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1. Introduccién

Con el descubrimicento del acido-acetilsalicilico se
marco un hito en la historia del tratamiento farmaco-
logico del dolor y las enfermedades reumaticas. Poste-
riormente se han ido desarrollando farmacos antiinfla-
maltorios con los que se ha tratado de aumentar la
eficacia terapéutica tratando de disminuir los efectos
secundarios, lo que ha dado lugar a la aparicion du-
rante los Gltimos anos de numerosos [Armacos antiin-
flamatorios no esteroideos (AINES). En el presente tra-
bajo vamos a revisar las caracteristicas principales de
uno de los firmacos de mads reciente aparicion: la Na-
bumetona.

La Nabumetona se absorbe como firmaco no activo
y ¢s transformada en el higado en un metabolito acti-
vo (6MNA) que es el responsable de su actividad an-
tiinflamatoria y analgésica.

Las indicaciones principales de la Nabumetona son
el tratamiento de la artritis reumatoide y la osteoar-
tritis.

Se han realizado numerosos estudios comparativos
en los que la Nabumetona se muestra tan activa como:
acido-acetil salicilico, Diclofenac, Ibuprolen, Indome-
tacina, Naproxen, y Sulindac en el tratamiento de este
tipo de afecciones.

Estudios sobre tolerancia y seguridad han mostrado,
al menos en principio, que la Nabumetona tiene un
menor indice ulcerogénico e induce un menor riesgo
de produccion de hemorragias gastrointestinales.

2. Estructura quimica

La Nabumetona es la 4(6-metoxi-2-naftiD-butano-
2-ona, una acetona no dcida, liposoluble. Es un pro-
farmaco que tras su absorcion es metabolizado a nivel
hepitico dando lugar a su principal metabolito, la
6-metoxi-2-icido naftilacético (GMNA) que es un po-
tente inhibidor de la sintesis de prostaglandinas (1).

3. Farmacocinética

3.1. Absorcion

Las concentraciones plasmadticas de la Nabumetona
inalterada estin en la mayoria de los casos por debajo
de los limites de deteccion de las técnicas de labora-
torio empleadas en su determinacion, por lo que los
estudios farmacocinéticos se han dirigido fundamen-
talmente a la disposicion de su metabolito activo el
6MNA al que se refieren todos los pardmetros farma-
cocinéticos.

La Nabumetona se absorbe en su forma inalterada
en el tracto gastrointestinal, sufriendo una metaboliza-
cién presistémica priacticamente completa en el higado
donde se transforman diversos metabolitos, el principal
de los cuales es el GMNA. El 6MNA posce una biodis-
ponibilidad del 35% (2). La absorcidn se modifica por
los antidcidos. La biodisponibilidad del 6MNA no se al-
tera cuando el firmaco se administra en presencia de
alimentos en el estdbmago aunque si puede aumentar si
se administra después de la ingestion de leche (3).

El equilibrio estacionario se alcanza con dosis de
500 mg cada 12 horas y de 1000 mg una vez al dia, al
tercer dia de la administracion (4).

Las concentraciones obtenidas antes de la adminis-
tracion de la dosis de la manana son de 17 a 21 mg/L
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para la dosificacion de 500 mg cada 12 horas, de 27-
42 mg/L para la dosificacion de 1000 mg una vez al dia
y de 35-42 mg/L para la dosis de 1000 mg/12 h.

El drea bajo la curva de concentraciones plasmaticas
en funcién del tiempo oscila entre 756-1.022 mg/L/h (5).

La Cmdx para el metabolito activo es de 10, 24 y 37
mg/l, después de la administracion via oral de dosis
tnicas de 250, 500 o 1.000 mg respectivamente,
La Tmax oscila entre 3 y 6 horas, Ta Cmix y el AUC
aumentan linealmente con dosis de Nabumetona su-
periores a los 1000 mg (6).

3.2. Distribucion

Tras alcanzarse el equilibrio estacionario, el volu-
men de distribucién de la Nabumetona es aproxima-
damente de 7.5 L, presentando una union a proteinas
plasmadticas del 99% (7).

