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RESUMEN:

*Cruz-Aguilar G, **Herndndez-Cruz M, ***Pineda-Diaz MV, ****Salgado-Cadena B.*****Quiroz-Richards A.
Eficacia ana ¥ peratoria del ketorolaco versus metamizol en pacientes pediitricos sometidos a
cirugia ambulatoria.
La necesidad del uso de analgésicos durante ¢l periodo postoperatorio inmediato se Lusa en la naturaleza de la
cirugia y del umbral al dolor propio de cada paciente. Ac(unlmcnlc sc dlsponc de varios analgésicos intravenosos
para c) control del dolor postoperstorio como el utilizado en nuestro medio.
Existen otros como ¢l ketorolaco, cuya eficacia analgésica postoperatoria inmediata ha sido poco estudiada en
poblacion pediatrica, de ahi la importancia de llevar a cabo estudios que comparen la eficacia analgésica
postquirurgica inmediata de estos medicamentos

El objetivo de nuestro estudio consiste en: 1) Comparar la eficacia analgésica postquirurgica del ketorolaco con el
metamizol en pacientes pediatricos sometidos a cirugia ambulatoria al final de la cirugia, a las 4 y 6 horas despuds
de la aplicacion del analpésico. 2) Livaluar los efectos adversos.

MATERIAL Y METODOS: Pre aprobacion de la carta de consentimicnto informado por parte de los padres, se
realizé a su ingreso a todos los pacientes que fueron candidatos para entrar al estudio la valoracién preanestésica,
verificando que sc reunieran los criterios de inclusion: pacientes de ambos sexos, ¢ntre 6 ¥ 16 aflos, ASA I-I1,
programados para cnru[,la .mlbul.:lorm L.os de no inclusion: pacientes con reacciones de hipersensibilidad conocidas
a los farmacos en ¢s ientes con insull ia renal y/6 hepatica o transtornos de la coagulacitn, aquellos con
ateccion neuroldgica que impidiera su colaboracion en el éstudio. Los de exclusion pacientes que requiricran salir
con intubacién endotraqueal del quirafano. aquellos a 1os que se administrara anestesia local ¢en el sitio de incisién.
Se aplicé monitoreo no invasivo a base de cardioscopio, oximetro de pulso y presion arteiial no invasiva (PANI).
Todos los pacientes recibicron atropina a 0.0 lmg/kg, se aplico ia general bal fa con propofol 2.5 mg/kg.
vecuronio 80 meg/kg., fentanyl 3 meg/kge, mantenimiento con sevoflurano 2.5 vol% y O2 al 100%, mediante sistema
de circuito Bain con ventilacion manual controlada. Inmediatamente posterior a la induccion se administré
ketorolaco o metamizol asipnados en forma aleatoria a dosis de 1 mg/kg y 15 mg/kg, respectivamente. Para segar el
estudio, los analgésicos fucron preparados por uno de los investigadores responsables de éste, en un volumen de 10
ml administrados en un lapso de 5 minutos. Despudés de ta emersion anestésica y salida del paciente a la unidad de
cuidados postanesiésicos sc inicio la valoracion de la analgesia de torma inmediata por medio de la Escala Visual
Aniloga del dolor posteriormente a las 4 v 6 horas después de la aplicacion del analgésico. Los datos recopilados se
registraron en la hoja de recoleccion de datos. Cuando alguno de los pacientes presentd  una puntuacion de 5 con la
cala Visual Analopa del dolor se administro do: techo calculadas a 15 mg/mg para el metamizol. el cual se pudo
aplicar hasta en dos ones alcanzando una dosis maxima acumulada de 50 mg/kg/dia. La dosis techo de
ketorolace se administrd a | mg/kg, en una ocasion, alcanzando una dosis maxima acumulada de 2 mg/kg/dia.
RESULTADQOS: Se estudiaron 76 pacientes con diferentes grupos de edad para comparar la eficacia analgésica
postoperatoria del grupo tratado con ketorolaco contra ¢l grupo tratado con metamizol en pacientes pedidtricos
sometidos a cirugia ambulatoria, se ¢ncontrd que la analgesia en ambos grupos fue satisfactoria en el tiempo cero del
postoperatorio inmediato tras evaluar eficacia analgésica por medio de la EVA, a las 4 horas del procedimiento
quirdrgico y tras evaluar la eficacia analgésica el Ketorolaco mostrd diferencia estadisticamente significativa
(p<0.01).F; inalmente a las 6 horas del procedimiento quirurgico y evaluar la eficacia Igési no se
diferencias significativas.Solo dos pacientes del prupo con presentaron hi i la cual se r P
espontanecamente sin otra terapéutica.

CONCLUSIONES:Nosotros concluimos que a pesar de haber encontrado diferencias
para el ketorolaco, ambos medicamentos resultaron ser eficaces para el control del dolor postoperatorio inmediato en
pacientes pediatricos sometidos a cirugia ambulatoria. Los efectos secundarios durante cl tratamiento para analgesia
inmediata con ambos medicamentos son poco frecuentes.

