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RESUMEN

Objetivo: Aplicar por via intravenosa en infusion de Parecoxib, en pacientes sometidos
a hemorroidectomia y valorar la analgesia en recuperacion ambulatoria y hasta 36 horas
después en forma domiciliaria.

Estudio: Clinico, comparativo, prospectivo, transversal y aleatorio

Lugar: Quiréfanos del Hospital Regional Licenciado Adolfo Lopez Mateos
Participantes: Pacientes programados para hemorroidectomia electiva clasificados por
la Asociacién Americana de Anestesiologia (ASA) Iy Il

Intervenciones: Se realiz6 infusién IV de Parecoxib, posterior a hemorroidectomia. Se
valor6 analgesia postoperatoria de acuerdo a la Escala Visual Analoga (EVA)
Resultados: Se valoraron 98 pacientes, los cuales se dividieron en dos grupos de 49
cada uno, se les asignaron nombres, grupo P (parecoxib) y grupo M (Multimodal:
diclofenaco, metamizol, ketorolaco, nalbufina), se vigilaron durante 36 hrs. con
promedio de edad de 41". 10.66 aiios en el grupo P y un promedio de edad de 47.36 *.
10.92en el grupo M (p<0.05). al grupo P (se les aplicé parecoxib IV) y al grupo M ( se
les administr6 diclofenaco, metamizol, ketorolaco o nalbufina en una forma aleatoria).
El el grupo P se incluyeron 24 pacientes femeninos y 25 masculinos, el grupo M
incluyeron incluyeron 34 del sexo femenino y 15 del sexo masculino.

Todos los pacientes recibieron de inicio anestesia regional, se utilizé Lidocaina al 2% en
12 pacientes en el grupo P y en 48 pacientes en el grupo M, Bupivacaina al 0.5% en 37
pacientes del grupo P y en 2 del grupo M (p<0.05).

La EVA al salir de la sala de operaciones y alos 30 fue de 0, a los 60 minutos el EVA
resulté con una tendencia ascendente, pero menor en el grupo P: 0.12 *. 0.72 que en el
grupo M: 3.87 *. 1.01 a los 60 minutos (p<0.0001); a las ocho horas en el grupo P: 4.73
. 0.75 que en el grupo M: 4.00 *. 0.71 sin diferencias estadisticas significativas. El
volumen urinario (mililitros por hora,) resulté estadisticamente similar en ambos
grupos: 165.10 *. 51.57 mililitros por hora en el grupo P, y de 174.49 . 50.12 en el
grupo M. Los efectos colaterales encontrados en el grupo P: un total de 13, Pirosis: 8,
dolor en epigastrio: 2, dolor muscular: 2 y sangrado detuvo digestivo alto 1. En el grupo
M. un total de 12. El tiempo quinirgico resultd estadisticamente mayor en el grupo P:
54.59 *. 15.79 minutos que en el grupo M: 43.40 *. 5.29 minutos (p<0.0001), pero el



tiempo anestésico similar, en el grupo P: 105.96 ". 22.17 minutos, y en el grupo M:
123.20 *. 15.04.

Conclusiones: La escala visual analoga fue de 0 cuando los pacientes fueron
trasladados a la unidad de cuidados posanestésicos. Esta escala se mostrd con una
tendencia en ascenso en las primeras 8 horas, siendo mas baja en el grupo P (p<0.0001)
y mas alta a las 12, 24 y 36 horas (p<0.0001), el flujo urinario resulté similar en ambos
grupos asi como los efectos adversos, pero se requirieron menos rescates analgésicos al

grupo P que al grupo M (p<0.0005), el nimero de rescates fue mayor en el grupo M



SUMMARY

This study was carried out to evaluate the analgesic effects of preemptive intravenous
Parecoxib compared with multimodal analgesics in patients undergone
hemorroidectomy under regional anesthesia. Material and Methods: 98 patients
submitted to hemorroidectomy under regional anesthesia. They were ramdomly divided
into two groups: group P (n=49): who received 40 mgs intravenous Parecoxib before
surgical incision, and group M (n=49): who received multimodal intravenous and oral
analgesics (metamizol, doclofenac, ketorolac). Visual analogue scale (VAS) was
recorded at the time the surgical procedure was finished, at 30, 60 minutes, eight hours,
12, 24 and 36 hours posterior to termination of hemorroidectomy. Both groups were
compared in VAS, urinary flow (milliliters per hour) and side effects. Results: VAS
was at 0 points when patients were entered into postoperative care unit and at 30
minutes posterior. VAS had an ascendant tendency in the first eight hours, being lower
in group P (p<0.0001) and higher at 12, 24 and 36 hours (p<0.0001), urinary flow
resulted similar in both groups as well as side effects, but less analgesic rescues were
given to group P than to group M (p<0.0005).

Conclusions: We concluded that Parecoxib is an effective preemptive analgesic drug
when used for postoperative pain in hemorroidectomy. The adverse effects and the
rescue dose are minimal. Whit a decreased risk of gastroduodenal mucosal injury
compared whit ketorolaco. In summary, most patients experience, moderate to severe
pain sometime during their postoperative recovery. The results from this study are even
more relevant whit the increasing attention to pain management in the hospital setting,
changes in medical practice patterns, continued research, development of newer

analgesics whit potent efficacy and minimal adverse effects.



