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ANALGESIA PREOPERATORIA PARA MENEJO DE PACIENTES CON

FRACTURAS EXPUESTAS DE MIEMBROS INFERIORES

Resumern

Se estudiaron 46 pacientes divididos en dos grupos, con diagndstico de fracturas
expuestas de miembros inferiores. En ambos grupos se administrd como premedicacion
10mg de metoclopramida i.v.
En el grupo de estudio se administrd la combinacion de Ketoroface i.v. + buprenorfina sL,
en ef grupo controf se administrd ketorolaco i.v. + placebo sL, _previos al manejo anestésico
(anestesia regional).
Fue valorada (a intensidad del dofor por las escalas EVA y EVERA, las variaciones en los
signos vitales a Ia movifizacion def paciente asi como ¢l inicio de accién y tiempo de
duracion de cada uno de fos fdrmacos; también se considerd la presentacion de efectos
secundarios.
Ef grupo de estudio presentd un inicio de accidn de (a analgesia mds rdpido (2.87min), con
una duracion de [a analgesia mds prolongada (30 min). Lo que demostrd diferencias
estadisticas significativas en comparacién con el grupo controf.
La variacidén de fos signos vitales mostrd diferencias significativas a {a movifizacion, con

incrementos de las escalas EVA y EVERA, que fue mds significativa en ef grupo control.



La presentacion de efectos secundarios fue mds frecuente en ef grupo de estudio, siendo ef
mas comiin la ndusea y fa sedacion.

La combinacién de un AINE con un opioide puede proporcionar una analgesia
preanestésica savisfactoria con mayor disponibifidad del paciente para la movilizacion,
brindando una analgesia prolongada. La presentacion de efectos secundarios pueden

disminuirse con una medicacién  profildctica,



INTRODUCCION

Ef dolor considerado como "Una experiencia sensoriafl y emocional desagradable que
se asocia @ una fesion histica real o posible es sin fugar a dudas una sensacion que se percibe
en una o varias zonas del organismo, pero que af ser siempre desagradable, se convierte
también en una experiencia emocional’. (1); ha sido ef mayor problema al cual se ha
enfrentado ef médico desde tiempos remotos.

Actualmente (a colaboracion permanente entre anestesidlogos y el equipo quirirgico ha
_propiciado un interés mutuo en el control def dofor postoperario. Este interés estd motivado
principalmente por la aceptacién generafizada de los miiftiples efectos perjudiciales que
sobre el organismo acarrea ef dofor (1,2,3,4).

Ef dolor agudo aparece fundamentafmente a consecuencia de (a estimufacion nociceptiva
resultante de [a agresion; este dolor se genera tanto por mecanismos directos como _por
indirectos, el nivel donde tiene fu_qar 5108 mecanismos d’im'nguc tres tipos de dolor, de los
cuales zf dolor superficial o cutdneo y ef dofor somdtico o  profundo obedecen principalmente
a fa qpﬁ'cacia’n de un estimufp nociceptivo sobre facias, tejido muscular, _periostio,
articulaciones, (igamentos y tendones (1).

Este tipo de dolor se intensifica por la presencia de una gran cantidad de receptores y

terminaciones nerviosas nocicgprivas  presentes en miisculo tsquffc’ﬁm y periostio; este ilrimo




es ef que presenta el umbral del dolor mis bajo y que constituye una de las fuentes

nociceptivas mds importantes en caso de agresion (1).

Ef tratamiento del dofor previo a un manejo anestésico o [a administracion de una

medicacion _preanestésica para alivio del dolor atin no cuenta con estudios _publicados,

observandose una mayor importancia af tratamiento def dofor postoperatorio.

En cuanto al tratamiento del dofor _postoperatorio se contempla (a urifizacion de diferentes
fdrmacos fos cuales pueden ser administrados por diversas vias asi como de terapias no
_farmacoﬁa’gicas (estimulacion eléctrica transcutdnea, crioana@csia Yy métodos _psicoldgicos,
erc) (1,2,4,5).

En cuanto al tratamiento del dolor por los métodos _famacofé_qicos, las quias establecidas
por la O.M.S., suguicren titular ef tratamiento analgésico utifizando ef enfoque de escafera
de tres pasos; éste método enfatiza [a titulacion del tratamiento analgésico de manera
continua desde el dofor (eve, en ef cual se utifizan fos analgésicos antiinflamatorios no
esteroideos y analgésicos auxifiaves, Rasta ef dofor moderado y severo para ef cual se
agreqan fa’rmams qpidccos {(1,2,5,6).