PALABRAS CLAVES: Analgésicos, Mcetamizol, Ketorolaco, Cirugia Ambulatoria, Pediatria.
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SUMMARY:
*Cruz-Aguilar G, * *Hernandez-Cruz M, = * *Pineda-Diaz MV, * * * *Salgado-Cadena 3. * * * * *Quiroz-Richards

A,
Postoperative analgesic effectiveness of the ketoroliaco versus metamizol in patient pediatric subjected 1o
nmbul;uory surgery.
‘The necessity of the use of’ sic during the i di ative period is based on the nature of the surgery
and of the threshold to the pain characteristic of edch patient. At the moment there are several analgesic
intravenous for the control of the postoperative pain as the metamizol, medication broadly used in our means.
Others exist as the ketorolaco whose immediate postoperative analgesic effectiveness has been little studied in
mportance of taking to end studies that compare the effectiveness analgesic

pediatric population, of there the

immediate postsurgery of th
The objective of our study con: s in: 1) to compare the effectiveness analgesic postsurgery of the ketorolaco with

the metamizol in patient pediatric subjected to ambulatory surgery at the end of the surgery, at the 4 and 6 hours

sesic one. 2) 10 evaluate the adverse effects.

HODS: Previous approval of the lctier of informed consent on the part of the parents, was
carricd out to its entrance to all the patients that candidates enter to the study for the preanesthesic evaluation,
ng that they met the inclusion approaches: patient of both sexes, between 6 and 16 years old, ASA |
lhrou;.h L, programmed for ambulatory surpery. Those of non inclusion: patient with reactions of well-known
allergy 1o the drugs in the study. patient with inadequacy renal hepatic and/or dysfunctions of the clotting. those
with neurological affection that impeded their collaboration in the study “hose of exclusion: patient that required
ro out with intubation cnduthquu.xl of the surgery room, those that local anesthesia was administered in the
incision place. Monitory non invasive was applied with cardioscopy, oximetry pulse and pressure arterial non
invasive (PANI1). All the patients received atropine at 0.01mg/K general anesthesia was applied balanced with
propofol 2.5 mg/kg., vecuronio 80 mew/kg, fentanyl 3 meg/kg., maintenance with seveflurano 2.5 Vol. and O2 to
100%, by means of circuit system Bain with controlled manual ventilation. lImmediately later to the induction
rol assigned in aleatory form to dose of | mg/kg and 15 mp/kge was administered,
the analgesic ones were prepared by one of the investigators respounsible for this, in
a volume of 10 ml administered in a lapse of 5 minutes. After the anesthetic emersion and exit of the patient to the
unit of having taken care of postanesthesic, the valuation of the analgesia in an immediate way began later on by
means of the Visual Scale Similar ot the pain at the 4 and 6 hours after the application of the analgesic one. The
gathered data registered in the ot gulhcring of data. When some of the patients presented a punctuation of 5
with the Visual Scale Similar of the pain dose roof it was administered calculated to 15 mg/mg for the metamizol,
which you ¢ould apply until in 1wo occasions reaching an accumulated maximum dose of 50 mg/kg/dia. The dose
ketorolaco roof was administered to 1| mg/kg, in an occasion, reaching an accumulated maximum dose of 2

Ketorolaco or metam
respec 1y. To reap the stud;

RESULTS: bLVLHl\' x patients were studied with different age groups to compare the postoperative analgesic
effectiveness of the group tried with ketorolaco nst the group tried with metamizol in patient pediatric
subjected to ambulatory surgery, it was tound that the analgesia in both groups was satisfactory in the time
immediate zero of the postoperative one after evaluating the analge: effectiveness by means of the EVA | at the ¢
hours of the surgical procedure and afler evaluating the analgesic effectiveness the keterolaco it showed difference
statistically significant (p <0.01. Eventually at the 6 hours of the surgical procedure and to evaluate th analgesic
etfectiveness, it didn't meet differences . Just two patients of the proup with zol had hyp which
recovered spontancously without another therapy,

CONCLUSIONS: We conclude that in spite of having found differences statistically significant for the ketorolaco,
both medications turned out o be effective tor the control of the immediate postoperative pain in patient pediatric
subjected to ambulatory surpery. The sccondary effects during the treatment for immediate analgesia with both

are not very frequent.

medicatior

mizol, Ketorolaco, Ambulatory Surgery, Pediatrics.
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS

La neccsidad del uso de analgésicos durante el periodo postoperatorio inmediato se basa
en la naturaleza de la cirugia y del umbral al dolor propio de cada paciente. La década dec los
noventas fue testigo de diversos avances en la comprension del tratamiento del dolor en los nifios.
El primer paso de este cambio fue modificar ¢l concepto erréneo de que los recién nacidos,
lactantes y preescolares no sentian o reaccionaban de la misma manera que los adultos al dolor.
Estudios recientes han demostrado que los nifios experimentan un dolor tan intenso como los
adultos durante el periodo postoperatorio y que incluso los recién nacidos prematuros muestran
alteraciones en la frecuencia cardiaca, presion arterial y saturacién de oxigeno en respuesta al
dolor '3

Cada dfa la poblacién pediatrica es sometida més tempranarmnentc a procedimientos
quirdrgicos, y cllo implica intensificar la bitssqueda del alivio del dolor postoperatorio. El doloyr
agudo posee una funcion bioldgica y protectora bajo cicertas circunstancias, pero cuando este es
severo y persistente puede ser deletéreo para el organismo. Asi el dolor postoperatorio no sélo
desempefia una misién bioldgica, que si no es aliviado en forma adecuada, ‘producc reacciones

fisiolégicas y psicolégicas anormales que frecuentemente 1 compli iones *.