Varios estudios han puesto de manifiesto la pene-
tracion de metabolito activo de Nabumetona en liqui-
do sinovial de pacientes con artritis reumatoide o ar-
tritis. Las concentraciones en liquido sinovial tras la
administracion de dosis de 1 g de Nabumetona son,
para su principal metabolito 6MNA, de 10 a 12 mg/L y
se alcanzan entre las 4 y 12 horas siguientes a su ad-
ministracion (3).

El 6MNA difunde a la leche materna y atraviesa la
barrera placentaria.

3.3. Metabolismo

Una vez absorbida la Nabumetona a través del trac-
to gastrointestinal sufre un importante efecto de primer
paso a nivel hepatico que da lugar a diversos metabo-
litos. La conversion de 6MNA se produce en el higado
mediante oxidacion, otros metabolitos se producen tras
desmetilacion y reduccion de la acetona a alcohol (7).

3.4. Eliminacion

La principal via de eliminacion de la Nabumetona es
la urinaria (80%) siendo un 10% eliminado por heces,
La GMNA tanto libre como conjugada, junto con su me-
tabolito desmetilado suponen un 32% de lo excretado
en orina. Menos del 1% de la dosis de Nabumetona lle-
ga a la orina como su principal metabolito en la forma
libre. Otros dos metabolitos no dcidos suponen el 23%
de la excrecién urinaria. El otro 45% son otros meta-
bolitos (7).

El aclaramiento total de GMNA tras la administracion
de una dosis oral de 1.000 mg de Nabumetona es de
0,26 L/hora, siendo la vida media de aproximadamen-
te 24 horas (rango: 17-74 h) (3).

3.5. Sitmaciones especiales que influyen en la
farmacocinética

a) Insuficiencia renal. Se han llevado a4 cabo estu-
dios en pacientes con distintos grados de fallo re-
nal en los que se ha puesto de manifiesto que no
existen diferencias significativas en los diversos
pardmetros farmacocinéticos segin los grados de
insuficiencia renal. Nabumetona por lo tanto
ofrece cierto margen de seguridad en pacientes
con funcién renal comprometida , no siendo ne-
cesario reducir dosis o aumentar el intervalo po-
solégico en este tipo de pacientes (8).

b) Insuficiencia bepdtica. Estudios realizados con
dosis inica de Nabumetona en pacientes con ci-
rrosis hepdtica han puesto de manifiesto que
Cmix. y AUC de 6MNA no muestran diferencias
significativas en estos pacientes respecto a las en-
contradas en voluntarios sanos. Sin embargo, la
Tmix. tiende a prolongarse, pasando de 4 h en
voluntarios sanos, a 8 h en pacientes con insufi-
ciencia hepitica y la biodisponibilidad disminuye
en pacientes con un grado de enfermedad mas
severa (9).

) Ancianos. La poblacidon anciana sufre una serie
de cambios fisioldgicos relacionados con la edad,
que con [recuencia influyen. en la absorcién, fi-
jacion, metabolismo y excrecion de firmacos.
Estudiando la farmacocinética de la Nabumetona
en pacientes ancianos se ha podido comprobar
que la tasa de eliminacion estd reducida tras la
administracion tanto de dosis Gnicas como de do-
sis miltiples. La vida media se ecuentra prolon-
gada y el AUC es mayor en los ancianos. Parece
pues reccomendable, administrar dosis menores
en este grupo de poblacion (10, 11).

4. Propiedades farmacodinamicas

La Nabumetona es un débil inhibidor de la cicloo-
xigenasa pero cs rapidamente metabolizada en el hi-
gado en 6MNA que es un potente inhibidor de este en-
zima,

4.1. Efecto antiinflamatorio

Se ha comprobado cn diferentes modelos animales,
la actividad antiinflamatoria de la Nabumetona, siendo
ésta similar a la conseguida por otros antiinflamatorios
no esteroideos (3).