El empleo de analgésicos antiinflamatorios no esteroides en ef tratamiento del dolor
_postoperatorio se encuentra ampliamente apoyado (1), especialmente  si ef dofor es de
mediana intensidad. Entre los numerosos agentes de este grupo que se fan utifizado con

éxito en ef tratamiento del dofor - postquirirgico, se encuentra el ketorolaco (1,2,4,7,8,9,10).




KETOROLACC

Es un compuesto dcido derivado del dcido carboxilico, del grupo def dcido férmico y
del subgrupo derivado def dcido pirrofizina.
Su denominacion quimica es:
deido (1 - ) -5 - benzoil 6,12, 3-dikidro-LH-pirrofizina-1-carbosilico.

Su formula molecular es:

Cl15 H13 NO3
Su formula estructurafl es:
0
#
g

COCOH

Su principal derivado es (a sal de fa trometamina (dofac ) (13).
Se considera como potente analgésico, pero posee s6lo moderada 9‘3‘mcia amiir_if(amamria y
antipirética (11). Inhibe fa agregacion plaguetaria, asi como fa biosintesis de

erﬁagfand?nas (11).




Se absorbe con rapidez alcanzando concentraciones plasmdticas mdximas en 30 a 50
minutos. Tiene una biodisponibilidad de un 80%, se une en un 90% a _proteinas
plasmadticas y se excreta en un 90% por orina. Tiene una vida media de eliminacion de 4 a
6 horas (1,11).

Def firmaco efiminado, 60% se excreta sin modificaciones y e resto se elimina en (a forma
de conjugado de glucoronidado.

Sus vias de administracion son oral, intramuscufar, intravenosa i focal (1,7,8,9,11,12,13);
las dosis intramuscular ¢ intravenosa van de 30 a 60 mg y {a dosis oral se considera de 5 a
30 mg.

Se ha comparado {a_potencia analgésica encontrdndose que 30 mq de ketorolaco tiene una
equivalencia de 100mg de meperidina (1,4,6), Y 10 a 12 mg de morfina. Reduce los
requerimientos de opiodes (1,4,7,8,10), asi como profonga el tiempo de analgesia en
combinacion con ellos (7,8,9,10,12).

Dentro de sus efectos  adversos st incluyen  sommolencia, mareos, cgfa[ea, dolor
gastrointestinal, Jfg:gpsia y nduseas (1,4,11), _pero estos jccras tienen una_frecuencia de
_presentacion significativamente menor (1,4,11,12).

Otra de las principales afteraciones observadas son fas alteraciones renales como fa ofiguria
o fa retencidn urinaria e insuficiencia renal aquda, pero estas no han sido toralmenre

atribuibles a fa administracion de ketorofaco (2,4,7).




Otro tipo de medicamentos empleados para ef controf del dolor _postoperatorio son los
opiodes, los cuales de acuerdo a su actividad intrinseca se han clasificado en agonistas
_puros, agonisms _parciafcs, a_qonis‘ms -antagonistas Yy anragoni:ms 1,2.1).

Las vias por las cuales pueden administrarse son muy variadas, de fas mds comunes son:
subcutdnea, suﬁfinguaf, intranasal, intramuscular, intravenosa, rectaf, espinal, peridual,
ete. (1,2,3,4,5,6,11,16,19,20,22).

De estos farmacos uno de fos mds empleados actualmente para el control del dofor

_postoperatorio y dolor por cdncer es fa buprenorfina (1,2,3,4,5,6,11,16,20,22).

BUPRENORFINA

Es un derivado semisintético de la tebaina, presenta gran afinidad por los receptores
mu, pero con actividad baja, fo que lo convierte en un agonista parcial mu (1). Tiene accién
agonista sobre receptores kappa (1,11).

Es ¢f opidceo mds liposoluble que existe; estd altamente unido a fas _proteinas en un 96 a
98% . Se absorbe bien por todas fas vias, con una biodisponibifidad oral (sublingual) del

50%. Ef volumen de distribucidn se sitiia afrededor de 1.4 a 1.8 Lt/k (1,11) .



