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RESUMEN

Existen numerosas escalas para estimar la carga anticolinérgica, pero no existe consenso sobre cudl es la mas
adecuada para cada tipo de paciente o para predecir un determinado efecto adverso, lo que genera incertidum-
bre clinica. Muchas de las escalas no consideran factores criticos como la dosis del medicamento, la farmacodi-
ndmica especifica del paciente o las vias de administracién.

La metodologia de la escala MARANTE esta alineada con la de la Drug Burden Index (DBI) en cuanto a con-
templar la dosis administrada de farmaco, pero anade también el factor de la potencia anticolinérgica de cada
medicamento. Sin embargo, muchos autores que han desarrollado escalas basandose en revision de las previas
han excluido aquellas basadas en férmulas matematicas, por lo que las escalas actuales resultan limitadas.

La mayoria de las nuevas escalas anticolinérgicas simplifican excesivamente los procesos farmacolégicos no
teniendo en cuenta aspectos clave que podrian afectar al efecto anticolinérgico de los medicamentos y, ademas,
son dificilmente estandarizables y dificilmente exportables a otros paises. Las futuras investigaciones deben
centrarse en desarrollar una herramienta que tenga en cuenta tanto la dosis como la potencia del medicamento,
gue sea facilmente actualizable y que pueda adaptarse a diversas poblaciones. Una escala anticolinérgica ideal
contaria con un algoritmo para actualizaciones rdpidas, asegurando asi una herramienta dindmica, estandariza-
day aplicable a nivel global.

Palabras clave: Personas mayores, Efectos anticolinérgicos, Antagonistas colinérgicos, reacciones adver-
sas a medicamentos.
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Challenges and Advances in Estimating Anticholinergic Load in Older Patients Over
the Last Decade

ABSTRACT

Anticholinergic scales have been developed to assess the burden of anticholinergic medications, which are
known to have adverse effects in older adults. Despite the availability of 19 such scales, there is no consensus on
the most accurate one for estimating the burden or predicting adverse outcomes, leading to clinical uncertainty.
Many scales do not consider critical factors such as drug dosage, patient-specific pharmacodynamics, or admi-
nistration routes.

The MARANTE scale's methodology aligns with the Drug Burden Index (DBI), yet some anticholinergic scales
reviews overlook such formula-based scales despite their predictive capabilities. Current scales often fail to ad-
dress the complexities of drug interactions and the potential for tolerance development.

Most new anticholinergic scales oversimplify pharmacological processes by categorizing drugs into a scoring
system without standardization or universal applicability. Future research should focus on developing a tool that
accounts for both drug dose and potency, is easily updatable, and can be adapted to various populations. An
ideal anticholinergic scale would feature an algorithm for rapid updating, ensuring a dynamic, standardized, and
globally applicable tool.

Keywords: Aged, Anticholinergic effects, Cholinergic Antagonists, Adverse Drug Event.
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la carga anticolinérgica (CA) de los medica-
mentos y sus efectos adversos en la salud de los
pacientes, especialmente en los mayores, son bien
conocidos. Sin embargo, aln no existe un consen-
so sobre la mejor herramienta para estimar la CA de
cada paciente ni cudl predice mejor los efectos ad-
versos en cada poblacién. Esto genera incertidumbre
al tomar decisiones clinicas basadas en la CA!

Desde la revision sistematica de Duran et al.
(2013)?, que incluyd una evaluacién de los medica-
mentos incluidos en las escalas anticolinérgicas (EA)
ya existentes para sugerir luego la creacién de una
escala combinando toda la informacién disponible,
muchos autores han seguido estas metodologias de
revision para desarrollar nuevas EA. Sin embargo,
estas escalas no consideran factores que pudieran
influir como podrian ser la dosis del farmaco adminis-
trado al paciente, ni otras caracteristicas farmacodi-
namicas o farmacocinéticas, ni como se debe modu-
lar la contribucién de un farmaco a la CA total segun
su via de administracion.