El dolor postoperatorio es un dolor agudo nociceptivo, que se produce por la activacién
de los nociceptores periféricos (de fibras A, delta y C) debido a la lesién quirirgica, mecanica
(corte, tracciones y ligaduras), térmica (electrocoagulacion. liser) y quimica (ruptuma celular).
Los nociceptores se sensibilizan por estimulos quimicos endégenos (sustancias algdgenas) como
la scrotonina, la sustancia P, la bradicinina, las prostaglandinas y la histamina; el sistema
nervioso percibe el estimulo nocivo y se sensibiliza a nivel central. La percepcién del dolor se

organiza a nivel del asta dorsal de la médula espinal. Ambas producen una respuesta exagerada
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ante el estimulo sufrido, reduciendo el umbral al dolor y sensibilizando al 1ejido circundante a la
lesion .

Esta percepcidén permanece bloqueada durante la anestesia, pero si no se conurola en el
periodo postoperatorio da lugar a efectos fisiolégicos nocivos como: contractura muscular en
térax y abdomen, disminuciéon de la capacidad vital, liberacién de hormonas de estrés como las
catecolaminas que dan lugar a taquicardia e hipertensién persistente aumentando el trabajo
cardiaco y el consumo de oxigeno en el miocardio, con incremento en la actividad simpatica que

disminuye la motilidad intestinal y prolonga la recuperacién *¢

Numerosos estudios revelan que un 40 al 75% de los pacientes sometidos a cirugia
presentan durante el periodo postoperatorio dolor de moderado a intenso a pesar de que en la
actualidad contamos con innumerables técnicas, farmacos y dispositivos para su manejo
adecuado. En los nifios el aspecto psicolégico es muy importante, ya que el internamiento y la
separacion de sus padres al entrar a quiréfano generan gran ansiedad, incertidumbre y miedo,
dando lugar a mayor sufrimiento. Al llegar a la unidad de cuidados postanestésicos es cuando el
médico puede tener confusién al valorar la calidad de la analgesia, ya que para el nifio, sea de la
edad que sea, es muy importante la presencia de sus padres. Se puede valorar la calidad de la
analgesia en el quiréfano durante el periodo postquirurgico inmediato y posteriormente en su

cuarto con los familiares®°.

Los objetivos del manejo postoperatorio son: inhibir los impulsos nociceptores inducidos
por la lesion, bloqueando la respuesta.de los reflejos auténomos al dolor, favoreciendo el
reestablecimiento de la funcidén; proporcionar una sensacién de comodidad posterior al estrés

anestésico quirtrgico y disminuir la morbimortalidad asi como los dias cama.




Debido a que existe una gran variabilidad en dosis, éstas se deben de ajustar a las
diferencias de umbral, edades pediatricas, farmacocinética y farmacodinamia. De tal manera el
anestesidlogo debe escoger la via de administracién, el o los fairmacos que debe utilizar conforme
a la eficacia, la experiencia y disponibilidad del recurso con que cuente para su paciente. >3

Sin embargo y a pesar del inncgable avance en el tratamiento del dolor agudo
postoperatorio, que ha supuesto la aparicién de los nuevos y sofisticados métodos de analgesia,
como la analgesia controlada por el paciente y la analgesia epidural controlada por el paciente,
estos no siempre van a estar disponibles o van a ser requeridos por el paciente.*57 En
determinadas intervenciones quirirgicas se prevee que la intensidad del dolor postoperatorio va
ser de leve a moderado y puede ser controlado utilizando farmacos del primer escalén de la
escalera analgésica de la Organizacién Mundial de la Salud®’, tales como el  metamizol 5
acetaminofén, ketorolaco, &acido acetil salicilico, diclofenaco, ibuprofeno. clonixinato de lisina,
ctc.

Existen pocos estudios en poblacion pediatrica que evalien comparativamente en
ensayos clinicos controlados, la eficacia analgésica postoperatoria inmediata de estos firmacos,
siendo el metamizol y el acetaminofén los de mayor uso en pediatria.

El metamizol es un analgésico no opioide, muy efectivo, el cual se utilizé por primera
vez en 1922, * Sin embargo su uso se vio limitado por que éste podia causar agranulocitosis.
Por este motivo fue retirado del mercado en Estados Unidos y Suecia, no asi en México y en la
mayor parte del mundo, donde se ha seguido utilizando ampliamente. Este riesgo fue valorado en
el “Estudio Internacional de Agranulocitosis™ realizado en varios paises de 1978 a 1984 y
supervisado por la Unidad de Epidemiologia de Harvard Medical School, habiéndose encontrado
en un total de 22.3 millones de pacientes una frecuencia de 0.5 por millon con un riesgo

potencial de muerte de 1:10 000 000. concluyéndose que el riesgo de agranulocitosis por
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metamizol es muy reducido, por lo que en la actualidad se recomienda su uso con amplio margen
de seguridad. *'*

Ademis de su potente efecto. analgésico, tiene una importante accién antipirética y
espasmolitica. A diferencia de la aspirina y de otros antiinflamatorios no estcroideos no tiene una
actividad antiinflamatoria importante cuando se administra a dosis terapéuticas. El metamizol
puede utilizarse como una droga analgésica muy 1til en pacientes con dolor postquirirgico, y
analgesia controlada, tampoco se han detectado efectos indeseables con el uso del metamizol en
nifios durante en periodo postoperatorio, incluso en recién nacidos. '* Ademds es un firmaco
analgésico de bajo costo con un indice terapéutico alto, con gran margen de seguridad similar al
del acetaminofén. ®