Su metabolismo hepdtico incluye reacciones de oxidacion y conjugacion; pero fa via
metabdlica_principal de eliminacién es la secrecién bifiar activa del fdrmaco inafterado
(70%) . Ef tiempo de vida media de eliminacion es de 3 a § horas (1,11,23).

Los efectos clinicos incluyen sedacion- disforia a grandes dosis- depresion fimitada a fa
respiracion pero sin antidoto eficaz frente a la misma; afectacion cardiovascular minima en
menos de 1% (hipertension, taquicardia, bradicardia), disminucion de fa motifidad gdstrica
y estimulacion del centro defl vomito (22).

Tiene una capacidad adictiva baja. Es de 20 a 50 veces mds potente que [a morfina (23). E
uso de buprenorfina por via sublingual muestra una biodisponibifidad del 30% a fas 3
horas y de 50% a las 10 horas, con un inicio de accion de anafgesia entre fos 15 y 45
minutos; con un efecto mdximo a las 3 horas y una duracion aproximada de 9 horas,
_proporcionando  una analgesia satisfactoria  (1,2,3,11,16,17,18,19,20,22,23). La dosis

sublingual s¢ considera de 4 a 6 mcg/k.




CLASIFICACION DE FRACTURAS EXPUESTAS

En [o referente a fas fracturas expuestas, estas deben ser manejadas quirdrgicamente
con favado quirirgico y cura descontaminadora ya que son consideradas como heridas
contaminadas con crecimiento bacteriano en un 60 a 70% a su ingreso a una unidad
hospitalaria. Cuando ha transcurrido un tiempo masjor a 6 horas pasan a ser consideradas
como heridas infectadas (24).

Las fractruras expuestas han sido clasificadas en diversos grados; seqin la clasificacidn de

Gustillo se clasifican en

Grado 1. Presenta pequcrias faceraciones de (a  piel ocacionadas por (a punta de fa
fractura expuesta. La cual puede ser menor de un centimetro.

Grado I, Herida pequeiia a moderada, bien circunscrita con poca contaminacion, necrosis
tisular no significativa. Pucde ser mayor a un centimetro.

Grado I11.

A) Herida con gran faceracion de tejido. Presencia de tefido o viable que después
de {a debridacion fa sutura retardada o f injerto de piel de espesor total pucde
sanar la herida.

B} Herida con machacamiento de tejido blando  contaminado gfo  con
desprendimiento_peridstico. Habituafmente para cerrarse requiere un colgajo

{ocal de miiscufo fibre.



C) Fractura abierta con fesién vascular que requicre  reparacion para safvar (a

extremidad,

Grado IV. Ampuracion total o subtotal de {a extremidad (24) .

Ef objetivo del presente estudio fué valorar {a eficacia y cafidad de {a analgesia def
ketorolaco iv asociado a buprenorfina sL como medicacion preanestésica en pacientes con
fracturas expuestas  de miembros inferiores, determinando ef tiempo de inicio de fa
analgesia; evafuando ef dolor por escala visual andfoga y escala verbal andloga (EVA y
EVERA) durante la movifizacion de {a extremidad. Asi como determinar of tiempo de

duracién de fa analgesia y las variaciones de fos signos vitales. Tomando en cuenta fa

_presentacion de gfccras secundarios.

10



MATERIAL Y METODOS

Con autorizacion previa del Comité de Bioética del Hospiral General de Balbuena

del ISSAD.F. se seleccionaron en una muestra deterministica de tipo convencional a 46
_pacientes de ambos sexos, con edad comprendida entre 20-50 afios, _peso aproximado 50 a
80 kifos, que ingresaron por urgencia con DX de  fractura expuesta de miembros inferiores
grados 11 a IIB, con estado fisico ASA I a IIl y que requirieron manejo anetésico con
anestesia regional ( Bloqueo peridural o Blogueo subaracnoideo).

Fueron excluidos pacientes embarazadas, pacientes hemodindmicamente  inestables,
_pacientes en estado de ebriedad ylo farmacodependencia; _pacientes que presentardn lesiones
asociadas (Traumdticas) asi como  pacientes que no acepraron el estudio.

Los pacientes fueron divididos en dos grupos de 23 pacientes cada uno en forma aleatoria.
Se realizé una valoracion preanestésica previa al estudio, cada uno de fos pacientes fueron
informados defl estudio para obtener su consentimiento.

