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ABSTRACT

The objetive of this work was to compare the analgesic efectiveness
of the administration of buprenorphine sublingual verses
intramuscular administration of ketorolac for the pain resulting from

a cesarean. Thirthy patients in two groups were studied.

While recuperating from the pain tose in group 1 received 400 mcg. of
buprenorphine sublingual, while tose in group 2 received 30 mng.

intramusculary.

The usual analogic escale of time was evaluated (0~10); the vital
signs heart rate (HR), arterial medial pressure (PAM), respiratory
rate (R.R.), Sat. 02 and the possible adverse effects at 60 minutes,
3 hours, 6 hours and also the time of latency. The analgesic effects
with many treatments was satisfactory; the effectiveness the
analgesic¢ was significant with ketorolac at the three hour time

period. (P < 0.05).

The side effects in the buprenorphine group were sleepiness in 86% of
the patient and nauseousness in 6%; there were no side effects in the

ketorolac group.

Key words: Buprenorphine, Ketorolac, analgesic postoperative.



RESUMEN

El objetivo de este trabajo fué comparar la eficacia analgésica de la
buprenorfina administrada por via sublingual versus la administracién
intramuscular de ketorolac para el control del dolor post-operatorio
después de operacién cesdrea a 30 pacientes repartidas en dos grupos.
Al referir dolor en recuperacién el grupo I recibid 400 mcg de
buprenorfina por via sublingual y el grupo II recibié ketorolac 30 mg

por via intramuscular.

se evaluarén la escala visual andloga del dolor (0-10) ; los signos
vitales TAM, FC, FR, Sat. de oxigeno y los posibles efectos adversos
a los 60 minutos, 3 horas y 6 horas y ademas el tiempo de latencia.

El efecto analgésico con ambos tratamientos fué satisfactoria con
mayor efectividad para el ketorolac . La calidad de la analgesia fué

significativa con el ketorolac a las 3 horas (p< ,05).

Los efectos colaterales en el grupo de la buprenorfina fueron
somnolencia en un 86 % y mareos en el 6%; no hubo efectos colaterales

en el grupo del ketorolac.

Palabras claves: Buprenorfina , ketoroclac analgesia post-operatoria



INTRODUCCION

El manejo del dolor constituye un reto para el anestesidlogo tomando
en cuenta que el dolor es una sensacién basicamente desagradable
referida al cuerpc que representa el sufrimiento producido por 1la
percepcién psiquica de una lesidén real , una amenaza de lesidén o una
fantasia de lesién (6) Una de las actividades del anestesidlogo
fuera del quirdfano constituye el manejo del dolor post-operatorio;
esto constituye una situacidén clinica que apesar de contar con
farmacos y tecnologia nueva no se trata adecuadamente. (19).y sus
efectos deletéreos son bien conocidos. La causa principal para un mal
control del dolor post-operatorio es la falta de conocimiento de las

nuevas alternativas en este campo.

En el presente estudio sometemos a comparacién a dos agentes
analgésicos con caracteristicas farmacolégicas diferentes; uno de
ellos que se empleza a utilizar en anestesia la buprenorfina opioide
agonista antagonista con escasos efectos cardiovasculares y un
analgésico no opioide el ketorolac de reciente introduccién en el
campo médico, es un inhibidor de la prostaglandina sintetasa que

exibe potente actividad analgésica (4) (14).

El estado post-operatorio de las pacientes sometidas a operacidn

cesarea electiva bajo anestesia regional bajo blogqueo peridural




continuo presentan dolor agudo después de terminado el efecto de la

lidocaina administrada durante el procedimiento quirdrgico.

Los anestesidlogos somos responsables en gran medida de apoyar 1la

investigacién y el tratamiento del dolor (2).

La buprenorfina es un opioide agonista antagonista derivade de 1la
tebaina alcaloide opiaceo, es un analgésico potente (6) con 1la
administracién IM de 0.3 mg existe una equivalencia a 10 mg de
morfina. Después de la administracidn IM de buprenorfina el inicio de
los efectos de la esta droga ocurren alrededor de los 30 min.(17) y
la duracidén de accidén es menor a 8 horas (6) La prolongada duracidn
de accién puede ser debido a una lenta discciacién de los receptores
Mu (19) Los efectos antagonistas de la buprenorfina refleja 1la
habilidad de la droga de desplazar a los opioides agonistas de los
receptores Mu (6) . Se ha estimado que la afinidad de la buprenorfina
por los receptores Mu es 50 veces mayor que la morfina (11). La
buprenorfina es efectiva en el alivio del dolor moderado a severo
como el que esta presente en el periodo post-operatorio y el que esta
asociado con céncer;cdlico renal e infarto de miocardio. (9) (13).Sin
embargo la administracién intravenosa de buprenorfina no es adecuada

para la realizacién de cirugia (6) (1ll).