INTRODUCCION

En Estados Unidos, mas de 20 millones de procedimientos quinirgicos se desarrollan
por afio. La mayoria de estos procedimientos estidn involucrados con el manejo del
dolor. A pesar de los esfuerzos que prometen mejor control del dolor postoperatorio, un
estudio reciente revela que el 77% de adultos reportan dolor después de la cirugia, y de
éstos el 80% experimentd dolor de moderado a extremo. El objetivo del control del
dolor postoperatorio no solo es minimizar el sufrimiento del paciente sino también
reducir el estrés quinirgico y morbilidad de los pacientes "),

La anestesia regional y local se incrementa para el manejo del dolor postoperatorio,
atribuido no solo para el mejor control del dolor postoperatorio sino también por los
nuevos conceptos: analgesia multimodal, analgesia preventiva, y una reduccién del
estrés quinirgico y morbilidad con bloqueo regional

La analgesia multimodal se refiere a la combinaci6én de varias modalidades analgésicas
en el postoperatorio para el manejo del dolor, resultando una mejor analgesia con una
reduccion concomitante de los efectos adversos. Esto también favorece una
recuperacién més rapida y por lo tanto una estancia menor en el hospital. El dolor agudo
por cirugia tiene tres componentes importantes: dafio tisular, sensibilizacién
nociceptiva y activacién de la via central. La administracién de anestésicos locales en el
sitio quinirgico del trauma o en la via neural interrumpe la entrada de la estimulacién
nociva y puede ser una buena modalidad en el manejo de pacientes con dolor
postoperatorio %,

La idea del bloqueo de la transmision del dolor antes de iniciar el dafio quinirgico puede
reducir la morbilidad postoperatoria. Recientemente la idea de analgesia preventiva ha
sido retomada y nuevamente revisada. El dafio tisular de la cirugia resulta de la
liberacién de mediadores quimicos por dafio a los tejidos, como parte de la reaccion
inflamatoria, y terminales simpéticas. Este “cocktail sensitivo”  incrementa la
sensibilidad del mecanismo de transduccién de alto umbral nociceptor primario de las
neuronas sensoriales en sus terminales periféricas. La estimulacién nociceptiva aferente
también resulta en un incremento de la excitabilidad del asta dorsal en el cord6n espinal,
produciendo una expansion en el tamafio del campo de los receptores y un incremento
en la magnitud y duracién de la respuesta efectiva al estimulo. El proceso de
sensibilizacion resulta en una reduccion a la intensidad del estimulo necesario para

iniciar el dolor. Para atenuar el dolor postoperatorio y contrarrestar la sensibilizacion



central, una conclusién légica es la de bloquear el estimulo quinirgico nociceptivo. Esto
puede lograrse con la instilacion de anestésico local en el sitio del dafio al tejido, por
bloqueo de nervios periféricos o por bloqueo neural centroaxial. &

La infiltracion de un anestésico local es una técnica simple, segura y atractiva en el
control del dolor postoperatorio, sin embargo, la eficacia analgésica es controversial.

La hemorroidectomia es una de las cirugias mas frecuentes, en el servicio de
Coloproctologia del Hospital Regional Licenciado Adolfo Lépez Mateos del ISSSTE.
De acuerdo a los tltimos reportes de las cirugias electivas realizadas en el mismo
servicio en el 2001 de 425 cirugias 125 fueron hemorroidectomias (29.4%) (3.2% del
total de cirugias realizadas en todo el hospital), y de enero a octubre del 2002 de 372
cirugias programadas 124 han sido hemorroidectomias (33.3%), lo que indica una alta
incidencia de éste padecimiento en nuestra poblacién, ademas que, como en otras
cirugias el dolor que refiere el paciente es de moderado a extremo, siendo ésta una de
las preocupaciones principales que controlar en el postoperatorio porque en su mayoria
son cirugias ambulatorias o de corta estancia, lo que significa que en menos de 24 horas
de realizadas las cirugias los pacientes son dados de alta.

Debido a que el dolor después de la cirugia es predecible, la prevencion del dolor es la
mejor estrategia de manejo para tratar el dolor una vez que ha ocurrido.

El dolor postoperatorio para cirugia maxilo facial es generalmente tratado con
antiinflamatorios no esteroideos o con una combinacién de analgésicos opioides. El mas
comiinmente usado es el acetaminofen con codeina.®’

La combinacién de opioides, aunque, efectivos estin asociados con muchos efectos
adversos, incluyendo sedacion, alteraciones mentales, alteraciones psicomotoras,
alteraciones gastrointestinales y frecuentemente su uso estd limitado por sus efectos
adversos y su pobre tolerabilidad.