Al igual que ofros firmacos de este grupo inhibe la
migracion de leucocitos polimorfonuclearcs al tejido
inflamatorio (12).
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4.2, Efecto analgésico

Se han llevado a cabo multiples estudios comparati-
vos de Nabumetona frente a otros AINEs para valorar
su eficacia analgésica. Estudios sobre analgesia posto-
peratoria han demostrado una clara superioridad en
eficacia de la Nabumetona frente a placebo, Naproxen
y Piroxicam (13).

4.3. Efecto antipirético

La actividad antipirética de la Nabumetona ha sido
demostrada tanto en modelos experimentales como en
el hombre (3, 7).

4.4. Efectos gastrointestinales

Fs perfectamente conocido como los AINEs pueden
producir lesiones gastrointestinales por sus efectos di-
reclos ¢ indirectos, a través de la inhibicion de la sin-
tesis de prostaglandinas, sobre todo la PGL, PGE, y
PGE,.

La mayoria de los AINEs son acidos débiles que tras
su administracion se jonizan.y se concentran en las cé-
lulas epiteliales gastricas donde modifican la permeabi-
lidad. Al contrario de ellos, la Nabumetona es un com-
puesto no dcido que no se disocia en ¢l estdmago.

Ademis existe un efecto indirecto de los AINES so-
bre la mucosa intestinal debido a la reentrada del far-
maco o sus metabolitos activos en el intestino me-
diante secrecion biliar, sin embargo el metabolito
activo de la Nabumetona el 6MNA, no se excreta por
bilis (14).

Todo esto, pone de maniliesto, que la Nabumetona
no causa en principio acciones lesivas sébre la muco-
sa gastrointestinal de forma directa, ya que estudios
realizados en modelos animales, tanto in vitro como in
vivo, demuestran que la Nabumetona no inhibe la sin-
tesis de prostaglandinas a este nivel (15, 10).

Estudios realizados en el hombre mediante endos-
copia, muestran que el dano sobre la mucosa géstrica
, s mayor en voluntarios que tomaron Indomelacina a
dosis de 50 mg/3 veces al dia comparados con los que
recibieron Nabumetona a dosis de 1 g en una admi-
nistracion Gnica diaria (17).

En un estudio llevado a cabo en pacientes de edad
superior a 60 anos, se compard la incidencia de ulcus
en tres grupos tratados respectivamente con: Nabu-
metona (1.000 mg/24 h), Ibuprofén (600 mg/G h)
o Ibuprofén asociado a Misoprostol (600 mg/6 h +
2.000 mg/6 h). La duracion del tratamiento fue de 12
semanas y se realizo una exploracién endoscopica ba-
sal y a las 2, 6 y 12 semanas del tratamiento. Las con-

clusiones fueron que el poder ulcerogénico de la
Nabumetona era equivalente al del Ibuprofén + Miso-
prostol y significativamente menor al del Ibuprofén
solo (18).

Respecto a determinaciones de sangre oculta en he-
ces, no existen diferencias significativas de la Nabu-
metona versus placebo, mientras que dosis de acido-
acetil-salicilico de 3,5 g diarios si produce mayor riesgo
de sangrado, comparado versus placebo (3).

Mientras que la incidencia de Ulcus es 2-4% con el
uso cronico de AINEs, estudios realizados en EEUU
muestran para la Nabumetona una incidencia del 0,1%
a corto plazo y un 0,95% en estudios realizados a lar-
go plazo (8 anos) (19).

4.5. Efectos sobre la funcién plaquetar

La Nabumetona y su metabolito activo tienen un le-
ve efecto inhibidor de la funcion plaquetaria por lo
que “in vitro” modifican menos que el resto de los Al-
NEs la agregacion plaquetaria (20).

No existen diferencias significativas en relaciéon con
otros AINEs por lo que respecta al efecto de la Nabu-
metona sobre el tiempo de hemorragia o el test de coa-
gulacion, aunque la Nabumetona puede producir una
discreta disminucion del fibrinégeno.

4.6, Efectos sobre la funcién renal

Ha sido puesto de manifiesto un escaso clecto repal
de la Nabumetona comparindola con otros firmacos
de esle grupo, sin apreciarse la producciéon de cambios
significativos en la urea, creatinina sérica o en la filtra-
cién glomerular (7).