El ketorolaco es un medicamento que pertenece al grupo de los antiinflamatorios no
esteroideos (AINEs), del cual se ha reportado un marcado efecto analgésico y moderada actividad
antiinflamatoria. Al igual que otros AINESs, actita sobre la via de la ciclooxigenasa. inhibiendo la
sintesis de prostaglandinas y no se ha demostrado una relacién con rcceptores opioides.'s
Estudios recientes sugieren que existe una respucsta central al estimulo doloroso, que puede estar
modulada por la induccion de AINEs inhibiendo la sintesis de prostaglandinas en médula espinal.
Se ha reportado que ¢l Ketorolaco posce propiedades analgésicas comparables a las de
analgésicos opioides. pero sin presentar los efectos secundarios de estos Gltimos. El ketorolaco
provee de un alivio del dolor postoperatorio similar al otorgado por el fentanyl. restableciendo 1a
funcién intestinal de forma tcmprana después de una cirugia ambulatoria. Lo que es mas,
recientemente se ha reportado que la administracion de ketorolaco (30 mg) en el sitio de incisién
complementa a la anestesia local, con una mejor calidad de recuperacién que con el uso de

anestésico de manera aislada. En nifios sometidos a reparacion de hernia inguinal, el ketorolaco




(Img/kg I'V) se ha visto favorecido al comparalo con bupivacaina caudal con respecto al control

del dolor y efectos secundarios en el postoperatorio.'®

En efecto, los pacientes tratados con ketorolaco tienen un perfil de recuperacién mejor,
incluyendo menos nausea y vomito, acorta el periédo ambulatorio y favorece el alta temprana a
casa. Ademas la administracién intraoperatoria del ketorolaco como adyuvante de la anestesia
gencral en paciacntes pediatricos provee de analgesia postoperatoria comparable a la morfina.
Cuando el ketorolaco o la morfina son administrados para el control del dolor en pacientes
pediatricos, el ketorolaco induce le desarrollo de analgesia mas lentamente, pero con una
duracién mayor comparado con la morfina.'® El ketorolaco de forma intravenosa es tan efectivo
como la morfina en €l manegjo del dolor relacionado con cancer. La hemorragia gastrointestinal es
uno de los mayores temores con el uso de ketorolaco. pero esta complicacién puede ocurrir solo
si el ketorolaco es usado por mds de cinco dias o en pacientes mayores de 75 afios. Del mismo
modo, las alteraciones a nivel renal atribuidas al ketorolaco, usualmente se resuclven al suspender
el tratamiento y no debe ser un problema importante cuando se aplica en tratamientos cortos.!”
En un estudio postoperatorio de pacientes pedidtricos, se demostré la reduccién en los
requerimientos de opioides de 30 a 40% cuando se combind ketorolaco con analgésicos opioides
y una reduccién similar en los efectos secundarios de opiodes tales como retencién urinaria,
nauseca y vomito y prurito.“I

Sin embargo, hay estudios que determinan que la eficacia y seguridad del uso de ketorolaco
en nifios es adun limitada y los resultados son variados. De ahi la importancia de llevar a cabo
estudios que comparcn la eficacia analgésica postquirargica inmediata de medicamentos tales

como ketorolaco y metamizol.'?




JUSTIFICACION

Actualmente se dispone de varios analgésicos intravenosos para cl manejo del dolor
postoperatorio como ¢l metamizol. medicamento de amplia utilizacién en nuestro medio, cuya
eficacia ha sido comprobada en estudios farmacoldgicos y clinicos. Existen otros medicamentos
tales como el ketorolaco, cuya eficacia analpgésica postoperatoria inmediata ha sido poco
estudiada en poblacion pediatrica. Se han publicado pocos estudios comparativos en nifios que
guien la eleccion de la mejor alternativa de analgesia con estos firmacos, por lo que es necesaria

la realizacién de ensayos clinicos controlados que evalien la eficacia de ambos.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

En pacientes pedidtricos sometidos a cirugia ambulatoria, la eficacia analgésica

postquirargica inmediata, ;es mayor con ketorolaco que con metamizol?.
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HIPOTESIS:

1) La eficacia analgésica postquirirgica inmediata del ketorolaco  es mayor en

comparacién con el metamizol en pacientes pediatricos sometidos a cirugfa ambulatoria,

TRoTe ~ON
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OBJETIVOS :

1) Comparar la eficacia analgésica postquirargica inmediata del ketorolaco con el
metamizol en pacientes pediatricos sometidos a cirugia ambulatoria al final de la cirugia,
alas 4 y 6 horas después de la aplicacion del analgésico.

2) Evaluar los efectos adversos del ketorolaco en comparacién con el metamizol
durante la analgesia postquirargica inmediata en pacientes pediatricos sometidos a cirugia

ambulatoria al final de la cirugia, a las 4 y 6 horas después de la aplicacion del 'analgésico.




