-farmaco
detectadas con otros AINES y hubo un caso con ma-
yor riesgo potencial por la interacciéon con acido val-
proico. Evaluamos las consecuencias de los errores
detectados con impacto al paciente y en 2/131 casos, se
asociaron a sobredosis y a alergia ya conocida. Las
causas relacionadas a los errores descritos fueron cla-
sificadas como errores humanos.! Los datos descritos
nos motivaron a presentar este articulo de revision.
Eldolor es la causa mas frecuente de consulta médi-
ca a nivel mundial, e incluso ha ido en aumento con
respecto a la década pasada, se considera como el quin-
to signo vital.2 En la altima década se ha incluido en
nuestra farmacopea un namero elevado de analgésicos
para el control del dolor. A pesar de esto, 76% de los
pacientes sometidos a un procedimiento quirdrgico elec-
tivo abdominal u ortopédico refiere dolor moderado en
el posoperatorio y se reporta que la incidencia de dolor
severo en el posoperatorio es de 5 a 11%. Con esto po-
demos darnos cuenta de la necesidad de contar con una
metodologia precisa que permita al personal de salud
un mejor manejo del dolor. El inicio del tratamiento
depende de la intensidad del mismo, siguiendo la esca-
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lera del dolor propuesta por la Organizacién Mundial
de la Salud, la cual servira como guia.? A nivel mun-
dial més de 30 millones de personas toman antiinfla-
matorios no esteroideos (AINES) diariamente, 40% de
ellos son mayores de 60 anos. En el Reino Unido los
AINES representan el 5% de todos los medicamentos
recetados y son responsables del 25% de las reacciones
adversas a medicamentos; un estimado de 3,000-4,000
muertes anuales corresponde a efectos adversos rela-
cionados con AINES. Se calcula que en Espana, 5 mi-
llones de personas consumen anualmente al menos un
antiinflamatorio no esteroideo, de los cuales 30-40%
son personas mayores de 65 anos. Por lo que los
AINES son los fArmacos mas usados a nivel mundial.*
Especificamente el ketorolaco, fue introducido al mer-
cado hace una década. Su uso se incrementé rapida-
mente, por lo que también lo hicieron sus efectos ad-
versos gastrointestinales, renales y hematolégicos.
Debido a que no habia un consenso en relacién a dosis
e indicaciones especificas, se retir6 por algtin tiempo
de algunos paises de Europay EUA.? En Nueva Zelan-
da en enero de 1994, se hizo un consenso en relacién a
la dosis e indicaciones especificas del ketorolaco, con
lo cual volvié al mercado. La formulacién del ketoro-
laco en tabletas de 10 mg se aprob6 en mayo de 1997 en
los EUA por la Food and Drug Administration (FDA).
El ketorolaco en su presentacion parenteral se aprobd
por la FDA en 1999 y la presentacién oftalmica fue
aprobada en el 2000.°

Farmacologia del ketorolaco

El ketorolaco pertenece a la familia de antiinflama-
torios no esteroideos (AINES), dentro de la subclasifi-
cacién de arilpropiénicos.” A este grupo pertenecen

otros AINES ampliamente utilizados como el naproxen,
el ibuprofeno, el ketoprofeno.”® El ketorolaco comparte

Figura 1. Férmula estructural del ketorolaco.
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las siguientes caracteristicas estructurales con los far-
macos de su tipo. 1) Grupo de acido carboxilico el cual
se une al sitio de accion, 2) grupo fenilo y 3) estructu-
ra plana conformada por un nitrégeno que le confiere
estabilidad en la unién a la ciclooxigenasa (COX), com-
plejo enzimético sobre la que actia, como el resto de
los AINES®(Figura 1).

