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TITULO

ANALGESIA POSTOPERATORIA EN PACIENTES POSTOPERADOS DE
COLECISTECTOMIA LAPAROSCOPICA CON DOS TIPOS DE

ANALGESICOS SUBLINGUALES

DEFINICION DEL PROBLEMA

El dolor es una desagradable y compleja constelaciéon de
experiencias sensoriales perceptuales y emocionales, relacionadas con
respuestas autonémicas producidas por dafios sométicas y/o viscerales, y

el dolor postoperatorio es un tipo de dolor agudo.

Con frecuencia el dolor agudo postoperatorio se torna un problema
para el grupo médico y sobre todo para el paciente, resultando poco

efectivo el efecto de los analgésicos.

Ante la limitante de la via de administracién asi como de las multiples
dosis de medicamentos analgésicos requerido y con ello el incremento en

costos, se han propuesto formas alternativas de analgesia postoperatoria,




por lo que cuestiona si el uso de AINE y morfina por via sublingual tiene

eficacia clinica adecuada durante las primeras 6 horas de postoperatorio.

OBJETIVO GENERAL

Determinar la eficacia clinica de AINES y buprenorfina via sublingual

en pacientes postoperados de colecistectomias laparoscopica.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar cual de los farmacos administrados tiene mejor efecto
analgésico con minimos efectos colaterales (ketorolaco vs buprenorfina)

y menor nimero de dosis de rescate.




BENEFICIO DE USO DE LOS OPIODES Y AINES, POR VIA

SUBLINGUAL

El beneficio de uso de Buprenorfina es que es un compuesto
semisintético de origen opidceo, sus acciones en contra del dolor, se
ejercen en el sistema nervioso central. Su potencia es del orden de 30
veces superior a los de la morfina, en cuanto a su efecto analgésico (4,6,

14).

Las caracteristicas de la unién a los receptores de la buprenorfina, se
manifiestan por una alta afinidad que coexiste con una constante de
dosificacién del receptor muy lenta. Esta caracterfstica contribuye a que su

efecto analgésico sea de 6 a 8 horas.( ).

La buprenorfina se considera un agonista parcial que puede
antagonizar algunos efectos de los antagonistas puros. Otra propiedad de
la buprenorfina es que la hece Util en pacientes cardidpatas, es la de tener
efectos cardiovasculares muy discretos y con un perfil de bradicardia e
hipertension moderada que contribuyen a preservar o reducir el consumo

de oxigeno por el miocardio (14).




Todos los opiodes incluyen una funcién en la produccién de

analgesia, ya sea antes o después de la cirugia.

El beneficio de los AINES en este caso el ketorolaco sublingual. En la
década de los 60’s, se inicié un proyecto para d.esarroliar un nuevo
analgésico que reuniera las siguientes caracteristicas, accién analgésica
potente, rdpido inicio de accién, buen margen de seguridad, carencia de
potencial activo y disponibilidad de contar con formulaciones, ;:Jral,
parenteral, y sublingual. Asi surgié el ketorolaco sublingual trometamina, se
ha demostrado principalmente propiedades analgésicas y en menor
proporcién actividad antinflamatoria y antipirética, también se ha
demostrado ser el analgésico méas potente de los inhibidores de la sintesis

de las proataglandinas (15,11).

Especificamente ketorolaco inhibe la ciclooxigenasa, lo -cual
representa el mecanismo de accién primario que esta mediando estas

acciones (14).

La estructura molecular del ketorolaco es muy particular, ya que el
anillo al cual esta adherido el 4cido carboxilico, en realidad representa el
acido propionico ciclado. la seleccidn de la sal fue particularmente

importante, puesto que deberia proporcionar a la molécula una alta




solubilidad que permitiera contar con una solucién para administracion
intravenosa, intramuscular y una tableta que se disolviera rapidamente. La
sal treometamina fue seleccionada especificamente para conseguir este

objetivo (8).

INHIBICION DE PROSTAGLANDINAS

Existe evidencia sustancial de que la actividad antiinflamatoria
analgésica, antipirética e inhibitoria de la agregacion plaguetaria inducida
por la coldgena y por el é&cido araquidonico (AA) ejercida por el
ketorolaco y por otros compuestos guimicamente semejantes, pueden ser
atribuidos a su capacidad para inhibir la biosintesis de las prostaglandinas
(PG), el ketorolaco esta constituido por una mezcla racemica de los
anatiomeros (-) oS y (+) oR. El antiomero (=) oS del ketorolaco parece ser

responsable de la inhibicidén de la sintesis de proataglandinas (11).




EFECTOS SECUNDARIOS POR EL USO DE AINES

A) ULCERA GASTRICA DUODENAL

Cuando reciben corticoides y aines por variedad de estresores
fisiolégicos los grupos de alto riesgo son: los ancianos pacientes
quemados pacientes con lesiones en craneo, trauma masivo y con historia

de enfermedad Ulcera péptica.

