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Resumen

La meta de la analgesia preventiva es prevenir la sensibilizacion periférica y
central causada inicialmente por la incisién quirGrgica y mas tarde por los procesos
antiinflamatorios secundarios al trauma quirtrgico. El objetivo de este estudio fue
determinar si el parecoxib brinda mejor analgesia preventiva que el ketorolaco. 40
pacientes programados para cirugia de columna lumbar se incluyeron en el estudio.
Posterior a la induccién de la anestesia los pacientes fueron elegidos en forma aleatoria y
recibieron parecoxib 40mg IV o ketorolaco 30mglV. Después del procedimiento
quirrgico se evalud EVA, frecuencia cardiaca, tension arterial, frecuencia respiratoria y
necesidad de rescate analgésico. Se estudio un total de 40 sujetos divididos en dos grupos
de 20 sujetos cada uno, de los cuales el 45% fue del sexe femenino v 55% del sexo
masculino. El promedio de edad fue de 37 afios para el grupo de parecoxib y de 34 afios
para el ketorolaco. La tendencia del EVA es similar para ambos grupos (intervalo entre 3
y 4.5), se observé para el parecoxib una curva mas uniforme de control del dolor. El valor
mas frecuente de la tension arterial sistélica se observa para ambos grupos entre 110 a
140mm Hg, se observa para el ketorolaco un mantenimiento de la TA sistdlica mas
uniforme. El valor mas frecuente de la tension arterial diastélica se mantiene para ambos
grupos entre 60 y 90 mmHg, teniendo un pico de aumento de la TA diastlica para el
parecoxib a 100 mmHg. El valor mas frecuente para la frecuencia cardiaca se mantiene
para ambos grupos entre 65 v 90 latidos por minuto, teniendo un pico de aumento de la
FC para el parecoxib a 95 latidos por minuto. Se concluye que el control del dolor es
similar para ambos medicamentos, el parecoxib tiene un control mas uniforme del dolor

comparado con el ketorolaco, El ketorolaco controla mejor la respuesta hemodindmica al

dolor.



Abstract

The goal of preemptive analgesia is to prevent the peripheral and central
sensitization initially caused at the beginning for surgical incision at late for the
antiinflamatory process secondary to surgical trauma. The objective of this study was to
determinate if the parecoxib is better than ketorolaco to offer preemptive analgesia. 40
patients undergoing surgical procedures to lumbar column were enrolled. After induction
of anesthesia patients then randomly received parecoxib 40mg or ketorolac 30mg. After
surgical procedure was evaluated the analog visual scale (AVS), heart frequency, blood
pressure, preath frequency and necessity of analgesic rescue. A total of 40 patients was
studied to received parecoxib 40mg (20 patients) or ketorolac (20 patients), 45% was
women and 55% was men. The average of age was 37 years to parecoxib group and 34
years to ketorolaco group. The tendency of AVS was the same to both groups (interval
between 3 and 4.5), but parecoxib had more uniforme curve to the pain control. The more
frecuent value of systolic blood pressure was 110-140 in both groups, a mantening of
systolic blood pressure was observed in the ketorolac group. The more frecuent value of
diastolic blood pressure was 60-90mmHg to both groups, with an elevation to 100mmHg
at the parecoxib group. The heart frequency was the same in both groups (between 65-90
beats for minute). The conclusion is: the pain control with parecoxib is better than

ketorolac. Ketorolac is better than parecoxib to control of hemodinamic stability.



ANTECEDENTES

La Asociacién internacional para el Estudio del Dolor define a este como una
experiencia sensitiva y emocional desagradable, en relacién con dafio tisular real o
potencial o descrito en términos de tal dafio, reconociendo la interrelacién entre los
aspectos objetivos y fisiol6gico-sensitivos del dolor y sus componentes subjetivos,
emocionales y psicologicos.

La importancia relativa de los diferentes mecanismos nociceptivos para la
intensidad, duracién y calidad del dolor posoperatorio no estén bien establecidos. En
teorfa el dolor en el periodo perioperatorio representa el desencadenamiento de miltiples
mecanismos que incluyen nocicepei6n, transduccién, sensibilizacién de las terminales
nerviosas somdaticas periféricas y nociceptivas centrales y perdida de la inhibicién local y
descendente de las neuronas en el cordén espinal. En particular se ha sugerido que la
sensibilizacion neuronal central juega un papel importante en el dolor posoperatorio.

Diversos estudios clinicos sugieren que la instalacion del tratamiento analgésico
en el periodo postoperatorio es de poca utilidad ya que no previenen la sensibilizacién en
ninguna de las 2 fases del estimulo nocivo; por lo tanto, se describe como una estrategia
adecuada para minimizar la respuesta asociada al estrés quiriirgico y a la liberacién de
catecolaminas, a la interrupcidn de la respuesta neuronal preferiblemente antes de que el
paciente experimente dolor,

La analgesia preventiva se define como el tratamiento analgésico aplicado en el
periodo transoperatorio orientado a la prevencion del establecimiento de los procesos que
amplifican el dolor postoperatorio,

Para la produccion de mediadores de la inflamacion a partir de la via del 4cido
araquid6nico, 2 isomeros de la enzima ciclooxigenasa (COX) son codificados (COX-1 y
COX-2), por genes diferentes. Estas enzimas tienen una secuencia de aminodcidos y
funcién enzimatica similar, pero su distribucién en los tejidos y su funcién fisiolégica es
diferente.