Cada paciente fue premedicado con 10 mg de metoclopramida intravenosa 30 minutos
_previos al inicio del estudio.

En fa sala de preanestesia ambos grupos fueron monitorizados mediante frecuencia
cardiaca, tensién arterial, y frecuencia respiratoria; se evalud [a intensidad del dolor seqitn
la escala visual andloga y escala verbal andfoga (EVA y EVERA respectivamente) y se

administraron 30 mgq de ketorolaco intravenenoso lento y diluido.

it




En ef grupo 1 (control) se administré un placebo por via sublingual y en ef grupo 2
(estudio) se administrd una tableta de buprenorfina sublingual de 200 mcg.

Se aplicé anestesia regional (BPD o BSA)} a los 20 minutos _posteriores a la administracién
de los fdrmacos de premedicacion anestésica.

Para bloqueo peridural se us6 lidocaina af 2% con epinefrina a dosis de 5 mgfk de peso;
para blogueo subaracnoideo se utifizé lidocaina al 5% simple a dosis de 1 mgf k de peso,

Los signos vitales y [a intensidad del dolor fueron medidos y valorados cada 5 minutos a
partir de la_premedicacion en {a_primera hora; cada 10 minutos en fa sequnda hora y
_posteriormente cada 4 horas.

Se valors la presentacion de efectos secundarios tales como sedacion, nduseas, vomito,
depresion respiratoria, erc.

E{ andlisis estadistico se reafizé con medidas de tendencia central ( "Chi" cuadrada y
mediana} y de variabifidad (amplitud, varianza y desviacion estindar) a través de
estadistica descriptiva.

Descriptiva:  Se calculd media y desviacion estdndar de (as variables cuantitativas como
dofor (EVA), signos vitales (frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, tension arterial),
latencia y duracion de cada analgésico empleado en ambos grupos.

Se caleuld proporciones de (as variables cuafitativas (sedacion, ndusea y vémito).
Inferencial: Se cafcul " T " de Student para variables cuantitativas de ambos grupos.

Se calculo " Chi ° cuadrada _para variables cualitativas de ambos grupos,

Se urifizé prucba de Chi cuadrada de Manttel-Haenszel y Chi cuadrada corregida de Yates.

Se dié una diferencia estadistica significativa con valores de P<0.05.




ANALISIS DE RESULTADOS

Ef inicio de accién de {a analgesia en el grupo 1 (estudio) se _presenté a fos 2.87+/-
1.21 minutos posterior a la administracion de fos fdrmacos (Ketorolaco iv + buprenorfina
sL) en comparaciin con ef grupo II ¢f cual presentd un inicio de ana{qcsia aflos 10.3 +/-
1.87 minutos. Obteniendose una diferencia estadisticamente significativa con un valor de P
de 0.00017. (grdfica 1).
Ef tiempo de duracion de la analgesia en ef grupo 1 fué de 30.3 +/- 4.32 horas; en ef
grupo controf se observé una duracion de 10.2 +/- 2.27 horas con una diferencia
estadistica significativa con un vafor de P < 0.05. (grdfica 2).
En cuanto a {a tendencia de fa escala visual andloga (EVA), en ambos grupos se observa
una ligera elevacion duranse la movilizacién del paciente con un valor de P a fos 25
minutos de 0.01. (gréfica 3).
El resto del estudio no muestra diferencias significativas en {a escala verbal andloga
(EVERA) solo se observa una diferencia si_qn_ificativa estadisticamente a fos 5 minutos de [a
administracion de fos medicamentos en ambos grupos con una P de <0.05. (grdfica 4).
La variacidn en cuanto a los signos vitales durante fa movifizacién muestra diferencias
significativas. La frecuencia cardiaca presenta un valor de P de 0.006 , manteniendose ef:
resto del tiempo sin diferencias importantes.
La tendencia en ef grupo de estudio  fue de 73.25 +/- 6.2 x minuto; en el grupo control fue
de 75.75 +/- 7.5 x minuto, (grdfica 5).
La presion arterial media muestra diferencia estadistica significativa con valor de P de
0.0063. La tendencia en ef grupo de estudio  fue de 81.6 +/- 12.2 mmHg, y en el grupo
controf de 85.3 +/- 7.1 mmHg. (grdfica 6).
La frecuencia respiratoria también mostrd diferencias estadisticas significativas presentando

un valor de P de 0.009. [a tendencia en ef grupo de estudio fue de 14.4 +/- 1.26 x minuto




y en ef grupo control fue de 153 +/- 1.43 x minuto; observindose que en el grupo de
estudio los signos vitales presentan cifras mds bajas en comparacion con ef grupo controf .
(grafica 7).