Los antiinflamatorios (AINES) convencionales, actiian inhibiendo la ciclooxigenasa
(COX-1 y COX-2) de una manera inespecifica, inhibiendo la produccion de
prostaglandinas, la actividad analgésica y antiinflamatoria de los AINES convencionales
se ha atribuido a la inhibicién de la COX-2, la cual es predominantemente expresada a
sitios de inflamacién y que estin envueltos en la induccién del dolor e inflamacién.®
Sin embargo, la inhibicién concomitante de la COX-1 interfiere con la funcién
plaquetaria normal, con la funcién gastrointestinal y renal, que pueden llevar a eventos

clinicos adversos incluyendo sangrado de tubo digestivo, aumento del sangrado

perioperatorio, y en forma menos frecuente. Reduccion en la funcion renal. De ahi la
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resistencia de algunos clinicos en el uso de AINES a menos que sean procedimientos
menores. ¥

Actualmente, el tnico AINE disponible para su administracion IV en EUA es el
ketorolaco. Sin embargo, el ketorolaco esta asociado con ulceracion gastrointestinal y
sangrado, disfuncién plaquetaria (disminucion de la agregaci6n plaquetaria e
incremento en el tiempo de sangrado), y falla renal aguda. ®*'” El riesgo de sangrado
intestinal y sangrado del sitio quinirgico esta asociado con la dosis de ketorolaco y se
incrementa ain mas en personas mayores de 75 aiios de edad . Esto hace que su uso
en estados unidos esté restringido a no mas de 5 dias, aunado a su efecto sobre las
plaquetas, haciendo que su uso sea infrecuente como analgésico profilactico antes de la
cirugia ") Los derivados de pirazolonas como el metamizol sédico, es tambien usado
en diferentes paises como un analgésico inyectable no narcético. Sin embargo este tipo
de drogas fueron asociados con casos de agranulocitosis fatal, lo cual llevé a
suspenderse su uso en los estados unidos ?. El metamizol esta también asociado con
rash cutineo y erupciones !? El parecoxib sédico es una prodroga inyectable del
valdecoxib, un inhibidor altamente especifico de COX-2 '¥) Esta es hidrolizada en el
higado, la cual tiene una concentracion maxima en el plasma corta de 16 minutos, y es
aclarada con una eliminacién de 8 horas "® La administracién preoperatoria de
parecoxib sédico antes de la cirugia oral es efectiva, segura y bien tolerada, lo cual
provee significativamente més analgesia y control de los sintomas comparado con
placebo. Estos hallazgos confirman el uso potencial de ésta droga como manejo
preventivo del dolor posoperatorio “®. Dado que el efecto del valdecoxib no es
reversible con naloxona, no parece exhibir el potencial para abuso o los efectos adversos
de los opioides clasicos!"*'".

El parecoxib sédico a una dosis de 40 mg actiia raipidamente comparado en eficacia con
60 mg intramusculares de ketorolaco y no tiene el potencial de ulceras en pacientes de
edad avanzada sanos !> '¥).

La adecuada analgesia del control posoperatorio es uno de los factores mas importantes
en determinar cuando un paciente puede ser dado de alta con facilidad y seguridad.
Debido a que el dolor tratado de forma inadecuada es una de las mayores causas de
estancia prolongada no anticipada por las admisiones hospitalarias de la cirugia
ambulatoria, la capacidad de proveer un alivio del dolor por métodos simples que estan

realmente disponibles a un paciente externo en su ambito familiar, es el propdsito de la

anestesia para la cirugia ambulatoria.



Desafortunadamente, hay muy pocos estudios bien controlados, que examinen
cuidadosamente, el manejo dptimo de los pacientes de cirugia ambulatoria.

La analgesia perioperatoria ha sido tradicionalmente, provista por opioides. Sin
embargo, el uso de largas dosis de opioides, durante la cirugia ambulatoria puede ser
asociada con una incrementada incidencia de complicaciones postoperatorias (depresion
ventilatoria, sedacion, nausea, vomito, prurito, dificultad para orinar e ileo), lo cual
puede contribuir en el retraso del alta hospitalaria. El uso transoperatorio de largos bolos
de o infusiones continuas de analgésicos opioides potentes de corta accion (alfentanil,
remifentanil) pueden actuar incrementando el dolor posquinirgico como resultado de su
rapida eliminacion y el desarrollo de tolerancia aguda.

Para minimizar los efectos adversos de los analgésicos, se han usado técnicas de
analgesia balanceada que involucran el uso de pequeiias dosis de opioides en
combinacién con analgésicos no opioides (anestésicos locales, y drogas no esteroideas),
que han llegado a tener un incremento y popularidad durante y después de la cirugia
ambulatoria.

El bloqueo de nervios periféricos y la infiltracion de la herida quinirgica con anestésicos
locales son coadyuvantes para la anestesia general porque provee analgesia trans y
postoperatoria. Como resultado, estas técnicas, pueden disminuir los requerimientos de
anestésicos y analgésicos durante la cirugia y reducir la necesidad de analgésicos
opioides en el periodo postquinirgico. Esta técnica también disminuye la incidencia de
nausea posquinirgica.