La Dbuprenorfina posee una alta 1liposolubilidad, esta unida a
proteinas en cerca al 96 %, se elimina por bilis y es excretada por

la orina como conjugados inactivos.




4
otros efectos de la buprenorfina son similares a los producidos por
otros analgésicos opioides , estos son somnolencia en alrededor del
50 % de los pacientes, la incidencia de nausea y vémito es de un 10 a
20 % (2). La buprenorfina produce depresién respiratoria similar a la
morfina, pero la duracién de esta puede ser prolongada y resistente a
antagonismo con naloxona. En estos casos el Doxapram puede ser

considerada como un método farmacoldgico para el mantenimiento de una

ventilacién adecuada de los pulmones y preservar la analgesia en

pacientes tratados con buprenorfina(l).

Los efectos cardiovasculares de la buprenorfina son similares a 1los
producidos por los narcdéticos. En contraste con otras drogas opioides
agonistas antagonistas , 1la buprenorfina tiene un bajo riesgo de

farmacodependencia.



MATERIAL Y METODO

Este estudio se realizdé en el Hospital Regional 1° de Octubre del
I.5.8.5.T.E, en el 4&rea del servicio de anestesiologia en 30
pacientes con edad comprendida entre los 18 y 45 afios;estatura entre
150 y 178 cmjcalificadas con A.S.A. I-II;las cuales fueron sometidas
a operacidén cesarea bajo blogqueo peridural continuo, sin haber

recibido opioides durante el transoperatorio.

Las pacientes se dividierén al azar en dos grupos de 15 personas cada
uno, el grupo I recibidé buprenorfina sublingual y el grupo IX recibid

ketorolac intramuscular,

A todas las pacientes se les informé del procedimiento y se les

solicitd firmar su aprobacién.

Se monitorizé frecuencia cardiaca, (FC),presién arterial media (PAM)
con el dinamémetro, frecuencia respiratoria por minuto , saturacién

de oxigeno con oximetro de pulso con monitor VITALAR.

Después de la operacién cesdrea bajo blogqueo peridural continuo con
lidocaina al 2% se manejo el dolor post-operatorio con buprenorfina
sublingual , la cudl se administré cuando la paciente refirid dolor
en una désis de 400 mcg, al segundo grupo se administrd Kketorolac

intramuscular en una désis de 30 mg. Ulteriormente se evalué el
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efecto analgésico con la E.V.A de 10 al 10 ;donde el 0 es ausencia
del dolor y 10 el dolor méximo tolerable, ademds se monitorizé las
siguientes variables: TA,PAM,FC,FR,Sat.de oxigeno . De igual manera

se valord la latencia y duracidén del efecto analgésico y finalmente

se analizarén los efectos colaterales, todo esto se realizé cada

media hora por el lapso de 6 horas.



RESULTADOS

Las caracteristicas generales de las pacientes estudiadas se resumen
en el cuadro I y gréfica #1. El 87% de las pacientes en cada grupo
fueron pacientes A.S.A. I vy sé6lo el 13 % correspondierén A.S.A. II.

Todas fueron sometidas a operacién cesidrea electiva bajo bloqueo
peridural continuo con lidocaina al 2 % sin uso de opioides durante

el transoperatorio.

Los valores promedio del dolor se muestran en la grafica #2. Ambas
formas de tratamiento fueron efectivas y redujeron el dolor en forma
significativa; iniciando su accidén alrededor de los 20 min.; no hubo
diferencias estadisticamente significativas en 1la duracién de 1la
analgesia. Asi mismo hubo mas pacientes que refirieron 0 a 1 de dolor

en el grupo del ketorolac p<0.05.

Como observamos en la dgréfica #2 el efecto analgésico empezd &

desaparecer a partir de las 6 horas y el tiempo efectivo de analgesia

fué en promedio 360 min.