Recientemente, se ha publicado una revision
sistematica que identifica 19 EA aplicables a mayo-
res de 65, de las cuales 8 han sido desarrolladas en
los Ultimos 10 anos®. De todas ellas, Unicamente una
[4] ha considerado el efecto de la dosis administrada
de farmaco, efecto que, a priori, parece fundamental
tener en cuenta porqgue los efectos adversos anticoli-
nérgicos son dosis-dependientes.

Esta nueva escala* llamada escala MARANTE,
se ha disefiado como herramienta para vincular po-
tencia y dosis para estimar la carga anticolinérgicas
en pacientes mayores. Esta herramienta ha sido vali-
dada en pacientes mayores de 80 afios, demostrando
asociacion positiva entre puntuacién alta en la escala
y mortalidad (HR 2.3, 95% CI 1.07-4.78) y hospitaliza-
ciéon (HR 1.7, 95% Cl 113-2.459). Para definir el espec-
tro de dosis de los anticolinérgicos, han considerado
una dosis diaria recomendada especifica para geria-
tria y, en base a ella, han definido cuatro rangos de
dosis: baja, moderada, alta y muy alta. Para calcular
la carga en base a esta escala, para cada farmaco, se
multiplica la potencia del fdrmaco por un factor en
funcion del rango de dosis administrado.

Esta aproximacion recuerda al trabajo de Hil-
mer et al (2007° donde se desarrollaba la herramienta
Drug Burden Index (DBI), pero la DBI no considera-
ba el potencial anticolinérgico de los farmacos. Ade-
mas, muchas de las escalas desarrolladas siguiendo
la metodologia de Duran et al. (2013)?, excluyeron las
escalas basadas en formulas mateméticas, a pesar de
que la DBI®, por ejemplo, es una formula ampliamente
utilizada y validada para mdltiples poblaciones en la
prediccién de multiples efectos adversos. De hecho,
Tristancho et al. (2022)" determinaron que la DBI era
la escala con el mayor valor predictivo para detectar
deterioro cognitivo en pacientes crénicos complejos
mayores de entre 10 escalas validadas.

Por tanto, considerar el efecto de la dosis pa-
rece contribuir a una estimacién de la CA de mayor
calidad. Sin embargo, creemos que hay muchos mas
factores que influyen y que no han sido tenido en
cuenta en ninguna de las escalas recientemente pu-
blicadas®: afinidad de los diversos farmacos por los
diferentes subtipos de receptores muscarinicos, po-
sibilidad de efectos sinérgicos o antagdnicos de los
medicamentos, posibilidad de desarrollo de toleran-
cia, impacto de las vias de administracién diferentes a
la via oral, etc. De hecho, la metodologia méas comun
para el desarrollo de nuevas EA consiste en la revi-
sién de las listas de farmacos incluidos en las escalas
previamente publicadas y la posterior categorizacion
de estos en funcién de su potencia anticolinérgica®,
Ademads, en funcién del pais en el que se estad de-
sarrollando la escala, se seleccionaran unos u otros
fdrmacos, dado que hay diferencias de autorizacién
y comercializacion de los diversos farmacos anticoli-
nérgicos entre paises. Por tanto, estandarizar las he-
rramientas y definir una escala ideal universal para la
estimacion de CA resulta muy complicado.

En nuestra opinién, a pesar del creciente nu-
mero de herramientas desarrollados en los Ultimos
anos, estas no resuelven las limitaciones previamen-
te detectadas en el célculo de la CA, por lo que se-
guir investigando en este campo y desarrollar una
nueva herramienta que trate de solventarlas sigue
siendo necesario. Ademas, es importante dotar a la
herramienta de un algoritmo que permita que la es-
cala sea rapidamente actualizable, dada la velocidad
con la que las agencias reguladoras aprueban nue-
vos farmacos en los diferentes paises, sin que deje
de ser facilmente aplicable. El hecho de disponer de
un algoritmo para la facil inclusién de farmacos en
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la herramienta, permitiria, ademas, poder adaptar la
herramienta a diferentes poblaciones, contribuyendo
al desarrollo de una herramienta universal.
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