En pacientes externos que van a ser sometidos a safenectomia, el uso de bloqueo de los
nervios femoral/genitofemoral significa en una mejoria importante y satisfaccion en los
pacientes. El bloqueo de los nervios ilioinguinal e iliohipogastrico puede significar
disminucién de los requerimientos de analgésicos y anestésicos en nifios y adultos que
van a ser sometidos a hernioplastia, lo cual provee analgesia posquinirgica durante 6-8
horas. En forma similar, el bloqueo subcutineo del anillo del pene provee una analgesia
significativa perioperatoria para circuncision. La infiltracién de anestésico local del
mesosalpinx disminuye significativamente el dolor después de la salpingoclasia
laparoscépica. El dolor del hombro después de la cirugia laparoscopica fue disminuido
de forma importante por un simple bloqueo del nervio supraescapular, y el dolor
después de cirugia de rodilla fue minimizada con bloqueo del nervio femoral !*. Sin
embargo, para una completa analgesia del hombro y rodilla requieren del uso de un
(20)

bloqueo interescalenico y del plexo braquial ", y un bloqueo combinado del femoral,
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obturador, el femorocuténeo lateral y del nervio ciatico " respectivamente. Se ha
sugerido que llevar a cabo el bloqueo nervioso con anestésicos locales antes de la
incision puede prevenir el inicio del impulso nociceptivo al alterar la excitabilidad del
sistema nervioso central (por ejemplo el bloqueo preventivo de el N.metil-D-aspartato y
evitado el fenémeno “wind up” y la secrecion de mediadores inflamatorios).

El concepto de analgesia preventiva (o tratamiento del dolor postoperatorio por
prevencion del dolor a nivel del sistema nervioso central) parece légico; sin embargo, la
relevancia clinica ha sido cuestionada. Solo un estudio bien controlado ha demostrado
sus beneficios sobre el dolor postincisional con la administracion de anestesia local en
pacientes ambulatorios. Un reciente estudio cualitativo y cuantitativo revisado por
Mainiche et al. ? sugiere que el tiempo de la dosis o el continuo tratamiento del dolor
es importante en el manejo del dolor posquinirgico. Esos investigadores concluyeron
que no hay evidencia convincente que el tratamiento preventivo del dolor con
anestésicos periféricos o centrales, antiinflamatorios no esteroideos, analgésicos
opiodes, o ketamina ofrece ventaja con respecto a la mejoria del dolor comparado con
regimenes analgésicos posquinirgicos similares. No obstante, la administracién
preincisional ofrece ventajas sobre la infiltracién al final de la cirugia con respecto a la
analgesia transoperatoria. La infiltracién preincisional con anestésico local en

combinacion con anestesia general es claramente superior a la anestesia general o

espinal.



OBJETIVOS

Comparar el grado del dolor post operatorio segin la Escala Visual
Analoga en pacientes a los que se le administré parecoxib IV posterior a
la reseccion del paquete hemorroidal, contra los pacientes que recibieron
analgesia multimodal.

Comparar el tiempo en minutos de la analgesia postoperatoria, en
pacientes a los que se les administrd parecoxib IV posterior a la
reseccion del paquete hemorroidal, contra los pacientes a los que se les
administré analgesia multimodal.

Seialar los efectos secundarios de la administracién IV de parecoxib en
pacientes post hemorroidectomia.

Senalar el grado de satisfaccién de cada paciente en el periodo post
operatorio, posterior a la administracién IV de parecoxib, contra los

pacientes a los que se les aplicd analgesia multimodal.
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MATERIAL Y METODOS

Aprobado y aceptado el protocolo por parte del comité local de Investigacion y Etica del
Hospital Regional Licenciado Adolfo Loépez Mateos del ISSSTE, asi como la
explicacion y autorizacién por escrito del paciente se realizé el presente estudio
prospectivo, transversal, y aleatorio, durante el periodo del 1° de julio del 2002 al 1ro.
De octubre del 2003.

Se incluyeron un total de 100 pacientes de ambos sexos del servicio de Coloproctologia
programados para hemorroidectomia que fueron clasificados por la Socicdad Americana
de Anestesiologia como ASA I y II (Pacientes sanos y/o con algin padecimiento
crénico pero controlado respectivamente) Estos pacientes se dividieron dos grupos, al
primero, el grupo P (se les aplicé parecoxib IV) y al segundo, el grupo M ( se les
administré diclofenaco, metamizol, ketorolaco o nalbufina en una forma aleatoria).

Se excluyeron los pacientes que no autorizaron su participacién en el estudio y a
pacientes con coagulopatia, enfermedad neuromuscular o enfermedad espinal,
postoperados de columna, osteoporosis, aquellos con clasificacion ASA III o mas, a
pacientes con conocida alergia a este medicamento, aquellos que toman en forma
crénica antiinflamatorios esteroideos o no esteroideos por al menos un mes previo a su
procedimiento anestésico. Se eliminaron a los pacientes que a la infiltracién del
medicamento presentaron alguna reaccién adversa y pacientes que a la prueba de
aspiracién presentaron sangrado en la jeringa a infiltrar, a aquellos en quienes la
puncién espinal o peridural fue dificil y que se de la analgesia posterior a dos intentos, a
aquellos que en hospitalizacion se les haya administrado algin antiinflamatorio ya sea
via oral o por via intravenosa AINE o esteroideos.