La ciclooxigenasa es una enzima que cuenta con dos
isoformas diferentes (COX-1 y COX-2) y es responsable
de sintetizar prostaglandinas (PG) a partir del acido ara-
quidénico. Los tejidos en los que cada isoforma se expre-
sa son diferentes: la COX-1 forma parte constitutiva de
la mayoria de las células en el organismo, entre las que
se destacan las células parietales, cardiacas, renales y
epiteliales y tiene como finalidad sintetizar PG protecto-
ras de la mucosa géstrica, de la homeostasis electrolitica
en casos de hipovolemia, PG involucradas en la vasodila-
tacién y las facilitadoras de agregacion plaquetaria. Por
otro lado COX-2 ademas de ser constitutiva en menor
cantidad, también es inducida por los procesos inflama-
torios, ya que ademas de la sintesis de prostaglandinas,
es catalizadora de la produccién de prostaciclinas y trom-
boxanos responsables de la regulacién vasoconstriccion/
vasodilatacion, fibrindlisis, sensibilizacién de receptores
nociceptivos periféricos y otros eventos que ocurren du-
rante la inflamacion. El ketorolaco, al no ser selectivo
para alguna de las isoformas, inhibe tanto la formacién
de PGs pro-inflamatorias y PGs en nociceptores periféri-
cos (antiinflamacién y analgesia: efectos farmacolégicos
deseados)”* como la produccién de PG “protectoras”
provenientes de COX-1. Este fenémeno explica muchos
de los efectos adversos secundarios a la administracién
del ketorolaco™!! (Figura 2).
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Figura 2. Inhibicién de sintesis de prostaglandinas por keto-
rolaco.
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La farmacocinética de los medicamentos marca la
pauta en las recomendaciones para su uso adecuado,
para ello se consideran parametros como la absorcién,
concentracién maxima, distribucién, metabolismo y
excrecion. En el caso del ketorolaco el inicio de la anal-
gesia se observa 30 minutos después de la administra-
cién, cualquiera que sea la presentacién utilizada; al-
canzando su pico maximo alrededor de la primera y
segunda hora en uso intravenoso e intramuscular y 3
horas después de la administracién oral, ya sea en ta-
bletas o cdpsulas. Cuando se combina con una comida
abundante en grasas, la absorcién oral se puede retra-
sar, reflejandose en un control inadecuado del dolor,
por lo que se recomienda al paciente evitar consumir
alimentos de esta naturaleza al mismo tiempo de la
administracion oral del medicamento.

En cuanto a su distribucién, ketorolaco se une a protei-
nas plasmaticas en un 99%, sin embargo esta unién es
débil, por lo que el uso concomitante de cualquier otro
AINE puede desplazar al ketorolaco, incrementando la con-
centracién plasmatica de farmaco libre y potenciando los
efectos adversos gastrointestinales. Una vez que el keto-
rolaco ha alcanzado el torrente sanguineo, el farmaco se
metaboliza via hepatica derivando en metabolitos inacti-
v0s, por conjugacion en su mayoria (21%). En los pacien-
tes con hepatopatias la vida media del farmaco se incre-
menta, por lo que es necesario ajuste de la pauta de
dosificacién. La eliminacion de ketorolaco es renal, y es
excretado ya sea como el farmaco sin cambio (60.2%), como
un metabolito conjugado (21.9%) o bien hidroxilado (11.5%).
El hecho de que en su mayoria el farmaco se excrete sin
cambio y los posibles afectos adversos a nivel renal, sus-
tentan la modificacién de la dosis en pacientes con insufi-
ciencia renal leve y geriatricos, ademas de estar contrain-
dicado para aquellos que padecen insuficiencia renal
moderada o severa, con depuracion menor de 30 mL/min.”

Indicaciones, vias de administracion, dosis,
interacciones, efectos adversos y
contraindicaciones

En general con los AINES es importante tener en
cuenta que en cuanto se llega a la dosis indicada para
lograr el efecto analgésico, al aumentar la dosis au-
mentan también los efectos adversos sin lograr una
mejor analgesia. No producen dependencia psicolégica
o fisica, por lo que no hay datos de supresién posterior
a la suspension. También son antipiréticos. Los
AINES son efectivos sélo en el caso de dolor leve o
moderado!? (Tabla I).

Dosis maximas:

e Adultos > 50 kg: 120 mg/d/IV, IM 6 40 mg/dia no
mas de 5 dias.

e Adultos < 50 kg y/o con depuracién de creatinina <
30 mL/min: 60 mg/d/IV, IM o0 40 mg/d/VO no mas de
5 dias.