En el cuadro II se observan 1los cambios hemodindmicos, no hubo
cambios significativos en el grupo II; En el grupo I hubo descenso en
la FC,FR y TAM que fué evidente a las 3 horas , pero sin haber

diferencias significativas.
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En el 87 % de los pacientes del grupo I presentdron somnolencia a
partir de los 60 min. y mareos en un 6%, no se reportaron efectos

colaterales en el grupo II.



CUADRO 1

CARACTERISTICAS GENERALES

EDAD PESO TALLA

Anos Kg Cm
GRUPO 1 290+65 761+59 15853
GRUPO 11 299+61 732467 961463

X : DE




CUADRO 1I

REPERCUSION HEMODINAMICA

GRUPO 1

Frecuencia cardiaca

mupo | esrs et | Mo eptos | T sl med
0 87+3 1943 9641
1 86:3 1942 9413
3 84+3 1643 918
6 8343 1612 89+6
X : DE
GRUPO 1I
TEMRO | iace por minute | teopirasiones Ser e | o . Hg
0 79+8 1742 9119
! 78+7 16+2 8749
3 7616 15:09 84+7
6 75+5 154 3l4

%X :DE
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DISCUSION

El uso de la buprenorfina administrada por via sublingual para
control del dolor postoperatorio tiene fundamento experimental.(2).
Es un agonista antagonista de los receptores opidceos con efectos
colaterales minimos. Es ©bien conocida gque 1la administracidn
parenteral de esta droga puede causar depresidén respiratoria més
prolongada que la morfina, debido a que tiene mayor afinidad por los
receptores Mu y esta depresién es resistente al antagonismo con
naloxona y es solamente revertido con el doxapram. Por lo anterior se
ha usado una via alternativa, la via sublingual con lo gue se observd
menor depresidén respiratoria y de otros efectos colaterales vy
prolongada duracidén del efecto analgésico segin el estudio realizado
por Abid A. Ademds se tomo en cuenta la via de eliminacién que es
fundamentalmente por orina y que no se elimina por la leche materna,
por lo cual no causa efectos adversos en los recién nacidos (6).

En los dltimos afios la anestesiologia ha trascendido las fronteras de
la sala de operaciones para participar con sus aportaciones en el
campo de la terapéutica y en el &rea del manejo del dolor donde ha

hecho grandes contribuciones (7).

El descubrimiento de receptores opidceos en la médula espinal tanto a
opidceos enddgenos como exégenos (derivados del opio sintéticos y
semisintéticos) como la buprenorfina han provocado el desarrollo en
el area de investigacién bAsica aplicada, enfocado al tratamiento del

dolor postoperatorio.
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Se ha ensayado el uso de agonistas y antagonistas sintéticos con
efecto "tope" sobre la aparicién de depresidén respiratoria pero hasta
ahora no ha sido del todo en la respuesta del paciente al dolor. Asi
mismo se han diseflado la administracidén de estos farmacos por medio
de bombas de infusién controlados en ocasiones por el mismo paciente
vy vias de administracién faciles para el paciente como 1la via

sublingual en base a la farmacocinética de estos farmacos.

No obstante que el oplo se usa desde casi 4000 afios, solo hasta 1la
década de los 70' de este siglo se pudo con certeza determinar el
mecanismo de accién de la sustancia base y sus derivados que han
culminado con lo que se conoce como sistema de control del dolor.

Después de analizar los resultados oﬁtenidos con ambos farmacos y por
las vias de administracidén mencionadas podemos decir que ambas fueron
efectivas y redujeron el dolor en forma significativa aunque en el
grupo II el alivio del dolor fue mas intenso llegando a 1 respecto a
E.V.A.; la estabilidad hemodindmica gque brindaron fue similar, al

igual qué en el estudio realizado por Moa G; Zetterstrom H (3).

La desaturacién de oxigeno fue mayor y prolongada con la buprenorfina
en comparacidén con el ketorolac que practicamente no sufrié cambios

importantes en la saturacién de oxigeno.

En resumen podemos concluir que el alivio del dolor postoperatorio

después de operacidén cesdrea fue mads efectiva con la administracidén
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del ketorolac, qué con 1la Dbuprenorfina administrada por via
sublingual; con la qué se observé somnolencia y mareos, Hay dqué
considerar que este es un resultado preliminar, ya que hemos evaluado

el efecto de una sola dosis por la via sublingual.
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