Se realiz6 un muestreo aleatorio simple, para la seleccién de los participantes entre los
pacientes programados para hemorroidectomia del servicio de coloproctologia. En el
estudio solo el cirujano que aplicaba el medicamento y analgésico fue ciego

En la sala de cirugia se abordé con monitoreo tipo I no invasivo, electrocardioscopio
continuo en DII, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, oximetria de pulso, presién
arterial no invasiva.

Cada paciente se premedic6 con midazolam 0.05 a 0.1mg / Kg. IV y atropina 0.1mg/Kg
IV. Ambos grupos recibieron la misma técnica anestésica, con el paciente en deciibito
lateral izquierdo y en genuflexion. Se procedié a técnica anestésica ya sea BPD o

subdural dependiendo de las condiciones individuales de los pacientes. Se registraron
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los signos vitales antes y posterior a la cirugia. Se tomo la hora de infiltracién (dosis de
anestésico peridural, lidocaina al 2% con epinefrina o bupivacaina al 0.5%) como
tiempo 0.

El dolor se valoré de acuerdo a la escala visual analoga a los 30"y 60° minutos, 8, 12,
24 y 36 hrs. posterior a la cirugia.

En el 4rea de recuperacion se tomaron los signos vitales de ingreso y a partir de
entonces cada 30 minutos hasta su egreso. Al grado de dolor se le asigné una
calificacion de acuerdo a la escala visual analoga, la calificacién de I corresponde a
dolor minimo y 10 a un dolor intolerable. Posterior a su egreso de recuperacién cada
paciente fue revalorado a las 24 horas, manifestando su opinion acerca del medicamento
como bueno o malo. También se les cuestioné del tiempo que transcurnd entre la
infiltracién y la administracién de analgésicos por via oral, intramuscular e intravenosa
cuando los pacientes refirieron dolor.

Se les administré paracetamol via oral, o metamizol sédico intravenoso o via oral en
dosis y frecuencia dependiendo el dolor referido por el paciente y a criterio de médico
tratante, ketorolaco IM o IV en dosis y frecuencia dependiendo el dolor referido por el
paciente y a criterio de médico tratante. Se usé nalbufina como narcético con los
mismos criterios. Todos como analgésicos de rescate cuando los pacientes refirieron
dolor con una calificacién de acuerdo al EVA de 3.

Los datos se capturaron de las fuentes primarias en un sistema de computo con un
programa de Microsoft Excel 2000. Se analizaron y compararon los datos finales con
una prueba de fisher para los valores nominales y una prueba de “t” de student para los

valores ordinales.
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RESULTADOS

Se estudiaron 49 pacientes en cada grupo, con un promedio de edad de 41°. 10.66 afios
en el grupo P y un promedio de edad de 47.36 " 10.92 (p<0.05), como se muestra en la
Fig. 1. Con respecto al sexo, (Fig. 2) se estudiaron 25 pacientes en el grupo P y 34 en
grupo M del sexo femenino; 24 en grupo P y 16 en el grupo M del sexo masculino.
(Tabla 1) __

En la Tabla 2, se muestran las caracteristicas de los procedimientos en cada grupo, el
tiempo quinirgico result6 estadisticamente mayor en el grupo P: 54.59 " 15.79 minutos
que en el grupo M: 43.40 *. 5.29 minutos (p<0.0001), pero el tiempo anestésico similar,
en el grupo P: 105.96 *. 22.17 minutos, y en el grupo M: 123.20 *. 15.04. (Fig. 3).
Todos los pacientes fueron sometidos a anestesia regional (Fig. 4), se utilizé Lidocaina
al 2% en 12 pacientes e el grupo P y en 48 pacientes en el grupo M, Bupivacaina al
0.5% en 37 pacientes del grupo P y en 2 del grupo M (p<0.05).

Como se observa en la Tabla 3, al comparar los resultados de la escala visual andloga al
dolor (EVA) entre los dos grupos, al salir de la sala de operaciones y a los 30 minutos
de haber salido, esta fue de 0, a los 60 minutos y a las 8 horas posteriores a la salida de
la sala de operaciones, el EVA resulté con una tendencia ascendente (Fig. 5), pero
menor en el grupo P: 0.12 *. 0.72 que en el grupo M: 3.87 *. 1.01 a los 60 minutos
(p<0.0001); y mayor a las ocho horas en el grupo P: 4.73 *. 0.75 que en el grupo M:
4.00".0.71.

En la Tabla 4 se puede observar una tendencia descendente comparada con los tiempos
anteriores (Fig. 6), pero permaneci6 significativamente mayor en el grupo P que en el
grupo M. A las 12 horas: grupo P: 4.65 . .90 y el grupo M: 3.14 *. 1.44 (p<0.0001); a
las 24 horas el grupo P: 4.40 *. 91 y el grupo M: 2.08 *. 1.44 (p<0.0001) y una
tendencia ascendente a las 36 horas, en el grupo P: 3.59 *. 1.20 y en el grupo M: .67 .
1.19 (p<0.0001). Sin embargo, a pesar de estos resultados, donde parece ser que la
analgesia no resulté tan efectiva en el grupo P, en la Tabla 5 observamos que el niimero
de rescates de analgésicos recibidos resulté significativamente menor en el grupo P:
3.02*.0.81 y en | grupo M: 3.61 *. 0.81 (p<0.0005) .