* > 65 anos: 60 mg/d/IV, IM o 40 mg/d no més de 5
dias.

* Ninos y adolescentes: No hay dosis maximas especi-
ficadas.

En pacientes con hepatopatia: No se ha determina-
do la dosis de ajuste.

En pacientes con insuficiencia renal:

e Depuracion de creatinina > 30 mL/min no se re-
quiere ajuste

* Depuracién de creatinina < 30 mL/min la dosis debe
reducirse al 50%

Tablal.
Dosis < 65% > 50 kg < 50 kg > 652 22-16° Observaciones
IM/IV DU 60 mg IM 6 30 mg IV 30 mg IM 6 15 mg IV 1 mg/kg IM * 6 * Méximo 30 mg IM 'y
0.5 mg/kg IV 15 mg IV
IM/IV Dosis multiples 30 mg c/6 h 15 mg ¢/6 h No se ha demostrado El tratamiento no debe
seguridad y efectividad exceder 5 dias
VO 20 mg iniciales y 10 mg iniciales y No se ha demostrado Siempre continuacion de
posteriormente 10 mg posteriormente seguridad y efectividad terapia IM o IV
c/4abh” 10 mg c/4 a 6 h* * Méximo 40 mg por dia

No exceder 5 dias

IM: Intramuscular, IV: Intravenoso, DU: Dosis tnica, VO: Via oral.
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Las indicaciones aprobadas por la FDA para el uso
del ketorolaco son: artralgia, mialgia, dolor ocular,
fotofobia, sensaciéon de quemazén secundarios a ciru-
gia ocular, prurito secundario a conjuntivitis alérgica.

Las siguientes no estan aprobadas por la FDA: do-
lor 6seo, dolor dental, cefalea aguda severa incluyendo
migrana.’® De todos los AINES, el ketorolaco ha sido
el mas estudiado para las cefaleas por migrana. Se ha
comparado con multiples farmacos incluyendo suma-
triptan. Su eficacia en promedio en los estudios ha sido
entre el 55-85%, sin embargo otros farmacos deben ser
considerados como tratamiento, previo al ketorolaco.**

e Observaciones sobre las vias de administracion.

a) Oral: La comida puede disminuir el pico maximo de
concentracion. El acortar los intervalos entre cada
dosis puede aumentar la frecuencia y severidad de
las reacciones adversas.

b) Parenteral: No deben administrarse ketorolaco y
agonistas opioides en la misma jeringa, ya que el
ketorolaco puede precipitarse. No se recomienda su
uso en ninos menores de 2 anos y su seguridad y
eficacia no han sido establecidas en menores de 18
anos.

¢) Inyeccion intravenosa: El bolo no debe ser adminis-
trado en un tiempo menor a 15 segundos.

Epidural o intratecal: Contraindicada por su conte-
nido al alcohol.!?

e Efectos adversos
Gastrointestinales

El dano puede producirse al menos por dos mecanis-
mos. La inhibiciéon de la COX-1 en las células epitelia-
les gastricas disminuye las prostaglandinas citoprotec-
toras, especialmente PGI2 y PGE2, éstas inhiben la
secrecion de acido y mejoran el flujo sanguineo de la
mucosa, asi como se encargan de promover la secre-
cién de moco. El otro mecanismo de dano es por irrita-
cién local directa.'? Los efectos adversos mas comunes
son los gastrointestinales, incluyendo dolor abdomi-
nal (13%), dispepsia (12%), ndusea y/o vomito (12%) y
diarrea (7%), constipacion, estomatitis y flatulencia
(1-3%). Gastritis y rectorragia, asi como anorexia y
polifagia en menos del 1%. Reacciones severas como
ulcera péptica, hemorragia y perforacién ocurren en el
0.4 al 4.6% en los pacientes sin historia previa y en los
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pacientes con historia de tilcera péptica o sangrado en
el 2.1 al 15.4%. Los eventos fatales se ven en pacientes
ancianos, pacientes con otras comorbilidades en mal
estado de salud, dosis altas y tratamientos prolonga-
dos. Se han presentado también casos raros de esofagi-
tis. Las complicaciones severas a este nivel son mas
raras ain (ulceracion, estenosis, sangrado y perfora-
cién). Lo anterior se relaciona cuando el medicamen-
tos se toma por la noche y sin agua. Se ha reportado
sin relacion causal establecida pancreatitis aguda.