Lesiones de las mucosas por la administraciéon oral de AINES,

toxicidad directa de las drogas en contacto con la mucosa gastrica ( ).

Ulceras del duodeno, como resultado de lainhibicion de la
produccién de prostaglandinas intestinales producidas por la circulacién

enterohepética de drogas no metabolizadas (11).

B) TOXICIDAD RENAL

Las prostaglandinas producen vasodilatacion en los rifiones e
incrementan el flujo sanguineo renal, por lo tanto al disminuir este flujo,

disminuye la filtracién glomerular renal y la excrecién de Na, K. Las lesiones



renales incluyen nefritis intersticia glomerulonefritis, necrosis papilar vy

necrosis tubular aguda.

El uso de AINES en pacientes con enfermedad vascular
ateroesclerética diabetes, lupus, se debe tener en cuenta el desarrollo

preexistente la disfuncidén renal ().

Los AINES no se usan en pacientes que reciben concomitantemente

ECA porqgue representan efectos adversos con estas drogas.

Al administrar AINES a pacientes con riesgo se debe monitorizar la

funcién renal (2).

C) FUNCION PLAQUETARIA

Los AINES interfieren con la funcién plagquetaria nofmal,
primariamente por inhibicién de la ciclooxigenasa en las plaquetas cuya

actividad es necesaria para la coagulacion ().




la ciclooxigenasa en las plaquetas es permanentemente por Ia

aspirina dura aproximadamente 7 a 10 dias con prolongacién de tiempos

11).

El riesgo postoperatorio no quirdrgico es hemorragia gastrointestina

Con el ketorolaco se ha reportado incremento en el tiempo ce
sangrado, pero no altera las plagquetas TP, TPT, el ketorolaco aparentemente

no interactlda con la heparina (10).

OTRAS COMPLICACIONES CLINICAS

Los AINES elevan la presién sanguinea, se debe considerar en los
pacientes hipertensos, antagonizan una variedad de antihipertensivos
incluyendo tiazidas y diuréticos, bloqueadores beta y alfadrenergicos, ECA

pero no afectan las drogas bloqueadoras de los canales de calcio ().

Asma producido por aspirina, probablemente sea es una patologa

distinta de el asma bronquial, clésica.




HEPATITIS. Es una complicacién aportada con diferentes clases de

AINES. Usualmente ocurre en relacién a la dosis.

FASCITIS NECROTIZANTE. Es asociada con administracién aguda de
AINES la inhibicién de las prostaglandinas puede interferir con el tejido

normal de granulacién y formacién de hueso. (11).



COMPLICACIONES POR OPIODES

Los opiodes se pueden asociar con hipotencién, hipertension vy

disrritmias.

La hipotensién ortostética puede resultar seguida de la administracion
intravenosa de morfina. Disminuye el tono simpético de las venas

periféricas.

Los mecanismos incluyen histamina, disminucién del tono simpatico,
bradicardia inducida por el nervio vago, venodilataciéon directa, dilatacion
de los vasos esplecnicos pueden jugar un papel en los efectos

hipotensores de la morfina.
La ndusea y el vémito son efectos predominantes de la buprenorfina
la incidencia de euforia es mas que con la morfina (14). También presenta

depresidn respiratoria que se presenta segun la dosis (14).

La hipotensidén inducida por morfina no se relaciona con depresion

miocardiaca. Todos los opiodes, excepto la meperidina causa disminucién

10
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EFECTOS NEUROFISIOLOGICOS

Los opiodes reducen el consumo de oxigeno cerebral, el flujo

sanguineo y la presién intracraneana, pero en un grado menor que los
barbitlricos. El efecto de los opiodes sobre el electoencéfalo grama es
minimo, aunque la dosis alta se asocia con actividad lenta. La estimulacién
de la zona bulbar quimioreceptora desencadenante causa una elevada
incidencia de nduseas y vémito. La dependencia fisica constituye un

problema significativo relativo a la administracién repetida de opiodes.

Los opiodes no producen amnesia en forma confiable. También se

pueden usar a nivel epidural y subrural (14).

EFECTOS GASTROINTESTINALES

Los opiodes hacen mas lento el tiempo de vaciamiento gastrico,
reduciendo el peristaltismo. Puede producir cdlico biliar a consecuencia
del esfinter de Odi inducido por opiodes. El espasmo biliar puede simular
un calculo del coledoco y se revierte en forma eficaz con el antagonista

opiode puro (4).

12




OBJETIVO DEL ESTUDIO

Evaluar dos drogas con posibilidades de administracién sublinguas

con el fin de disminuir la morbilidad asociada al postoperatorio a agudo.