5. Indicaciones

Las indicaciones fundamentales de la Nabumetona
son la artritis reumatoide y la osteoartritis, y su eficacia
terapéutica ha sido puesta de manificsto en numerosos
ensayos clinicos.

5.1. Artritis reumatoide

Ensayos clinicos llevados a cabo en pacientes afec-
tos de artritis reumatoide han puesto de manifiesto que
la Nabumetona a dosis de 1 g al dia es tan eficaz co-
mo las dosis terapéuticas de dcido-acetil salicilico, In-
dometacina, Naproxen y Sulindac (tabla I (28-36).

Miinzel y Lemmel (21) realizaron una anilisis re-
trospectivo en 4.541 pacientes con edad superior a
65 anos que habian recibido Nabumetona. El 25% de
estos pacientes habia recibido 500 mg de Nabumetona
1 vez al dia, mientras que ¢l 75% habian recibido do-
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Tabla |

Ensayos clinicos en los que se compara nabumetona ¢on placebo u otros AINES en pacientes

con artritis reumatoide

Dosis diaria Disefio del
; 7 ; Efectos Efectos Efectos
Referencias puE:(ie':ﬂes 3’::":;&: antiinflamatorios | analgésicos secundarios
Comparacion con placebo (PLA)
Lanier et al, (1987) (27) N 1000 (61) pide, N>P N>P N=P
PLA (50) 3 semanas
Turner et al.(1987) (28) N 1000 (15) p.de, N>P NzP N<P
PLA (12) 3 semanas
Comparacién con aspirina (ASA)
Bernhard (1987) (29) N 1000 (113) p.de, N = ASA N = ASA N < ASA
ASA 20 semanas
3600 (121)
Comparacion con indometacina (IND)
Woijtulewski (1985) (30) N 1000 IND cruzado,de, N = IND N = IND N < IND
100 (25) 2 semanas
Zoma &Capell (1985) (31) N 100 ind cruzado,dc, N = IND N = IND N < IND
125 (19) 3 semanas
Comparacion con naproxen (NAP)
Brobyn (1987) (32) N 1000 (38) p.de, N = NAP N = NAP NAP <N
NAP 6 meses
500 (35)
Caruso (1985) (33) N 1000(18) |p,dc, 4 semanas NAP>N NAP> N N < NAP
NAP
100 (23)
Fostiropoulos & Croydon (1982) (34) N 1000 cruzado,sc, N > NAP N > NAP N < NAP
NAP 500
(30)
Greb et al. (1987) (35) N 1000 (20) pise, N > NAP
Nap 750 (15) 3 meses
Hazleman & Thomas (1987) (36) N 2000 (18) Pise, N = NAP N = NAP N = NAP
NAP 100 (18) 6 meses
Richards et al, (1983) (37) N 1000 cruzado,dc, N = NAP N = NAP N < NAP
NAP 4 semanas
750 (210)
Vasey et al,(1987) (38) N 1000 (161) pde, N =NAP N = NAP N < NAP
NAP 500 6 meses
(157)
Comparacion con sulindac (SUL)
Queiros et al, (1983) (39) N 1000 SUL cruzado,de, N = SUL N = SUL N = SUL
400 (33) 2 semanas

de = Doble ciego  sc = Simple ciego  p = paralelo
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sis superiores. El tratamiento fue llevado a cabo du-
rante 4 semanas. Los resullados de este Ensayo Clinico
pusieron de manifiesto que el 91% de los pacientes ha-
bian experimentado una mejoria del dolor, mientras
que el 72% de ellos habian presentado una mejoria en
la movilidad articular y en la inflamacion.