En cuanto a [a_presentacidn de efectos secundarios  la diferencia estadistica valorada por
prucha de Chi cuadrada de Mantel-Haenszel fué con un valor de P de 0.02 que fue
significativa para ef estudio. Ef grupo de estudio fué ef que presents mds efectos secundarios
de fos 23 pacientes estudiados of 65% (15=23) _presentaron sedacion o 26% (6=23)
presentd sedacion y ndusea y el 4% (1='23) presentd ndusea y vimito y sélo ef 4% (1=23)
1o presentd ningtin efecto secundario. En ef grupo control ef 43% de los pacientes (10=23)
presentaron sedacion, ef 30% (7=23) no _presentaron efectos secundarios, ef 17% (4=23)
_presentaron nduseas y el 9% (2=23) se presentd sedacion y ndusea. (grifica 8).

El grupo de estudio con mds efectos secundarios tiene un riesgo .cfc  probabilidad de 9.6 veces
la posibilidad de presentar un efecto indeseable basado esto en fa vazén de _probatilidad de
Odds radio = 9.63 (con un valor de confianza del 95%).

La presentacion por grupos de edad I sexo se presentan en las grdficas 9 y 10.
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CONCLUSIONES

Ef dolor tanto de tipo traumdtico como postquirirgico puede condicionar fa
presentacion de diversas afteraciones fisiolégicas que contribuyen a incrementar [a
morbiflidad y mortalidad de los pacientes (1).
Para evitar c;'re tipo de complicaciones se han realizado diversos estudios en busca de un
adecuado tvatamiento para el control del dofor; empledndose diferentes vias de
administracién asi como combinacién de diferentes farmacos (1,2,4.5).
Entre los antiinflamatorios no esteroideos ef ketorolaco es uno de los primeros en emplearse
_por via intravenosa. Diferentes estudios han demostrado que en combinacion con un opioide
puede reducir fos requerimientos de éste, desde un 25 a un 30% (8), reduciendo ef dofor
hasta cuatro horas después de (a operacidn de manera importante, a las 24 horas (a calidad
de {a analgesia proporcionada es adecuada (7.8). La presentacion de efecros secundarios es
similar a (a que se ha encontrado en estudios  previos. (5,7,8,20).
El presente estudio demucestra fa eficacia de (a combinacion de un AINES con un opioide al
Jproporcionar una adecuada analgesia_preanestésica con un inicio de accién a fos 2.87
minutos observindose una diferencia estadistica significativa. Presenta una reduccion de un
60% en fa intensidad del dolor a los 5 minutos con respecto a datos basales, mostrando
diferencias en ambos grupos que también son estadisticamente significativos.
La sedacidn _fue mds evidente en ef grupo de buprenorfina o que coincide con estudios
_previos (18,19} asi como {a presentacion de ndusea (19,22,23)
La administracién de opidceos en fas mucosas resulta conveniente _por _presentar una gran
superficie de absorcidn y una buena irrigacion fo que puede explicar su inicio de accion tan
rdpido.
La combinacidn con ef ketorolaco potencia su efecto analgésico, pero también se incrementa

en la incidencia de efectos secundarios.
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Por lo tanto se puede confundir que con la combinacion de un antiinflamatorio no
esteroideo y un opioide se puede proporcionar una analgesia satisfactoria_previa al mantjo
anestésico, obteniéndose una mayor disponibifidad de (os  pacientes para la movifizacion; asi
como brindarles un periodo analgésico postquirirgico por un tiempo mds profongado
(hasta de 30 hrs.) .

Se debe de considerar que la presentacion de efectos secundarios como ndusea y sedacion
pueden contribuir a complicaciones qraves por fo que es conveniente _premedicar a los

_pacientes con a@ﬁn antiemético, asi como brindar apoyo con oxi_qcno sqpfcmmmria.
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