Encontrar el farmaco de accidén periférica que logre el méximo de
accién analgésica con pocos o ningun efecto colaterél gue se encuentre
disponible para cada tipo de paciente, por lo que se comparardn dos
medicamentos disponibles para cada tipo de paciente, por lo que se

compararan 2 medicamentos disponibles en nuestro medio.

Determinar la eficacia clinica de AINES y opiodes via sublingual.

HIPOTESIS

Al comparar un opiode (buprenorfina), con un AINES (ketorolaco)
ambos administrados por via sublingual, observamos un control de dolor
mas efectivo, rédpido y duradero con el opiode, con minimos efectos

secundarios.

13




HIPOTESIS NULA

Al comparar un opiode (BUPRENORFINA) con un AINES (ketorolaco),
ambos administrados por via sublingual, no observamos un control
adecuado del dolor.

v

JUSTIFICACION

En nuestro medio hospitalario se realiza cada vez mas
frecuentemente las colecistectomias laparoscopica, y lo que buscamos es
que el paciente tenga el minimo dolor postoperatorio y también minimos
efectos secundarios, una recuperacidén rapida y un efecto analgésico
prolongado satisfactorio para el paciente.

¥

MATERIAL ¥ METODOS

Se trabajaré con la poblacién adulta del Hospital General de Mexicali,
en total 20, sometidos a intervencién quirlrgica laparoscépica para
colecistectomias, utilizando AINES y/u opiode para el control de dolor
postoperatorio, evaludndose la calidad de la analgesia y sus efectos

colaterales.
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DISENO COMPARATIVO

Se formarédn dos grupos de pacientes, se denominarén A y B, los
cuales seran sometidos colecistéctomia laparoscépica. Al grupo A se le
administrard ketorolaco sublingual 60 mgs., 30 minutos previos a la

intervencidén quirlrgica.

Al grupo B se le administrard buprenorfina sublingual 0.3 mgs., 30
minutos previos a la intervencidén quirldrgica, y se evaluard la calidad de la

analgesia y efectos secundarios presentes.

Se evaluara la analgesia con la escala visual andloga (EVA), donde o

es cero dolor y 10 el mayor dolor experimentado.

CRITERIOS DE INCLUSION /

Pacientes a quienes se les va a realizar cirugia laparoscépica

(colecistéctomia).

= ASAlvyll
= Edad entre 20 y 60 anos.

* Independiente de sexo

15



CRITERIOS DE EXCLUSION

* No aceptacidén por parte del paciente.

» Paciente que haya recibido algin tipo de analgésico durante el
transoperatorio.

* Paciente con antecedentes de hipersensibilidad a los AINES u
opiodes.

= Pacientes que no hayan concluido el estudio.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Todo aquel paciente que por alguna complicacién quirlrgica se
realice colecistéctomia abierta.

DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDADES DE MEDIDAS

* A cada paciente se le llevara un registro anotando su nombre,
peso, edad.

* Se tomaran mediciones de presién arterial, frecuencia cardiaca,
frecuencia respiratoria antes y después de la administracién de

analgésico.

16




» Se valorard el efecto analgésico encontrado por cada uno de los

medicamentos sublinguales, aparte de sus efectos secundarios.

ASPECTOS ETICOS

De acuerdo a las normas establecidas para investigacion en humanos.

RECURSOS HUMANOS

* Anestesidlogo responsable del paciente.

Grupo de enfermeria en sala de recuperacion.

RECURSOS MATERIALES

Sala de recuperacién y quiréfano.

Medicamento.

* Medicidn de signos vitales con baumandmetro. y estetoscopio.

Hoja de concentracién de datos.

17




RESULTADOS

En el periodo comprendido entre enero del '97 hasta enero de 1999

se estudiaron 20 pacientes adultos entre 20 y 60 anos, que ingresan a esta
unidad Hospital General de Mexicali, para la realizacién de colecistectomia,
y para la realizacién de este estudio contamos con su consentimiento,

estado ASA | vy Il

A todos se premedicé con midazolam y diacepam a razén de 2 y 3
mgs. IV dosis Unica, metoclopramida 10 mgs. Y ranitidina 50 mgs. IV 30
minutos previos a la intervencién quirdrgica se le administra via sublingual

ketorolaco y buprenorfina.

Al grupo A. 60 grs. De ketorolaco sublingual.
Al grupo B. 0.3 mgs. De temgesic sublingual.

El manejo anestésico es significativamente igual para los dos grupos.

Se comparan los promedios de los resultados obtenidos de los 10

casos de cada grupo a los 15, 30, 45 y 60 minutos.

18




Los resultados obtenidos con la escala EVA a los 15, 30, 45 y 60

minutos son los siguientes en el primer grupo.