Hematolégicas

Disfuncién plaquetaria y purpura en el 1-3%, eosin-
ofilia < 1% y anemia < 1%. Se han reportado sangra-
do posoperatorio y epistaxis. Hay reportes de adminis-
tracién intraocular y hemorragia secundaria en los
casos de cirugia.

Neuroldgicas

La cefalea es la méas comun en el 17% seguida de
visién borrosa 6% y mareo 7%. Los siguientes se pre-
sentan en menos del 1% de los casos: temblor, euforia,
insomnio, nerviosismo, hiperquinesis, dificultad para
concentrarse, alucinaciones, sintomas extrapiramida-
les, estupor, depresion y parestesias. También se han
reportado psicosis, crisis convulsivas (sin relacién cau-
sal establecida) y meningitis aséptica.

Renales

Puede causar insuficiencia y sindrome nefrético. Tam-
bién edema 4%, hipertension 1-3%, proteinuria, poliu-
riau oliguria y hematuria < 1%. Se han reportado aun-
que sin relacién causal establecida, insuficiencia renal
aguda, hiponatremia, hiperkalemia, sindrome urémico-
hemolitico y nefritis intersticial.'® En un estudio reali-
zado por la Universidad de Michigan en las terapias
intensivas pediatricas y de adultos sobre falla renal aso-
ciada a farmacos se describieron los principales medica-
mentos asociados a lo anterior, en la tabla II exponemos
por orden de frecuencia de indicacién, los 5 principales
e incluimos al ketorolaco.

Los pacientes en riesgo generalmente son aquéllos
con falla renal preexistente o enfermedad cardiovascu-
lar o hepética grave y compromiso del flujo sanguineo
renal. La falla puede aparecer incluso posterior a do-
sis iniciales y generalmente es reversible al suspender
el medicamento.'®
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Tablall.
Adultos # veces indicado Dafio Nifios # veces indicado Dafio
Acetaminofen 2,751 NI Aspirina 1,935 NI, HD, SN
Furosemide 2,085 NI Acetaminofen 1,083 NI
Aspirina 1,935 NI, HD, NS Gentamicina 981 NI, NTA
Vancomicina 1,890 NI Furosemide 960 NI
Piperacilina-tazobactam 1,258 NI Ampicilina 823 NI
Ketorolaco 181 NI, HD, SN, NP, NM Ketorolaco 181 NI, HD, SN, NP, NM

NI nefritis intersticial, HD hemodinémica, NS sindrome nefrético, NP necrosis papilar, NM necrosis medular, NTA necrosis tubular aguda.

Hepaticas

Hay elevacion de las enzimas hasta en el 15% de los
casos. Se han reportado sin relacién causal estableci-
da hepatitis, colestasis, ictericia y falla hepética.

Oculares

El efecto adverso mas frecuente de la administra-
cion por esta via es dolor ocular transitorio (20-40%).
El resto ocurre entre el 1 al 10%: irritacién ocular,
reacciones alérgicas, infeccién ocular superficial, que-
ratitis superficial, inflamacién, edema corneal e iritis.
Otras reacciones adversas raras: alteracion en la agu-
deza visual, infiltrados corneales, tlcera corneal, xe-
roftalmia y retraso en la cicatrizacion.

Dermatolégicas

Diaforesis, rash y prurito en 1-3%. Urticaria < 1%.
En el programa de seguimiento posmarketing se han
reportado rash maculopapular, sindrome de Stevens-
Johnson, sindrome de Lyell, dermatitis exfoliativa y
shock anafilactico. Las reacciones adversas son mas
comunes en los pacientes con asma.

Vias aéreas

Disnea, tos y edema pulmonar < 1%. Tinnitus, alte-
raciones en la audicién 1%.