Otro estudio se llevo a cabo sobre una muestra de
8.865 pacientes que presentaban una edad media de
55 anos y que fueron tratados con Nabumetona a do-
sis de 500 a 2 g en una administracion Gnica diaria du-
rante 6 semanas. Entre los resultados obtenidos cabe
resaltar los siguientes aspectos: el 89.3% de los
pacientes presentd una mejoria o una resolucion del
dolor al movimiento, el 83.7% presentd una mejoria
del dolor a la presion, el 81.9% presentd mejoria del
dolor en reposo y el 66.8% experimentd mejoria en la
movilidad articular, Sin embargo, la resolucion de
los sintomas era menor en pacientes afectos de
artritis reumatoide en comparacion a los pacientes
que padecieron otro tipo de enfermedad reumitica.
Solamente el 2.6% de los pacientes abandonaron el
estudio por falta de eficacia terapéutica (22).

Algunos autores han determinado que la adminis-
tracion de una dosis Gnica nocturna puede ser mas efi-
caz que la administracién a cualquier otra hora del dia

(23).

5.2. Osteoartritis

La cficacia de la Nabumetona en el tratamiento de
la osteoartritis ha sido puesta de manifiesto en varios
estudios comparativos (Tabla 1I) (37-46).

Nabumetona 1 g/dia produce una respuesta sinto-
matica similar a dcido-acetil-salicilico 900 mg/4 veces
al dia, Diclofenac 50 mg/ 3veces/dia, Ibuprofen,
400 mg/4veces/dia, Indometacina 25 mg/3 veces/dia y
Naproxen 250 mg/2veces/dia. Solamente el Naproxen
a dosis de 500 mg /2 veces/dia es mas eficaz, pero la
tolerancia de Nabumetona es superior a la del Napro-
xen a esta dosis. La Nabumetona produce mejoria en
todos los parametros de la enfermedad (dolor, movili-
dad, rigidez, inflamacion articular...). Ademis la dura-
cién media de la rigidez matutina disminuye de 30 mi-
nutos antes del tratamiento a 5 minutos tras la terapia
durante 6 semanas y la proporcion de individuos con
movilidad limitada disminuy6 del 21% al 11% al final
del estudio (24, 25).

Se han realizado olros ensayos clinicos administran-
do dosis de Nabumetona de 800 mg 1 o 2 veces al dia,
produciéndose una mejoria moderada del 75 y 76,9%
respectivamente, demostrindose de esta forma que no

se alcanza mayor eficacia en la administracion de mas
de una dosis diaria (7).

5.3. Reumatismos extra-articulares y enfermedades de
tejidos blandos

Nabumetona es eficaz en el tratamiento de este tipo
de afecciones. El grado de mejoria del dolor en repo-
50, en movimiento, o a la presion y de la movilidad ar-
ticular es mayor en estos casos que en enfermos afec-
tos de artritis reumatoide u osteoartritis y el grado de
atenuacion de todos estos sintomas ocurre mas rapi-
damente (26). Su eficacia se ha puesto de manifiesto
en: dolor lumbar, sindrome del cuello-hombro-mano,
sindrome cérvico-braquial y periartritis escapulo-hu-
meral.

No parece sin embargo, que exista una eficacia su-
perior de la Nabumetona respecto a la Indometacina
en la espondilitis anquilopoyética por lo que este dlti-
mo [drmaco sigue siendo tratamiento de eleccion en
esta enfermedad.

6. Efectos adversos

Los efectos adversos que produce la Nabumetona
son similares a los de otros AINEs aunque su inciden-
cia es menor.

1. Efectos gastrointestinales: Son los mds frecuentes
producidos por este firmaco. Entre ellos cabe
destacar: dolor abdominal, dispepsia, diarrea,
nduseas y flatulencia. En algunos estudios se ha
establecido una relacion entre la [frecuencia de
diarrea y la utilizaciéon de dosis mis elevadas (7).

2. Sistema Nervioso Central: Cefalea, mareo, Fatiga,
vértigo, somnolencia, insomnio.

3. Efectos dermatologicos: Rash, prurito.

4, Efectos sensoriales: Tinnitus y vision anormal.

5. Sistémicos: Edemas.

Algunos estudios han mostrado mayor incidencia de
reacciones adversas en las mujeres frente a los hom-
bres (16% vs 13%) (13). Existen también estudios que
parecen mostrar una mayor incidencia de efectos ad-
versos en la poblacion anciana respecto a la poblacion
joven (7).