El volumen urinario (mililitros por hora, Tabla 6) resulté estadisticamente similar en

ambos grupos: 165.10 *. 51.57 mililitros por hora en el grupo P, y de 174.49 * 50.12 en
el grupo M. (Fig. 8)
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Los efectos colaterales (Fig. 9) encontrados en el grupo P: un total de 13, Pirosis: 8,
dolor en epigastrio: 2, dolor muscular: 2 y sangrado de la herida: 1. en el grupo M. un

total de 12, pirosis en todos los casos. (Fig. 9)
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DISCUSION

Este estudio demuestra que el uso de los inhibidores de la ciclooxigenasa 2
(COX2) mejoran el control del dolor en el postoperatorio de pacientes sometidos a
hemorroidectomia, no lo elimina. El uso de antiinflamatorios parenterales, puede ser
una alternativa adjunta a los opioides para tratar el dolor posquirirgico. Sélo uno de
tales agentes esta aprobado para su uso en los Estados Unidos de Norteamérica @) sin
embargo, aunque este es un eficaz analgésico, el ketorolaco est4 asociado a un numero
de efectos adversos caracteristicos de los antiinflamatorios no esteroideos, incluyendo
sangrado de tubo digestivo, alteraciones en la hemostasia (por disminucién en la
agregacion plaquetaria y prolongacién del tiempo del sangrado), reduccién en la funcion
renal y broncoespasmo @4-20 En suma algunos estudios retrospectivos han estimado
que el riesgo relativo de ulcera péptica asociado con la administracién de ketorolaco
comparado con los que no recibieron este fue de 9.8 ?”. Como resultado, el uso de
ketorolaco ha sido limitado a 5 dias en los estados unidos, y la dosis recomendada para
individuos mayores de 65 aiios es la mitad que la de individuos jévenes (60 mg/dia vs
120 mg/dia)*)-

La toxicidad gastrointestinal asociada con el uso de antiinflamatorios ha sido atribuida a
la inhibicién de la ciclooxigenasa y la subsecuente produccién reducida de
prostaglandinas que ayudan a mantener la barrera de la mucosa géstrica. La
ciclooxigenasa (COX) estd presente en dos formas en las células humanas, una forma
consecutiva (COX I) ampliamente expresada en todos los tejidos incluyendo el tracto
digestivo, y una forma inducible (COX2 predominantemente expresada en los tejidos
inflamatorios ®*?%. Los antiinflamatorios no esteroideos tradicionales tales como el
ketorolaco y naproxen poseen propiedades antiinflamatorias, antipiréticas, y efectos
analgésicos por inhibicién de la COX I®**". El uso de antiinflamatorios convencionales
en estudios previos disminuyeron la funcién plaquetaria e incrementaron el tiempo de

sangrado, demostrando tener una pérdida elevada de sangre en procedimientos
quirtirgicos ©% 3339,

Debido a estas caracteristicas el parecoxib puede proveer una ventaja clinica sobre otros
antiinflamatorios convencionales ya que la ausencia de un efecto sobre las plaquetas y
el sangrado sugiere que el parecoxib estd menos asociado con sangrado excesivo

durante la cirugia, y, por lo tanto potencialmente ausente de los efectos convencionales
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de los antiinflamatorios convencionales, en pacientes que van a ser sometidos a cirugia
independientemente de su edad .

Los efectos renales de los COX-2 son menos entendidos que los efectos plaquetarios,
debido a que el reconocimiento de COX-I y COX-2 son normalmente expresados en los
rifiones, y la expresion renal de COX-2 puede ser aumentada en condiciones fisiologicas
de estrés ®*). Debido a estas condiciones, deben utilizarse con las mismas precauciones
que los antiinflamatorios convencionales en pacientes con falla renal, deshidratacion,
hipertension o falla cardiaca severa. En nuestro estudio no se presentaron alteraciones
significativas comparables entre ambos grupos de estudios, manteniendo volimenes
urinarios similares. Sin embargo debido a que los pacientes eran ASA II, programados y
por cirugia ambulatoria, no se presentaron complicaciones renales.

Datos previos han sugerido que el celecoxib “**”, rofecoxib ®* y el valdecoxib ©*
tienen efectos similares a los antiinflamatorios convencionales.

Aunque se incrementa el riesgo de sangrado con el uso de ketorolaco en el periodo
@y

diclofenaco “*** han sido implicados también. En contraste, los COX2 no inhiben la

perioperatorio, otros antiinflamatorios incluyendo la aspirina “”, ibuprofeno

funcién plaquetaria y, por lo tanto, puede hacerlos seguros, el rofecoxib ha demostrado
la misma eficacia que el parecoxib, asi como su seguridad cuando se administra antes de
una variedad de cirugias tales como ortopédicas. Recientemente la premedicacién oral
con rofecoxib ha mostrado disminuir el dolor y la analgesia en pacientes externos
postoperados de cirugia otorrinolaringolégica.

Observamos que no hubo un incremento significativo en la incidencia de sangrado
cuando el parecoxib se administro en forma preoperatorio “* 4464748 Eg m4s el tinico
paciente que sangré fue debido a la administracién de ketorolaco en el grupo M.