Cardiovasculares

Aumenta el riesgo de eventos cardiovasculares trom-
béticos serios, infarto agudo al miocardio y enferme-
dad vascular cerebral. El riesgo aumenta con la dura-
ci6on del tratamiento y en pacientes con riesgo o
enfermedad cardiovascular preexistente. Los siguien-
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tes ocurren en < 1%: arritmia, bradicardia, dolor to-
racico, flush, hipotensién, vasculitis aqui también esta
incluido el infarto agudo al miocardio.

e Contraindicaciones

El ketorolaco puede exacerbar la hipertensién
(aproximadamente 5 mmHg) e insuficiencia cardiaca
congestiva y puede aumentar el riesgo de eventos trom-
béticos como infarto agudo al miocardio y enfermedad
vascular cerebral. El riesgo aumenta de manera direc-
ta con la duracion del tratamiento.

El ketorolaco esta contraindicado en los pacientes
con hipersensibilidad conocida a salicilatos u otros
AINES, se ha demostrado reaccién cruzada en el 5%
de los casos.

El ketorolaco puede causar gastritis y tilcera en cual-
quier momento de su administracion, por lo que esta
contraindicado en pacientes con historia de enferme-
dad acido-péptica, colitis ulcerativa, sangrado de tubo
digestivo o perforacién. El uso por mas de 5 dias au-
menta el riesgo.

Debe ser usado con precaucién en los pacientes con
hepatopatia, ya que puede ocurrir dano hepéatico seve-
ro. Debe descontinuarse si hay elevaciéon en los para-
metros de las pruebas de funcién hepatica y/o icteri-
cia. Hay ademas mayor riesgo en estos pacientes, de
toxicidad por ketorolaco, ya que la hipoalbuminemia
aumenta la concentracién de la droga activa en la san-
gre.

Debe ser usado con precaucién en pacientes con fa-
lla renal, ya que sus metabolitos son excretados por
esta via. No debe ser usado por lo mismo, en pacientes
deshidratados. El ketorolaco disminuye la produccién
de prostaglandinas (dosis dependiente) lo que ocasio-
na disminucién en el flujo sanguineo renal.

Esta contraindicado como analgésico profilactico
previo a cirugia mayor, durante la cirugia o durante el
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trabajo de parto, ya que puede afectar la circulacién
fetal y/o las contracciones uterinas. Su uso periopera-
torio se ha asociado con hematomas en el posoperato-
rio. Eluso en el posoperatorio no se recomienda en los
casos en los que la hemostasia fue dificil.

El ketorolaco debe usarse cautelosamente en pacien-
tes con enfermedades hematol6gicas preexistentes o
trombocitopenia y esta contraindicado en aquellos pa-
cientes con enfermedades o diatesis hemorragicas, ries-
go alto de sangrado o cuando hay sospecha de hemo-
rragia intracraneana. Puede agravar los casos de
anemia y esto puede ser resultado de retencién de li-
quidos, sangrado o por efecto no descrito del todo so-
bre la eritropoyesis; por lo que no se recomienda su
uso en aquellos pacientes con hemoglobina menor a 10
g/dL.

Las presentaciones del ketorolaco pueden contener
lactosa, por lo que su uso en pacientes con intoleran-
cia debe ser evaluado para cada caso.

e Embarazo y lactancia

El ketorolaco esta clasificado por la FDA como me-
dicamento de categoria C en el embarazo, no hay estu-
dios adecuados y bien controlados en mujeres embara-
zadas. Se clasifica como categoria D para su uso en el
tercer trimestre por su inhibicion de la prostaglandin
sintetasa, lo que puede ocasionar el cierre in utero del
ductus arteriosus. Se distribuye a la leche materna,
por lo que su uso durante la lactancia est4 contraindi-
cado por los efectos adversos potenciales al producto
derivados de la inhibicién de las prostaglandinas.'* En
el caso de la analgesia posparto, el uso de AINES debe
evitarse en las mujeres con disfuncién plaquetaria pre-
existente o trombocitopenia, des6rdenes hemorragipa-
ros, tlcera péptica, falla renal o en caso de que la per-
sistencia del ductus arteriosus sea crucial en la
sobrevida del producto. El ketorolaco a dosis de 40 mg
diarios tiene un radio de concentracién leche materna/
plasma de 0.015-.035. La exposicion de la droga al neo-
nato puede disminuirse si la madre toma el medica-
mento posterior a la hora de lactar o lo toma al mo-
mento de una siesta prolongada del neonato.'®