MATERIAL Y METODOS :

LUGAR:

El presente estudio se realizard en el Hospital de Pediatria del Centro Médico

Nacional Siglo XXI, Delegacion 3 Suroeste del Institute Mexicano del Seguro Social.

DISENO DEL ESTUDIO:

Prospectivo,observaci 1,4 iptiv parativo.

CRITERIOS DE INCLUSION:
1. "Pacientes de sexo masculino y femenino.,
2. Edad de 6 a 16 afios.
3. Estado fisico: ASA I y II, riesgo anestésico quirirgico: cirugia electiva, menor.
4. Pacientes programados para cirugia ambulaloria;

5. Cirugia de 60 minutos.




CRITERIOS DE NO INCLUSION:
}. Pacientes con reacciones de ‘hipcrsensibilidad i't:onm‘:idas a los farmacos en
estudio. : : »
2. Pacientes con insuficicncia renal y/o hepética, o trastornos de la coagulacién.

3. Pacientes con afeccién neurolégica que impida su colaboracién en el estudio.

CRITERIOS DE EXCLUSI(SN:
1. Pacientes que i:)resenten reacciones adversas graves a los farmacos evaluados
se eliminaran del estudio mas no del analisis ' ‘
2. Pacientes que‘requieran salir con intubacién endotraqueal de q‘uiréfano.

3. Pacientes a los que se administre anestesia local en el sitio de incision.




DESCRIPCION DE LAS VARIABLES:

VARIABLES INDEPENDIENTES

1) Ketorolaco IV

2) Metamizol IV

VARIALES DEPENDIENTES

1) Eficacia de la analgesia.
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DESCRIPCION OPERATIVA DE LAS VARIABLES:

)]

2)

3)

Dosis analgésica de ketorolaco sol. inyectable: Corresponde a la
administracion de ketorolaco a una dosis determinada con fines
analgésicos durante el periodo postquirargico inmediato. Variable

cuantitativa continua: mg/kg/dosis

Dosis analgésica de metamizol IV: Corresponde a la administracién de

metamizol a una dosis determinada con fines i\nalgésicos ‘durante el

periodo postquirurgico . inmediato. ,Vaﬁéblé"cﬁahtiiativa continua:

mg/kg/dosis.

Eficacia de la analgesia: Corr’e‘.s'pp‘hdé‘a 1a caJiqlé.ld del efecto aﬁalgésico

“Varijable ‘cualitativa_ordinal:

valorado por la Escala Visual '. A“x;z‘:loga

Muy buena, buena, Vregulxar‘, mala.”
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO.

Previa aprobacion de la carta de consentimiento informado por parte de los padres (Anexo
1), se les realizé a su ingreso a todos los pacientes que tueran candidatos para entrar en el estudio
la valoracién preanestésica, verificando que reunieran los criterios de inclusion. Se aplico
monitoreo no invasivo a base de cardioscopio. oximetro de pulso y presién arterial no invasiva.
Todos los pacientes recibicron atropina a 0.01mg/kg, sc aplicé anestesia general balanceada con
-propofol 2.5 mg/kg, vecuronio 80 mcg/kg, fentanyl 3 mcg/kg, mantenimiento con sevoflurano
2.5 vol.%, y O2 al 100%, mediante sistema de circuito Bain con ventilacion manual controlada.
Inmediatamente posterior a la inducciéon se adminisiré ketorolaco o metamizol asignados en
forma aleatoria a dosis de 1 mg/kg y 15 mg/kg, respectivamente. Para cegar el estudio, los
analgésicos fueron preparados por uno de los investigadores responsables de éste, en un volumen
de 10 ml a pasar en 5 minutos. Después de la emersidn anestésica y salida del paciente a la
unidad de cuidados postanestésicos se inicio la valoracion de la analgesia de forma inmediata por
medio de Escala Visual Analoga del dolor (Anexo II) y posteriormente a las 4 y 6 horas después
de la aplicacién del analgésico Los datos recopilados se registraron en la hoja de recoleccidn de
datos. (Anexo [I1). En caso que ¢l paciente presentara una puntuacion de 5 con la Escala Visual
Anidloga del dolor se administré dosis techo calculadas a 15 mg/ kg para el metamizol , el cual se
pudo aplicar hasta en dos ocasiones alcanzando una dosis maxima acumulada de 50 mg/kg/dia.
L.a dosis techo de ketorolaco se administré a 1 mg/Kg, en una ocasion, alcanzando una dosis
miaxima acumulada de 2 mg/kg/dia. En caso de haber presentado datos de reaccion alérgica en
alguno de los pacientes, ¢l medicamento se suspenderia de forma inmediata y se administraria
hidrocortisona a 5 mg/kg. y/o difenhidramina a 1 mg/kg. En caso de hipotension ésta se
manejaria inicialmente con hidroterapia, y en caso nccesario se administraria efedrina a 0.1

mg/kg.