No parece sin embargo, que exista una mayor inci-
dencia de efectos adversos al aumentar las dosis de
Nabumetona (16).

g |
En un ensayo multicéntrico llevado a cabo en Gran |

Bretana se observé que el 26% de los pacientes inclui-
dos presentaba uno o mis clectos adversos. De éstos
los mas frecuentes cran los siguientes: 7% dispepsia,
5% nduseas o vomitos, 2% diarrea y 1% rash (47).

48 REVISTA DE MEDICINA DE LA UNIVERSIDAD DE NAVARRA JULIO-SEPTIEMBRE

160



691

6p HAWAILAIS-0ITNC YHUYAVN 30 AVAISHIAINN V1 30 YNIJIQIN 30 VISIAZH

Tabla I

Ensayos clinicos en los que se compara nabumetona con placebo u ofros AINEs en el tratamiento de pacientes con osteoariritis

. e Dosis diaria 'y Dissfio dl . Mejoria Efectosr
Referencia Localizacion n® pacientes Y:!s:r::%" Anal-gesia funcllonul sircdesios
Comparacion con placebo (PLA)

Blechman (1987) (40) Cadera. Rodilla. N 1000{47) PLA (48) Paralelo N > PLA N > PLA PLA<N
6 semanas
Fillgrass & Grahame (1984) (41) Cadera. Rodilla. N 2000 PLA (17) Cruzado N > PLA N> PLA N = PLA
2 semanas
Comparacién con aspirina (ASA)
Appelrouth et al.{1987) (25) Cadera. Rodilla. Columna. N 1000 (169) ASA Paralelo N > ASA N = ASA N < ASA
3600(163) 6 meses
Comparacién con diclofenac (DIC)
Kaik & Broll (1983) (42) Cadera .Rodilla. N 1000. DIC 150 (27) Cruzado N = DIiC N = DIC N = DIC
6 semanas
Comparacién con ibuprofen (IBU)
Shadford & Crook (1985) (43) Rodilla. N 1000 (13) Paralelo N = IBU N = IBU N = IBU
IBU 1600 (17) 8 semanas
Comparacion con indometacina (IND)
Carle & Rotman (1985) (44) Cadera. Redilla. Columna. N 1000-2000 (38) Paralelo N = IND N = IND N <IND
IND 75-150 (32) 6 semanas
Wede & Fleicher (1985) (45) Cadera. Rodilla. Columna, N 1000-2000 (51) Paralelo N = IND N = IND N < IND
IND 75-150 (48) & semanas
Comparacién con naproxen (NAP)
Ginsberg & Famaey (1982) (46) Cadera. Rodilla. N 1000.NAP 500 Cruzado N = NAP N = NAP N = NAP
(25) 2 semanas
Pease et al. (1985) (47) Cadera. Rodilla. N 1000. NAP 1000 Cruzade N = NAP N = NAP N < NAP
(18) 4 semanas
Pisko et al (1987) (24) Cadera. Rodilla. Columna. N 1000 (227) Paralelo N = NAP N = NAP N = NAP
NAP 500 {228) 6 meses
Poiley (1987) (48) Cadera. Redilla. Columna. N 1000 (18) Pardlelo N = NAP N = NAP N = NAP
NAP 500 (19) 6 meses
Verbruggen et al. (1982) (49) Cadera. Rodilla. Columna. N 1000. NAP 500 Cruzado N = NAP N = NAP N < NAP
(21) 2 semanas
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Respecto a la tolerabilidad gastrointestinal, la inci-
dencia de reacciones adversas que produce la Nabu-
metona es comparable a las que producen: placebo,
[buprofen y Naproxen, pero menor ¢ la que se obser-
va con dcido acetil salicilico y Diclofenac, sobre todo
en lo que se refiere a dolor abdominal, nduseas y dia-
rrea (7).

Por los que se refiere a los datos analiticos han sido
comunicados con escasa frecuencia: aumento discreto
de transaminasas y dcido trico, sin que estas manifes-
taciones hayan tenido trascendencia clinica.