La COX-1 es expresada constitutivamente y es la isoforma presente en plaquetas,
rifién y estomago y la COX-2 es normalmente indetectable en la mayoria de los tejidos,

pero es expresada en elevados niveles en macrdfagos y algunos otros tipos celulares



después de la induccion por mediadores inflamatorios y factores de crecimiento.
Constitutivamente la COX-1 produce eucosanoides que tienen funcion en la homeostasis y
hemostasia vascular, citoproteccion gastrica y mantenimiento del flujo sanguineo renal.

La COX-2 inducible esta envuelta en la inflamacion, diferenciacion celular y
mitogénesis. Muchos de los efectos benéficos de los AINES son producidos por la
inhibicién de la enzima COX-2 y muchos de los efectos adversos son producidos por la
inhibicion de la enzima COX-1. La funcién tradicional de los AINES se praduce por la
inhibicién de ambas enzimas produciendo a la par efectos benéficos y efectos indeseables.
La nueva clase de AINES especifica en la inhibicién de la enzima COX-2 nos ofrece los
efectos benéficos tradicionales sin muchos de los efectos secundarios asociados al uso de
los AINES.

En la practica clinica el papel que juegan los analgésicos antiinflamatorios no
esteroides en el manejo del dolor en el paciente postoperado es de utilidad ya que estos
producen analgesia al inhibir la produccién de prostaglandinas en el sitio de lesion tisular
previniendo la sensibilizacion periférica. Los AINES pueden ser usados solos o en
combinacién con opicides para disminuir los requerimientos necesarios para producir
analgesia y reducir los efectos secundarios asociados a su uso.

Numeros estudios han sido realizados. Estudios como los de Campbell y col.
Han demostrado que AINES como el diclofenaco son capaces de ofrecer mejor analgesia
que el fentanyl IV en el periodo postoperatorio, encontraron también que el tenoxicam
(AINE COX2) a dosis de 20mglV administrados 30 min antes de la cirugia ha demostrado
poseer un efecto preventivo de importancia al igual que el piroxicam (20mg VO)
administrados 2 hrs antes de cirugfas de duracién intermedia. Segiin Cuenca y cols. la
administracion preoperatoria de ketorolaco, piroxicam y diclofenaco han demostrado en la
mayoria de los estudios efecto analgésico preventivo en pacientes sometidos a
laparoscopia. Para Pickerin y cols. la combinacién de ibuprofenc con paracetamol
previenc la presencia de dolor postoperatorio en nifios sometidos a amigdalectornia.
Morrison y cols demostraron que el rofecoxib 50mg es igualmente eficaz que el

ibuprofeno 400mg en pacientes bajo cirugia dental.



MATERIAL Y METODOS

Se estudio un grupo de 52 pacientes programados para ciragia de columna
lumbar y se reagruparan en forma aleatoria en | de 2 grupos para reecibir previo
consentimiento informado dos tipes de tratamiento analgésico, el grupo A recibid
Robecoxib 40 mg posterior a la inducci6n anestésica, el grupo B recibié Ketorolaco 30mg
posterior a la induccién anestééica. La induccién se llevd a cabo con propofol 2mg/Kg de
peso, fentany! 3 meg/kg de peso v la relajacion con vecuronio 100 meg/kg de peso, el
mantenimiento se hizo con 02, 1soflorano v fentanyl a dosis de 3-5meg/kg/hr. Las dosis de
rescate analgésico fueron con metamizol lgr [V,

Se determing el nivel del dolor por medio de la escala visual andloga de (3 ) al
ingreso a quirdfano, al llegar a la sala de recuperacion postanestésica, y a las 6, 12 24 y 48
horas posteriores, con la misma frecuencia se midid la tension arterial sistdlica (TAS),
diastolica (TAD) vy frecuencia cardiaca (FC) los resuliados se recogieron en holas de
registro y se vaciaron en hoja de calculo Excel,

Se utilizé estadistica descriptiva mediana y frecuencias e inferencial Wilcoxon

para comparar poblaciones tomando como significativo una p<.05.



RESULTADOS

Se incluyeron 40 pacientes ASA [-II ambos sexos, edad entre 30-60 afios,
sometidos a cirugia de columna lumbar en forma clectiva, se fomaron pacientes con
cirugia de | v 2 niveles, los diagnésticos fueron canal lumbar estrecho y compresion
radicular,

Se eliminaron 6 pacientes que recibieron como rescate analgésico ketorolaco en
sustitucién  del medicamento asignado, 4 pacientes que recibieron ketoprofeno
conjuntamente con los medicamentos asignados para el estudio, 1 paciente que fue
operado de cierre de fistula de LCR donde no hubo manipulacién de tejido dseo, |
paciente que fue intervenido de 3 niveles y | paciente intervenido de 4 niveles lumbares.