RECURSOS PARA EL ESTUDIO:

RECURSOS HUMANOS:
1) 1 Director de tésis (anestesiélogo)
2) 1 tutor clinico (anestesidlogo)

3) 1 residente (anestesiologia)

RECURSOS MATERIALES
1) Quiréfanos y unidad de cuidados postanestésicos del Hospital de Pediatria.
2) Metamizol IV (se encuentra en el cuadro basico)

3) Ketorolaco IV (se encuentra en el cuadro bésico)

RECURSOS FINANCIEROS

Ambos medicamentos estdn disponibles para su uso en el servicio de anestesiologia.
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ANALISIS ESTADISTICO .
Hipétesis General:

La eficacia analgésica prtquirﬂrgicn inmcdiat;rl del ketorolaco endovenoso cs
mayor ¢n comparacién con él mc‘tnm‘i;l.ol ‘Vcn pacvientcs, pedidtricos ‘somctidos a cirugia
ambulatoria. ‘ o

Hipédtesis Estadistica:

A = resultados obtenidos con‘kcloro’ln’co_sql';l'cién ipyectnblc
B = resultados obtenidos con 'mct;ﬁ)’iiol v 7
Ho (hipétesis nula) A=B

H1 (hipétesis alterna) A> B

Prucba Estadistica:

Prueba no paramédétrica

Chi cuadrada para dos muestras independientes




RESULTADOS:

Se estudié una muestra de 76 pacientes distribuidos en dos grupos aleatoriamente. El
grupo 1 involucra aquellos pacientes tratados con ketorolaco y el grupo 2, aquellos tratados con
mectamizol . Los pacientes del grupo con ketorolaco tuvieron una media de 9.2 +- 3.3 afios
distribuidos en 71% masculinos y 29% femeninos; y para el peso una media de 33kg.+-15. Para
el grupo con mectamizol se obtuvo una media de edad de 9.3+-3.1 afos, distribuidos en 71%
masculinos y 29% femeninos; y para ¢l peso una media de 32+-12 kg, No encontrandose
diferencias estadisticamente significativas ¢n la edad y peso (cuadro 1,2,3).

Los pacientes del grupo con ketorolaco tuvieron una media de duracion de la cirugia de
89+-29 minutos y el grupo con metamizol una media de duracién de la cirugia de 88+-38
minutos. La duracién de anestesia en el grupo con ketorolaco tuvo una media de 111+-30
minutos y con cl grupo de metamizol fue de 111+-41 minutes. No encontrando diferencias
estadisticamente signiticativas (cuadro 1, Grafica 3).

De acuerdo al andlisis comparativo sobre la analgesia, en los diferentes tiempos en que se
cvalué la misma, al terminar el procedimiento quirurgico y evaluar la calidad de la analgesia,
todos los pacientes de ambos grupos, su analgesia fue satisfactoria y total sin diferencias
significativas. Por otra parte a las 4 horas, la mejor analgesia se presentd . en el grupo de
ketorolaco, de tal manera que 28 pacientes tuvieron un puntaje entre 0 y 2 Ae aﬂMgesia
satisfactoria mientras que en el grupo de metamizol unicamente 18 pacientes fueron calificados
con el mismo puntaje es decir, durante su evaluacién estadistica por Chi?, si hubo diferencia
significativa para el grupo con ketorolaco (p<0.01). Ademas 21 pacientes del grupo metamizol
fucron evaluados con puntajes de 3 y 4, mientras que del grupo ketorolaco unicamente fueron 10,
es decir conservaron analgesia satisfactoria (cuadro 4 y figura 1-2).

Finalmente, a las 6 horas, ¢l grupo ketorolaco la analgesia con puntajes de 1 a 3 fueron en

total 32 pacientes, micntras para el grupo metamizol 37 pacientes:; a pesar de estas diferencias al




ser analizados por Chi?, no hubo diferencias significativas como se demuestra ¢n el cuadro 4 y
grifica 2.
Posterior a la administracién del grupo metamizol, sc observé una caida de la presion

arterial en dos pacientes de un 15%, que se recuperd espontancamente sin otra terapeutica.
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DISCUSION:

El control del dolor postoperatorio siempre ha sido un reto para los anestesidlogos, la
experiencia en el Hospital de Pediatria del CMN siglo XXI, se basa en el uso de analgésicos en el
periddo transanestésico antes de la emersion, calculando siempre el tiempo de inicio de accién,
ya sea con opioides o con AINEs. como dosis de impregnacion, y se continua desde ese momento
con dosis de mantenimiento en infusién por via intravenosa. dejando indicaciones de dosis de
rescate en caso necesario.?

En este trabajo se estudiaron 76 pacientes con diferentes grupos de edad para comparar
la eficacia analgésica postoperatoria del ketorolaco versus metamizol en pacientes pediatricos
sometidos a cirugia ambulatoria, asi mismo se estudiaron los efectos adversos de ambos
medicamentos. En un estudio realizado por Marin-Bertolin evaltan la eficacia y seguridad del
ketorolaco en comparacién con el metamizol para la analgesia postquirargica en las primeras 48
horas de pacienies sometidos a cirugia plastica. No se encontraron diferencias significativas entre
ambos grupos en términos de puntajes de la escala del dolor o frecuencia de los efectos adversos.
Tanto el ketorolaco como el metamizol mostraron una eficacia y seguridad similares para reducir
el dolor postquirurgico después de cirugia plastica.?®

En nuestro estudio, nosotros encontramos que la calidad de la analgesia en los pacientes
de ambos grupos sometidos a cirugia ambulatoria, fue satisfactoria en el tiempo cero del
postoperatorio inmediato. Por otra parte al evaluar la eficacia analgésica a las 4 horas posterior a
la cirugia, ¢l grupo tratado con ketorolaco mostré un namero mayor de pacientes con un puntaje
mas bajo en la Escala Visual Andloga (EVA), en relacién a los pacientes tratados con metamizol,
encontrando diferencias esudisticamente significativas. Finalmente, a las 6 horas del tiempo
postquirurgico a pesar de que el grupo con ketorolaco mostré puntajes menores en relacién al

grupo con metamizol, no hubo diferencias significativas.