7. Interacciones

Las interacciones farmacolégicas de la Nabumetona
mits interesantes son las siguientes:

1. Con los anticoagulantes: La Nabumelona pre-
senta una alta afinidad por las proteinas plasma-
ticas a las que se une en un alto porcentaje, la
administracion conjunta  con anticoagulantes
orales; puede tedricamente producir una interac-
cion de fijacion, pero en todo caso, los datos de
que se dispone hasta la actualidad muestran que
la Nabumetona ¢s el AINE que menos repercu-
siones produce en este sentido.

Antidcidos: Aunque sucle existir una disminu-

cion en la biodisponibilidad al administrar antia-

cidos con olros AINEs, no parece ser que la Na-

bumetona esté influenciada por la administracion

concomitante de antidcidos (3).

3. Alimentos: La biodisponibilidad del 6-MNA no se
altera con los alimentos pero puede aumentar

con la coadministracion de leche (3).

!\J

8. Contraindicaciones

1. No debe administrarse Nabumetona a pacientes
en los que el dcido acelil salicilico u otros ATNEs
hayan causado reacciones de asma, wrticaria u
otro tipo de reacciones de hipersensibilidad.
Ulcera péptica activa,
3. Disfuncion hepitica grave (cirrosis)

v

9. Posologia y presentacidon clinica

La dosis habitual de Nabumetona para los adultos es
de 1 g/dia, administrado por via oral en una tnica to-
ma diaria con o sin alimentos. Tn situaciones de espe-
cial gravedad la dosis puede aumentarse a 1,5 g o 2
g/dia, bien sea en dosis tnica o fraccionada cada 12
horas.

No hay datos clinicos para la recomendacion de su
uso en ninos.

En ancianos las concentraciones plasmaticas en es-
tado de equilibrio estacionario, son generalmente mds
clevadas que en individuos jovenes sanos (10).

Generalmente no es necesario ajustar la dosis en pa-
cientes con insuficiencia renal leve o moderada. En pa-
cientes sometidos a hemodidlisis las concentraciones
plasmiticas del metabolito activo en el equilibrio esta-
cionario son similares a las observadas en individuos
sanos. Dada su extensa union a proteinas, el GMNA no
es dializable.

La presentacion clinica se realiza en forma de com-
primicos recubiertos de 500 mg de Nabumetona; gli-
colato sodico de almidon, lauril .sulfato sodico, hi-
droxi-propilmetilcelulosa, celulosa  microcristalina,
saborizante caramelo liquide, polietil-englicol, didxido
de Titanio y sacarina sodica 0.06 mg.

Los envases conticnen 40 comprimidos.

10. Intoxicacién

No existe un antidoto especifico. En caso de sobre-
dosificacion se recomienda el lavado gdstrico, seguido
de la administracion oral de hasta 60 g de carbono ac-
tivado, en dosis divididas, con terapia adecuada de so-
porte.

11. Conclusiones

La Nabumetona es un nuevo antiinflamatorio no es-
leroideo que dada su caracteristica de ser un com-
puesto no dcido, evita el dano directo sobre la muco-
sa gastrointestinal.  Ademds la Nabumetona como
profirmaco no tiene accion sobre la inhibicion de
prostaglandinas.

A destacar entre sus propiedades [armacocinélicas
estd su larga vida media de eliminacion, aproximacda-
mente 24 horas, lo que permite una comoda posologia
de dosis Onica diaria.

Las aplicaciones lerapéuticas fundamentales son ¢l
tratamicnto de la artritis reumatoide y osteoartritis,
donde ha demostrado al menos una eficacia similar a
la de los AINEs que vienen siendo utilizados en este ti-
po de alecciones. Su utilidad clinica se exticnde tam-
bién a todas las alecciones para las que normalmente
estd indicada la utilizacion de AINEs,

No es necesario llevar a cabo un ajuste posologico
en caso de insuliciencia renal y su accion lesiva sobre
el rinén es menor que la de otros AINEs.

Son necesarios, sin embargo, mas estudios para va-
lorar su utilidad y tolerancia en ninos, asi como su uli-|
lizacion en otras circunstancias especiales,
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