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RESUMEN.

La problemética del dolor agudo postoperatorio y sus consecuencias
médicas y psicoafectivas, han despertado un gran interés, llevando a la
practica de tratamientos que aun no han demostrado su eficacia. El propdsito
del presente estudio fue el de comparar la eficacia del efecto analgésico de la
NALBUFINA SIN PARABENOS (NALBUFINA SP) por via subcutanea contra la
via peridural, asi como la incidencia de efectos adversos durante el tratamiento
del dolor agudo en pacientes postoperadas de cesarea.

Se estudiaron 38 mujeres de entre 15 y 40 afios de edad, con estado
fisico ASA E-U/ | - Il/B postoperadas de cesarea bajo blogueo peridural
continuo, con lidocaina al 2% con epinefrina.

Para tratar el dolor postoperatorio se administro NALBUFINA SP, en
forma aleatoria, al grupo A por via subcutanea y al grupo B por via peridural.
Se vigilaron los signos vitales, el dolor y su intensidad, sedacion, nausea,
vomito y prurito.

Los pacientes del grupo A presentaron menor latencia del efecto
analgésico, con mayor duracion del mismo, y con menor incidencia de nausea
y vOmito, los pacientes del grupo B presentaron mayor sedacion.

Las modificaciones en las constantes vitales fueron minimas.



INTRODUCCION.

El dolor de un sintoma, definido por The Internacional Asociation for the
Study of Pain (IASP) como: “Una experiencia sensorial y emocional
desagradable, asociada o no al dafio real potencial a estructuras somaticas o
viscerales.” Su manifestacion dependera de la personalidad, experiencias
dolorosas previas, del nivel socioeconémico o cultural y del estado emocional
del afectado. (2)

Los mecanismos del dolor dan inicio en los nociceptores somaticos y
viscerales en los que nace el impulso que conduce la informacién por la via
dolorosa con el fin de activar el sistema endodgeno del control del dolor,
liberando endorfinas para este objetivo. (2)

Por ser una manifestacion subjetiva, ha resultado dificil establecer una
escala de medicion para el dolor; experimentalmente se han tratado de aplicar
métodos de evaluacion del dolor mediante técnicas para provocar dolor
(estimulos térmicos, mecéanicos, eléctricos y quimicos). 1,3)

Debido a las discrepancias para la evaluacion del dolor, han surgido
multiples métodos, sin encontrar alguno que evalué todos los aspectos del
dolor, asi tenemos los descriptores verbales (EVERA), mediciones
conductuales, faciales, corporales, escalas especificas para nifios de diferentes
edades, escalas colorimétricas y analdgicas, comparando moneda de
diferentes tamafios, diferentes frutas; escalas que otorgan cualidades al dolor
como la de Mac Gill, instrumento de Hopins, la clasificacion del dolor (IHCD) y
la Escala Visual Analoga (EVA). Esta ultima goza de popularidad porque
permite que el paciente trata de objetivizar su dolor asignandole un valor
numérico, en una linea horizontal de 10 cm de largo con una serie de
sefialamientos numeéricos del 0 al 10, en donde 0 es ausencia del dolor y 10 el
mas intenso que el individuo haya padecido. (1,3)

El dolor agudo postoperatorio es un problema muy frecuente en la sala
de recuperacion, cuando no es tratado adecuadamente para acarrear otras
complicaciones: transtornos de la ventilacion pulmonar, sobre todo cuando las
heridas quirdrgicas involucran el térax o el abdomen; restriccion de la
movilidad, favoreciendo la aparicion de eventos tromboembdlicos; como
respuesta al dolor, el aumento de catecolaminas circulantes representa un
riesgo importante en pacientes con insuficiencia cardiaca e incluso con
cardiopatia isquémica; el aumento del metabolismo basal puede ocasionar
desnutricién aguda postoperatoria. (4,5)

Se han utilizado diferentes métodos para el control del dolor agudo
postoperatorio, incluyendo drogas, inhalacion de medicamentos, crioanalgesia,



acupuntura, electroestimulacién nerviosa transcutanea. Entre las opciones
farmacoldgicas se encuentran los OPIOIDES. Estos farmacos se clasifican de
acuerdo a su actividad intrinseca en agonistas puros, agonistas parciales,
agonistas-antagonistas y antagonistas puros. Pueden ser aplicados por las
diferentes vias de administracion conocidas (intravenosa, intramuscular,
subcutanea, transdérmica, peridural, subaracnoidea y sublingual). (4, 6, 7)

Existen evidencias bastante solidas acerca de la existencia de tres
categorias principales de receptores opioides en el SNC, que se designan u
(mu), k (kappa) y d (delta); ademas se han identificado tentativamente dos
subtipos dentro de cada categoria con funciones especificas. La analgesia se
ha asociado con la activacion de receptores p (principalmente en sitios
supraespinales) y receptores k (sobre todo a nivel de la médula espinal);
también pueden estar implicados los receptores d, pero la contribucion de los
sitios espinales es controvertida.  (6,7)