En un estudio reciente Rawal compar6 la eficacia analgésica del metamizol, tramadol y
paracetamol por via oral en un grupo de 120 pacientes sometidos a cirugia ambulatoria de mano.
El porcentaje de pacientes quienes requirieron analgesia suplementaria fue de 23% con wramadol
31% con metamizol y 42% con acetaminofen. A pesar de que el tramadol mostrd ser el
analgésico mas efectivo, la incidencia de efectos colaterales fue también mayor con su uso. Por lo
tanto, €l metamizo! y ¢l acetaminofen mostraron proveer una analgesia efectiva en alrededor del
70 y 60% de los pacientes respc:cliva.rncnu;:.25 En nuestro estudio, el porcentaje de pacientes que
requirieron analgesia suplementaria entre las 4 y 6 horas posterir a la cirugia fue de 5% para el
metamizol y de un 3% para cl ketorolaco. Las principales cirugias a las cuales fueron sometidos
nuestros pacientes incluyeron: Reconstruccion de pabellén auricular, Cirugia de labio y paladar
hendido. cirugia oftalmolégica, Cirugia por criptorquidea ¢ hipospadia y reseccion de quistes de
inclusion.

Solo dos pacientes del grupo con metamizol presentaron datos de hipotension, la cual se
recuperd espontincamente sin otra terapeutica. En su estudio, Rawal reficre que el metamizol y
acetaminofen presentaron una incidencia baja de efectos colaterales por lo que el estudio sugiere
su utilidad analgésica durante el periédo postquiriirgico.>®> Constance S. Y cols. realizaron un
estudio paa determinar la incidencia de efectos sccundarios con el uso del ketorolaco IV en nifios '
administrado en un periédo no mayor de 72 horas en cada paciente. Se estudiaron un total de
1747 pacientes con edades entre 1 a 18 afios. administrando un total de 14,810 dosis IV en un
periddo mayor a 3 afos. Ellos concluyeron que los efectos secundarios con la administraciéon de
ketorolaco son raros. Solo cuatro pacientes (0.2%) tuvo reacciones de hipersensibilidad, dos de
cllos posiblemente por alergia al latex. Dos pacientes (0.1%) tuvicron complicaciones renales,
pero subsecuentemente se encontraron otras causas que pudicron provocarle los sintomas renales.

Un paciente (0.05%) presenté sangrado gastrointestinal en el periodo postoperatorio. Ellos




concluyeron que el Ketorolaco IV puede ser usado con seguridad en nifios mayores de 1 afio de
edad, excluyendo a pacientes con factores de riesgo asociados al uso de AINEs.'"® Por su parte
Jelinek G., refiere también que los principales efectos secundarios del ketorolaco incluye
principalmente transtornos gastrointestinales, hemorragias o problemas renales, los cuales son
poco frecuentes, pero pueden presnelarse principalmente por el uso prolongado de este
medicamento por lo que se sugiere no utilizarlo durante mds de cinco dias. Por lo tanto el uso de

ketorolaco durante el postoperatorio inmediato muestra eficacia y seguridad adccuadas.!?
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CONCLUSIONES

El uso de antiinflamatorios no esteroideos para el control de dolor postoperatorio es
adecuado sobre todo si estos se administran calculando siempre el tiempo de inicio de accidn.

Nosotros podemos concluir que a pesar de haber encontrado diferencias significativas para
el ketorolaco a las 4 horas del procedimiento quirtrgico, ambos medicamentos resultaron ser
eficaces para el control de dolor postoperatorio inmediato en pacientes pcdiatricos sometidos a
cirugia ambulatoria

Los efectos secundarios durante el tratamiento para analgesia postoperatoria inmedijata en
pacientes pediatricos sometidos a cirugia ambulatoria con ambos medicamentos son poco

frecuentes.




ANEXO 1
HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

DEPARTAMIENTO DE ANESTESIOLOGIA
HOSPITAL DE PEDIATRIA
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

México D.F. a de de 2002.

Por medio de la presente acepto participar en ¢l proyecto de iuvestigacién titulado
“COMPARACION DE LA EFICACIA ANALGESICA IV POSTOPERATORIA DEL
KETOROLACO VERSUS METAMIZOL EN PACIENTES PEDIATRICOS SOMETIDOS A
CIRUGIA AMBULATORIA", registrado ante ¢l Comité Local de Investigacién con el namero

El ohjetivo de este estudio es identificar el farmaco con mayor eficacia analgésica para
procedimientos quirargicos ambulatorios especificos .

Declaro que se me ha informado amipliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes.
molestias y beneficios derivados de  la participacién de mi hijo/a  en ¢l estudio, que son los
siguientes : como todo procedimicnto anestésico la posibilidad de presentar alguna reaccion
adversa tanto de farmacos en estudio como al resto de medicamentos empleados durante el
procedimiento. En caso de presentarse alguna reaccion alérgica. se seguiran las conductas
apropiadas para ¢] tratamiento.