La incidencia en la nausea y vomito fue minima en ambos grupos y esta no fue
significativa. La administracion postoperatoria de antiinflamatorios puede disminuir
significativamente la sinovitis y el derrame resultando en la disminucion del dolor y
mejorando el grado de recuperacion después de la cirugia artroscopica “* %3V, Los
signos que tienen la capacidad de iniciar los prolongados cambios en el sistema
nervioso periférico y central pueden llevar a la amplificaciéon y prolongacién del dolor
postoperatorio *. La sensibilizacién periférica, la reduccién en las terminales de los
receptores nociceptivos aferentes es resultado de la inflamacién en el sitio del trauma
quirirgico 63 1 a sensibilizacién central es una actividad dependiente del incremento

en la excitabilidad de las neuronas, como resultado de una exposicion persistente al
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impulso aferente nociceptivo desde las neuronas periféricas ®*. Juntando estos dos
procesos contribuyen al estado de hipersensibilizacion (spinal wind- up) que es el
responsable de la disminucién del dolor en el sitio del dafio (sitio primario) y en los
tejidos circundantes no dafiados (hiperalgesia secundaria) ®*. Con este principio el uso
de parecoxib en forma preoperatorio; la hipersensibilidad puede ser abolida o reducida
en forma significativa, resultando en menos dolor. Los resultados de este estudio
demostraron que una simple dosis de 40 mg de parecoxib es mas efectiva en reducir el
dolor posoperatorio, y el uso ana]gt::sico después de la hemorroidectomia reduce el
periodo posoperatorio combinado con menos dolor, llevando con ello menos uso de
analgésicos de rescate demostrado con este estudio. Quiza la combinacién de parecoxib
y el uso de bupivacaina (ambos medicamentos de larga accién) en este estudio como el
demostrado por Katz J. 65 Son los medicamentos mas eficaces para prevenir el

desarrollo de sensibilizacién central de la barrera aferente por un periodo mas largo de

tiempo.
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CONCLUSION

La amplia revisién bibliografica nos muestra que no existen estudios previos respecto a
procedimientos proctolégicos; especificamente hemorroidectomia manejada en forma
ambulatoria con parecoxib, lo que nos ofrece un amplio panorama con respecto a este
tema. Ademas debe promoverse la investigacion de nuevos medicamentos que tengan la
potencia de los analgésicos opioides, de los no esteroideos pero sin los efectos adversos
méas cominmente asociados a su uso. La analgesia observada en los primeros 30
minutos puede ser debido al efecto residual de la analgesia peridural o espinal, por lo
que el efecto del parecoxib y los antiinflamatorios no esteroideos pudieran simular su
efecto. El efecto analgésico mostrado en el grupo P pudiera ser menor, pero debido al
uso mas frecuente en el grupo M de bupivacaina, siendo esta combinacién de parecoxib
y de bupivacaina (ambos medicamentos de larga accién), los medicamentos mas
eficaces para prevenir el desarrollo de sensibilizacion central de la barrera aferente por
un periodo mas largo de tiempo. Sin embargo se usaron mas dosis de rescate en el grupo
M en comparacién con el grupo P, que pudiera explicarse por la vida media mas corta
de los medicamentos empleados. No se presentaron efectos adversos significativamente
adversos en ambos grupos. Es necesario realizar mas estudios para valorar el efecto del
tipo de analgésico de rescate y compararlos con el empleo de diferentes anestésicos

locales.
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ANEXOS

Tabla 1.- Caracteristicas demograficas encontradas en cada grupo. Grupo P: (n=49) analgesia manejada con Parecoxib. Grupo M:
(n=49) analgesia manejada con AINES no selectivos. p<0.05 considerada estadisticamente significativa, con un intervalo de confianza del

95%.
GRUPO EDAD SEXO SEXO
(afios) ( fem) (masc)
GRUPO P: 41.327.10.66 25 24
SD:
GRUPO M: 47.36 *.10.92 34 16
SD:
Valor de p: p<0.05 p>0.05 p>0.05

Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo L6pez Mateos.
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Tabla 2.- Caracteristicas de los procedimientos encontradas en cada grupo. Grupo P: (n=49) analgesia manejada con Parecoxib. Grupo
M: (n=49) analgesia manejada con AINES no selectivos. p<0.0001 y p<0.05 considerada estadisticamente significativa, con un intervalo
de confianza del 95%.

GRUPO TIEMPO QUIRURGICO TIEMPO ANESTESICO ANESTESICO UTILIZADO
(minutos) (minutos) Lidocaina 2% Bupivacaina 0.5%
(No de pacientes)

GRUPO P: 54.59*.15.79 105.96 *.22.17 12 37
SD:
GRUPO M: 43.40 *.5.29 123.20 . 15.04 47 2
SD:
Valor de p: p<0.0001 p>0.0001 p<0.05 p<0.05

Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos.
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Tabla 3.- Diferencias encontradas en la escala visual andloga al dolor (EVA) al salir de la sala de operaciones, a los 30 minutos, a los 60
minutos y a las ocho horas. Grupo P: (n=49) analgesia manejada con Paracoxib. Grupo M: (n=49) analgesia manejada con AINES no
selectivos. SD: desviacién estindar. p<0.0001 considerada estadisticamente significativa, con un intervalo de confianza del 95%.

