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Recientemente se ha publicado una revisión sobre el incremento de muertes asociadas a la prescripción 
de gabapentinoides, en el 92% de los casos asociadas a opioides. En Inglaterra desde 2004, se han 
producido 3.051 muertes asociadas a Pregabalina (76.1%) y a Gabapentina (29.9%). La notificación del 
número de muertes ha aumentado desde un 8.9% en 2014 a un 32.3% en 2020. Las concentraciones de 
Gabapentinoides analizadas estaban en rango terapéutico. La prescripción de gabapentinoides para el 
tratamiento del dolor no oncológico se ha incrementado considerablemente en los últimos años y es 
frecuente su asociación.  
 
Posibles problemas relacionados con la prescripción de gabapentinoides 

 Depresión respiratoria severa “per se” y mayoritariamente asociada a opioides y otros 
depresores del SNC. Los gabapentinoides parecen reducir la tolerabilidad a opioides. 

 Mareo, somnolencia, visión borrosa, dolor de cabeza, efectos neuropsiquiátricos, aparición de 
ideas de suicidio, cambios de humor, efectos adversos cardiacos (edema periférico, insuficiencia 
cardiaca y arritmias), hiponatremia. 

 Recientemente pregabalina se ha asociado con riesgos de malformación del feto durante el 
embarazo. 

 Dependencia y conductas de abuso. Dosis supraterapéuticas pueden agravar las alteraciones 
neuropsiquiátricas. 

 Falta de eficacia en algunos tipos de dolor como dolor lumbar o ciática, fibromialgia, migraña, 
sofocos, temblor esencial… 
 

 Antes de prescribir 
 

o Valorar solo en las indicaciones en las que se ha demostrado eficacia en DCNO (neuralgia 
postherpética y neuropatía diabética), tras fracasar las primeras líneas farmacológicas 
(ISRN y amitriptilina). 

o Considerar que aproximadamente 8 pacientes con diagnóstico de dolor neuropático 
tienen que ser tratados con pregabalina para que 1 obtenga una reducción del 50% del 
dolor, no atribuible a placebo. 

o Valorar las características del paciente comorbilidad (insuficiencia cardiaca, función 
renal…), polimedicación (OPIOIDES, otros depresores SNC) que cuestionen claramente su 
beneficio riesgo.  

 

 Al prescribir 
 Dosis y eficacia 

o Utilizar gabapentinoides a la mínima dosis eficaz  
o No es esperable mayor control del dolor con las dosis altas. 
o Dosis >1800 mg/día de gabapentina o >300 mg/día de pregabalina no mejoran el control 

del dolor y si disminuyen la tolerabilidad.  Pí
ld

or
as

  Fa
rm

ac
ot

er
ap

éu
tic

as
 

Interacción de gabapentinoides y opioides: asociación con muertes 

Revisión de tratamiento en polimedicados 



    UGC Farmacia Atención Primaria Sevilla 
   Distrito A.P. Sevilla 

 
o Dosis altas de pregabalina (300 mg/día) junto a opioides duplican el riesgo de mortalidad.  
o No utilizar dosis infraterapéuticas (pregabalina 150 mg/día fue ineficaz). 

Recomendaciones 
  Evitar su prescripción en indicaciones en las que no se ha demostrado su eficacia.  
 Revisar dosis infraterapéuticas y dosis altas que no se asocian con aumento del control del dolor. 
 Evitar su asociación con opioides u otros depresores del SNC. Si esto no es posible se 

recomienda ajustar dosis en los pacientes con mayor riesgo de depresión respiratoria: 
o Compromiso respiratorio o enfermedad respiratoria 
o Enfermedad neurológica 
o Insuficiencia renal 
o Tratamiento concomitante con opioides (incluido tramadol) u otros depresores del SNC  
o Mayores de 65 años 

 Extremar precaución en pacientes con enfermedades cardiacas. 
 Vigilar la aparición de efectos adversos graves relacionados con el tratamiento y suspender de 

forma inmediata si esto ocurre. 
 Evaluar eficacia tras titulación adecuada: Si tras cuatro semanas de tratamiento no se produce 

la respuesta esperada se recomienda plantear la deprescripción gradual, reduciendo un 25% de 
la dosis semanalmente. 

  Deprescribir también en embarazadas y en aquellas indicaciones en las que no han demostrado 
eficacia en los ensayos clínicos. 
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