- GRUPO A 7.7.7%9

GRUPO B 7,89y8

Que a los 15 minutos fue significativa con una P menor 0.05 y

posteriormente a los 30, 45 y 60 minutos no significativa con P mayor de

0.05 (Gréfica 4).

En cuanto a los signos clinicos encontramos los siguientes promedios

también comparados a los 15, 30, 45 y 60 minutos.

PRESION ARTERIAL /

GRUPO A. 92, 81, 97, 97. GRUPO B. 94, 97, 98, 91, no existiendo

/.,

diferencia significativa P mayor 0.05 (Gréfica 1).

FRECUENCIA CARDIACA

En el grupo A 85, 85, 85, 84, y en el grupo B: 87, 88, 88, 80. Siendo

estadisticamente no significativa P mayor 0.05. (Gréafica 9).
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FRECUENCIA RESPIRATORIA

En el grupo A: 16, 16, 16 y 15 y en grupo B: 15, 15, 14, 14, siendo
estadisticamente no significativa en ambos grupos P mayor 0.005 (Gréfica

3).

En cuanto a los efectos secundarios, encontramos que solo 2
pacientes presentaron ndusea y voémito, siendo estadisticamente no

significativo, con P mayor de 0.05.

A todos los pacientes se les administrd rescate de analgésico por via
IV porque hubo pacientes que presentaron dolor desde los primeros 15
minutos, siendo del grupo A 3 pacientes y del grupo B ninguno vy el resto a

los 45 y 60 minutos en ambos grupos.

Los analisis estadisticos se realizaron con prueba “T" student vy

prueba fisher.

20
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DISCUSION

Numerosos reportes han descrito los beneficios de procurar un
esquema antidlgico efectivo al paciente postoperado, ademas del confort
del enfermo los multiples beneficios fisiolégicos, que esto otorga al

postoperado.

Con el afén de encontrar el mejor analgésico y la mejor via para
administrarlo y aliviar el dolor agudo o crénico, se han ensayado
analgésicos, AINES u opiodes potentes y rutas alternas gque en ocasiones
sobrepasan a la imaginacién. Sin embargo, en esta busqueda no siempre se
obtiene el efecto buscado, poniendo en riesgo la integridad de los

pacientes.

Sin duda en esta época los avances en el entendimiento de las
multiples respuestas metabdlicas al trauma han permitido al grupo médico
tratar de manera més efectiva el dolor trans o postquirdrgico. En nuestro
estudio realizado, después de analizar los resultados obtenidos se
evidencié que en relacién a la escala del dolor a los 15 minutos si fue
significativa, existiendo rescate de 3 pacientes que se les administré

ketorolaco sublingual, sin embargo en el grupo de buprenorfina (B), se

o]




rescataron hasta los 45 y 60 minutos, esto nos habla que el efecto

analgésico de buprenorfina es mayor.

Aungue este efecto analgésico, no fue el esperado por cada uno de
ellos, por que se tuvo la necesidad de rescatar con un analgésico
intravenoso a todos por igual, ya sea a los 15, 30, 45 0 60 minutos que fue
lo méximo que durd el efecto analgésico. A partir de este momento los

pacientes experimentaban el mayor dolor de su vida.

En cuanto a los parédmetros hemodinamicos (TA, FC, FR), si existieron
alteraciones en la media con respecto a la inicial que se pueden observar

en las graficas ya descritas.

Se observd efectos secundarios como son ndusea y vomito, en dos
de los pacientes del grupo de la buprenorfina, que no tuvo significancia

estadistica.
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CONCLUSIONES

Concluimos que el clorhidrato de buprenorfina sublingual resulta
efectivo para el alivio del dolor postoperatorio, comparado con el
ketorolaco, aunque no es efectivo para el tiempo de analgésica que se ha

descrito por otras vias como son SC, IM o epidural.

Sabemos que los opiodes y los AINES tienen efecto analgésico que
se ha demostrado para aliviar el dolor en otros procedimientos realizados,
pero en colecistectomias laparoscdpica que es lo mas nuevo en la cirugia,

no presentd el efecto analgésico suficiente para el postoperatorio.
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GRAFICA 1

Se muestran comparativamente los promedios de T.A. en los
diferentes tiempos de seguimiento entre los grupos A (ketorolaco) y B

(Temgesic).
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GRAFICA 2

Se muestran comparativamente los promedios de F.C. en los

diferentes tiempos de seguimiento entre los grupos Ay B. A (ketorolaco y

B (Temgesic).
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GRAFICA 3
Se muestran comparativamente los promedios de F.R. en los
diferentes tiempos de seguimiento entre los grupos A (ketorolaco) y B

(Temgesic).
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GRAFICA 4

Se muestran comparativamente los promedios de dolor en los

diferentes tiempos entre los dos grupos A (ketorolaco) y B (Temgesic).
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