El principal investigador se¢ ha comprometido a darme informacion oportuna, asi como a
responder u cualquier pregunta y aclarar cualquicr duda que le plantee acerca de los
procedimicntos que se levaran a cabo. los riesgos ¥ los beneficios. o cualquier otro asunto con la
investigacion.

Enticndo que conservo el derecho a retirar a mi hijo/a del estudio en cualquier momento
en que lo considere conveniente, sin que ello afecte 1a atencidn medica que recibo del instituto.

£l investigador principal me ha dado seguridad de que los datos relacionados con nuestra
privacidad seran mancjados en forma confidencial .También se ha comprometido a
proporcionarme la informacion actualizada que se obtenga durante el estudio para el beneficio de
otros niftos y nifias como ¢l mio .

Nombre y firma del padre o tutor Nombre. matricula y firma del investigador

Testigo Testigo




ANEXO 11
ESCALA VISUAL ANALOGA

Se le presenta al nifio una regla de 10 cm., indicandosele que el cero corresponde a la
ausencia de dolor y ¢l 10 al pcor de los dolores imaginales. Entonces se le solicita que elija el
nomero que corresponda a la intensidad de su dolor.??

Esta escala es util en los nifios a partir de la edad escolar.

Tomado de: Herr KA, Garand L. A and ement of pain in older adults. Clin Geriatr Med

2001; 17 (3): 457-478.

T72IS CON
FAiLA DF ORIGEN




ANEXO I11
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Fecha :
Nombre :
No de afiliacién :
Edad: Sexo: M F
Peso: kg
ASA : 1 2 3 4 5
Diagnostico:

Cirugia realizada : _
Tipo de Anestesia ¢

Duracion de 1a Cirugia:
Duracion de anestesia @

Fentanil dosis total : He TMI: ne/ke/h
Dosis de metamizol: my
Dosis de ketorolaco: my

VALORACION DEL DOLOR:

HORA  {ESCALA VlSUAH
s ANALOGA
a COx. ;

Laasnlel

"7IS CON
Al final de 1
A fas 4 hor

FroiA DE ORIGEN

LA las 6 horas

Dosis techo mg

IEfectos secundarios:

Relacionados al Metamizol: Hipotension. urticaria. odinofagia, hemorragias, hematomas, fiebre,

crists  asmaitica. dolor en sitio de aplicacidon., reacciones de  hipersensibilidad  graves

(agranulocitosis, leucopenia, trombocitopenia, anemia hemolitica. Sindrome de Stevens-Johnson,
ndrome de Lyell ¥ choque anafilictico). Relacionados con ¢l Ketorolaco: Urticaria, dolor en el

sitio de aplicacion. disuria. disminucion del volumen urinario. diarrca. hemorragias. petequias.

cequimosis. neutropenia. pancitopenia, leucopenia. fatiga extrema. ictericia, hepatitis, reacciones

por sobredosis aguda (ndausca. vomito. dolor abdominal. hepatotoxicidad. necrosis hepitica.

necrosis tabulorrenal, coma hipoglucémico.

1. Observaciones:
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CUADRO No. |

Estadisticos de grupo

Desviacion Error tip. de

GRUPO N Media tip. la_ media
Tl KETOROLACO 38 3,779 961 156
METAMIZOL 37 3,797 1,165 192
EDAD KETOROLACO 38 9,289 3.312 537
METAMIZOL 3s 9,368 3,132 .508
DURCX KETOROLACO 38 89,342 29.458 4,779
METAMIZOL 38 88.684 38,268 6.208
DURANES KETOROLACO 38 111,184 30,788 4,994
METAMIZOL 3s 111,079 41,122 6.671
FENTA KETOROLACO 38 201,974 85,894 13,934
METAMIZOL 38 193.816 83,516 13,548
MEDICAMEN KETOROLACO 38 33.350 15,696 2,546
METAMIZOL 38 594.816 663.476 107.630

CUADRO No. 2
GRUPFPO CON KETOROLACO
GENERO
Porcentaje | Porcentaje
FrecuenciajPorcentaje valido acumulado
Validos - MASCULIN 27 711 71,1 71,1
. FEMENINOJ 11 28,9 28,9 100,0
Total 38 100.,0 100.0

TESIS CON




. Cuadro No. 3 . )
GRUPO CON METAMIZOL

s GENERO ...
E Vi e e s Porcentaje Porcentaje
oo v | Frecuencia | Porcentaje | - valido acumulado
Validos = MASCULING -0 27 g »,71'1 ] 71,1 711
- FEMENINO’ 17 28,9 | . 28,9 100,0
- Total 100.0° 100.0

CUADRO 4

ANALISIS COMPARATIVO SOBRE LA PERMENENCIA DE LA ANALGESIA ENTRE
KETOROLACO Y METAMIZOL

KETOROLACO n=38 METAMIZOL n=38

Al despertar
minuto O EVA =0 EVA =0

0 =6 0 =1

1 =9 1 =6
A las 4 horas 2 =13 2 =10
(240 minutos) 3 = 8 3 = 13

4 = 1 4 =8

6 =1 P<0.05 (S)

0 =20 0 =20

1 =4 1 =1
A las 6 horas 2 =15 2=9
(360 minutos) 3 =13 3 =18

4 =0 4 = 8

6 = 2
P=NS

N=76
Escala Visual Andloga
Chi?

TESIS CON
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