Los sujetos fueron divididos en dos grupos de 20 sujetos cada uno, de los cuales el
45% fue del sexo femenino y 55 % del sexo masculino. El promedio de edad fue de 37
afios para el grupo de parecoxib y de 37 afios para e} ketorolaco.

La tendencia del EVA es similar para ambos grupos, los cuales se mantienen en
valor de EVA de entre 3 y 4.5; el parecoxib tiene un pequefio descenso no significativo a
las doce horas del procedimiento. (Grafica 1, tabla I}

El valor mas frecuente del EVA se observa para ambos grupos entre 3 y 5, aunque
se observa para el parecoxib una curva mas uniforme de control del dolor comparado con
el ketorolaco donde hay picos de aumento y descenso. (Grafica 2, tabla II).

El valor mas frecuenie de la tensidn arterial sistélica se observa para ambos grupos
enire 110 a 140mm Hg, se observa para e} ketorolaco un mantenimiento de la TA sistdlica
mas uniforme a 120 mmHg. (Grafica 3, tabla 111),

El valor mas frecuente de la tensidn arterial diastdlica se mantiene para ambos
grupos entre 60 vy 90 mmHg, teniendo un pico de aumento de la TA diastélica para el
parecoxib a 100 mmhg. (Grafica 4, tabla [V)

El valor mas frecuente para Ja frecuencia cardiaca se mantiene para ambos grupos
entre 65 y 90 latidos por minuto, teniendo un pico de aumento de la FC para el parecoxib
a 95 latidos por minuto. (Grafica 5, tabla V).



* DISCUSION:

Recientemente el interés en el manejo preventivo del dolor ha tomado gran
importancia, ya que se ha demostrado que al inhibir el estimulo doloroso desde el periodo
preoperatorio disminuye los requerimientos anestésicos y provee mejor estabilidad
hemodindmica durante el periodo transanestésico; se ha demostrado también que la
analgesia preventiva reduce los requerimientos analgésicos de los AINES. Bloqueando el
fenémeno de dolor primario amplificado, por lo cual se reducen los efectos indeseables,
manteniendo eficacia analgésica v reduciendo los costos y riesgos del empleo de grandes
dosis de AINES en el tratamiento. En este estudio se encontrs que el EVA fue similar en
ambos grupos pero las constantes hemodindmicas se mantuvieron mas estables en el
grupo de ketorolaco. En estudios previos se ha demostrado que el uso de AINES no
selectivos de la COX-2 proveen analgesia adecuada aplicados durante el periodo
preoperatorio (20min hasta 8 horas previas al evento quirtirgico) y en cuanto al uso de
AINES COX-2 selectivos se ha encontrado que administrados 20-40 min previos al
procedimiento quirtrgico proveen adecuado control del dolor y disminuyen igualmente

los requerimientos anestésicos durante el transoperatorio.



CONCLUSIONES

El control del dolor es similar para ambos medicamentos parecoxib y ketorolaco
aunque, el parecoxib tiene un control mas uniforme del dolor comparado con el
ketorolaco.

El ketorolaco controla mejor la respuesta hemodindmica al dolor, teniendo

elevaciones menos frecuentes de la tension arterial sistolica, diastélica y frecuencia

cardiaca.



ANEXOS (CUADROS Y GRAFICAS)
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CUADRO |.-EVA COMPARATIVO ENTRE PARECOXIB Y KETOROLACO

UCPA 2h 6hr 12hr 24hr 48hr
EVA PARECOXIB 4.5 4 3 3 3 3
EVA KETOROLACO 4.5 4 3 4 3 3
WILCOXON 0.20819776| 0.05452384] 0.36574366| 0.02052994| 0.13885595| 0.25179397|P<.05
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CUADRO 2.-EVA COMPARATIVO

EVA PARECOXIB |[KETOROLACO
3 63 52
4 34 39
5 16 6
8 6 15
7 2 7
8 1 0
] 0 0
10 0 1
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CUADRO 3.-TA SISTOLICA COMPARATIVA

TAS PARECOXIBIKETOROLACO
110 17 4
120 49 74
130 50 38
140 3 )
150 1 0
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CUADRO 4.- TA DIASTOLICA COMPARATIVA

TAD

PARECOXIB
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GRAFICA IV FRECUENCIA DE LA TA DIASTOLICA
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CUADRO 5 -FRECUENCIA CARDIACA COMPARATIVA

FC PARECOXIB [KETOROLACO
60-64 5 0
65-69 13 10
70-74 24 3
75-78 20 23
80-84 29 45
85-89 6 25
90-94 2 5
95-89 15 4
100-105 6 2
105-110 4] 3
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GRAFICA V.- INTERVALOS DE FRECUENCIA CARDIACA
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