GRUPO EVA EVA EVA EVA
Al salir de sala A los 30 minutos A los 60 minutos A las 8 horas
operaciones (rango: 0-10) (rango: 0-10) (rango: 0-10)
(rango: 0-10)
GRUPO P: 0 0 0.127.0.72 4.73%.0.75
SD:
GRUPO 0 0 3.87*.1.01 4.00 7. 0.71
SD:
Valor de p: p<0.0001 p<0.0001

Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo L6pez Mateos.
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Tabla 4.- Diferencias encontradas en la escala visual andloga al dolor (EVA) 12, 24 y 36 horas. Grupo P: (n=49) analgesia manejada con
Paracoxib. Grupo M: (n=49) analgesia manejada con AINES no selectivos. SD: desviacion estandar. p<0.0001 considerada
estadisticamente significativa, con un intervalo de confianza del 95%.

GRUPO EVA EVA EVA
A 12 horas A las 24 horas A las 36 horas
(rango: 0-10) (rango: 0-10) (rango: 0-10)
GRUPO P: 4.65%..90 4.40°..91 3.59%.1.20
SD:
GRUPO M: 3.14%. 113 2.08*.1.44 677.1.19
SD:
Valor de p: p<0.0001 p<0.0001 p<0.0001

Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos.

31




Tabla 5.- Diferencias encontradas en el nimero de rescates entre cada grupo. Grupo P: (n=49) analgesia manejada con Parecoxib.
Grupo M: (n=49) analgesia manejada con AINES no selectivos. p<0.0005 considerada estadisticamente significativa, con un intervalo de
confianza del 95%.

GRUPO NUMERO DE RESCATES
(nimero de dosis)

GRUPO P: 3.027.0.81
SD:

GRUPO M: 3.617.0.81
SD:

Valor de p: p<0.0005

Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo L6pez Mateos.
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Tabla 6.- Diferencias encontradas en el volumen urinario horario entre cada grupo. Grupo P: (n=49) analgesia manejada con Parecoxib.
Grupo M: (n=49) analgesia manejada con AINES no selectivos. p<0.05 considerada estadisticamente significativa, con un intervalo de
confianza del 95%.

GRUPO VOLUMEN URINARIO HORARIO
(mililitros por hora)

GRUPO P: 165.10 *. 51.57
SD:

GRUPO M: 174.49*.50.12
SD:

Valor de p: p>0.05

Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos.
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Tabla 7.- Diferencias encontradas en el la presencia de efectos colaterales entre cada grupo. Grupo P: (n=49) analgesia manejada con
Parecoxib. Grupo M: (n=49) analgesia manejada con AINES no selectivos. p<0.01 considerada estadisticamente significativa, con un
intervalo de confianza del 95%.

GRUPO PRESENCIA EFECTOS COLATERALES
Presencia Ausencia
GRUPO P: 13 36
% 26.53% 73.47%
GRUPO M: 12 37
% 24.48% 75.52%
Valor de p: p>0.01 p >0.01

Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos.
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Fig. 1.- Diferencias encontradas en la edad entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con Parecoxib; grupo M: analgesia
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manejada con AINES no selectivos. (*): p<0.05.
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Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos.
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Fig. 2.- Diferencias encontradas en el sexo entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con Parecoxib; grupo M: analgesia
manejada con AINES no selectivos. (*): p<0.05.
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Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo L6pez Mateos.
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Fig. 3.- Diferencias encontradas en el tiempo anestésico y en el tiempo quirirgico entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con
Parecoxib; grupo M: analgesia manejada con AINES no selectivos. (*): p<0.0001.
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Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo L6pez Mateos.
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Fig. 4.- Diferencias encontradas en el tipo de anestésico entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con Parecoxib; grupo M:
analgesia manejada con AINES no selectivos. (*): p<0.0S.
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Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos.
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Fig. 5.- Diferencias encontradas en la escala visual aniloga al dolor (EVA) entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con
Parecoxib; grupo M: analgesia manejada con AINES no selectivos. Al salir del procedimiento, a los 30 minutos, a los 60 minutos y a las
2 horas. (*): p<0.0001.
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Fig. 6.- Diferencias encontradas en la escala visual andloga al dolor (EVA) entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con
Parecoxib; grupo M: analgesia manejada con AINES no selectivos. A las 12, 24 y 36 horas. (*): p<0.0001.
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Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos.



Fig. 7.- Diferencias encontradas en niimero de rescates entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con Parecoxib; grupo M:
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analgesia manejada con AINES no selectivos. (*): p<0.0005.
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uente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos.
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Fig. 8.- Diferencias encontradas en el volumen urinario horario entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con Parecoxib; grupo
M: analgesia manejada con AINES no selectivos. (*): p<0.05.
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Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos.



Fig. 9.- Diferencias encontradas en la presencia de efectos colaterales entre ambos grupos, grupo P: analgesia manejada con Parecoxib;

Efectos colaterales

grupo M: analgesia manejada con AINES no selectivos. (*): p<0.01.
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Fuente: Hospital Regional Lic. Adolfo L6pez Mateos.
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