e Interacciones
Los efectos adversos gastrointestinales aumentan
con el uso concomitante de otros AINES, incluyendo

inhibidores de COX-2, asi como con el uso concomitan-
te de anticoagulantes orales, alcohol, tabaco, inhibi-
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dores selectivos de recaptura de serotonina y corticos-
teroides. Todo paciente en tratamiento con ketorolaco
y otros inhibidores de la funcién plaquetaria, anticoa-
gulantes o tromboliticos, deben ser monitorizados por
el riesgo de sangrado de tubo digestivo.

En el caso de los corticosteroides locales, el uso con-
junto de ambos puede retrasar la cicatrizacion de heri-
das y en el uso concomitante de presentaciones oftal-
micas, se considera un factor de riesgo para erosiones
corneales.

La interacciéon de ketorolaco con ofloxacina, nor-
floxacina o levofloxacina puede aumentar el riesgo de
crisis convulsivas por estimulacién en el sistema ner-
vioso central (SNC). No se conoce el mecanismo exac-
to pero también pueden presentarse casos esporadicos
de crisis convulsivas con el uso concomitante de feni-
toina y/o carbamazepina y ketorolaco.

Cidofovir + ketorolaco aumentan la nefrotoxicidad,
por lo que el ketorolaco debe ser suspendido 7 dias pre-
vios a iniciar el tratamiento. El uso de concomitante
con adefovir también aumenta la posibilidad de nefro-
toxicidad. Las concentraciones séricas de entecavir
pueden aumentar con el uso de ketorolaco.

El ketorolaco interfiere con la excrecion del litio,
por lo que el uso conjunto de ambos, eleva los niveles
séricos del litio. También interfiere con la depuracién
de metotrexate, por lo que el uso conjunto prolonga la
concentracion sérica del mismo y en los casos de pa-
cientes con dosis altas de metotrexate hay casos repor-
tados de muerte por toxicidad hematolégica y gastro-
intestinal. Hay asi también cambios en la eliminacién
de ciclosporina y potasio, por lo que hay que monitori-
zar sus concentraciones séricas cuando son usados
junto con ketorolaco.

En el caso de la medicina alternativa, los siguientes
tienen efectos clinicos significativos sobre la agrega-
cion plaquetaria: ajo, allium sativum, jengibre, zingi-
ber officinale y Ginkobiloba, por lo que el uso con ke-
torolaco puede aumentar el riesgo de sangrado de tubo
digestivo.

Alendronato + ketorolaco potencia los efectos ad-
versos gastrointestinales del primero.

El efecto hipertensor de los AINES es mas significa-
tivo cuando se usa en pacientes que reciben antihiper-
tensivos, atenta el efecto de diuréticos, beta-bloquea-
dores, IECAs, vasodilatadores, alfaagonistas centrales,
bloqueadores alfa 1 periféricos y bloqueadores de an-
giotensina II.

El uso de ketorolaco y otros medicamentos conoci-
dos por su efecto nefrotéxico debe ser cauteloso (ami-
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noglucésidos, anfotericina B, cisplatino, ganciclovir,
tacrolimus, tenofovir, foscarnet, vancomicina).

El uso de ketorolaco y progestinas y etinilestradiol
pueden aumentar las concentraciones séricas de potasio.'?

Conclusiones

Dados los hallazgos sobre uso y el abuso del ketoro-
laco en nuestro hospital, esperamos que con los datos
contenidos en este articulo de revision se haga un ver-
dadero uso racional y con conocimiento de causa. Es-
peramos también que éste sea el primero de muchos
otros concernientes a la farmacovigilancia.
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