En lo que respecta a la via de administracién subcutdnea ésta impide a
aparicion de picos en las concentraciones plasmaticas y se ha demostrado
buen efecto analgésico con dosis comparables a las necesarias por via
intravenosa. (8,9,10)

Debido a la alta liposolubilidad de los opioides, al ser administrados por
via peridural pueden seguir tres rutas: la grasa peridural, el sistema venoso
peridural las astas dorsales a través del liquido cefalorraquideo. La latencia de
la anlgesia mas corta, su duracion dependera de su velocidad de absorcion. La
analgesia puede ser bien localizada, su efecto a nivel del cordén espinal no se
ha asociado con bloque simpatico o motor. La aplicacion por esta via se ha
visto limitada por la correlacion con la aparicion de efectos adversos (prurito,
vomito o depresion respiratoria). (11)

La NALBUFINA es un analgésico opiaceo agonista — antagonista
relacionado estructuralmente con la naloxona y la oximorfona, mas potente que
la morfina 4 veces y con menor duracion. Su nombre quimico es Clorhidrato de
(-) - 17 (Ciclobutilmetil) — 4,5 alfa epoxy-morfinan-3,6, alfa 14 Triol. Ejerce su
accion sobre los demés receptores, produciendo analgesia y sedacion
moderadas, con poca 0 nula depresion respiratoria y con muy pequefios
cambios en la dinamica cardiovascular. Utilizando dosis de 100-300 mcg/kg por
via parenteral, tiene latencia de 10 a 20 minutos y dura de 3 a 6 horas. El
metabolismo hepatico y la excrecién fecal son los responsables de su
eliminacién. (6)

El efecto analgésico de los opioides cuano son administrados fuera del
SNC, esta dado principalmente por su unién a los 3 diferentes tipos de
receptores que se encuentran activados en los tejidos periféricos,
principalmente cuando éstos se encuentran lesionados. Este es el fundamento
principal del efecto analgésico de la NALBUFINA por via subcutanea, iniciando



entre los 5 y 10 minutos de su administracién y dura aproximadamente 6 horas.
El riesgo de depresion respiratoria es minimo, lo mismo que la aparicién de
prurito, ndusea o vomito. Lo doloroso que resulta la aplicacion del medicamento
por esta via es el principal inconveniente. (9)

Para la administracion de NALBUFINA por via peridural, se liber6 el
farmaco de los agentes conservadores (metilparabeno y propilarabeno) que
resultaban neurotoxicos. NALBUFINA SIN PARABENOS (SP) es el resultado
final de la evolucion de los farmacos administrativos por via peridural y
subaracnoidea. (11)

La analgesia lograda con la administracion de NALBUFINA SP por via
peridural se ha reportado que es equipotente a la obtenida con la
administracion de morfina por la misma via; con duracion de la analgesia de 3 a
5 horas. La ventaja sobre la via subcutdnea, es que no resulta dolorosa su
aplicacion, su latencia es menor y probablemente su potencia analgésica
resulte mayor. Se recomienda administrar por via peridural diluido en solucién
salina a un volumen de 10 a 15 ml. La aparicion de efectos adversos es casi
nula. Resulta u método adecuado para el control del dolor postoperatorio en
pacientes sometidas a cesarea, con analgesia satisfactoria, pero reportandose
depresion respiratoria y sedacion (12,13, 14, 15, 16)

Una escala clinicamente (til en pacientes en quienes se administra
NALBUFINA, es la sedacion de Ramsay, en la que se dan valores
numeéricos (17):

(1) Paciente despierto, ansioso o agitado.

(2) Paciente despierto, cooperador.

(3) Solo responde a 6rdenes verbales.

(4) Solo responde al ser estimulado con movimientos.
(5) Sélo responde cuando se le ordena en voz alta.
(6) No responde.



MATERIAL Y METODOS.

El estudio fue aprobado por el Comité de Investigacién del Hospital
Materno Infantil Topilejo de los Servicios de Salud del D. D. F. y se recibi6 la
aprobacion por escrito de los pacientes.

Se estudiaron 38 mujeres de entre 15 y 40 afios de edad, sin
antecedentes de importancia, que cursaron con embarazo normoevolutivo y
gue ameritaron operacién cesarea, con estado fisico ASA E-U/I-II/B, que
cursaron con transoperatorio sin complicaciones.

Todas las pacientes recibieron como manejo anestésico bloqueo
peridural continuo con lidocaina al 2% con epinefrina a dosis de 3 a 5 mg/kg. Al
terminar el procedimiento permanecieron en la sala de recuperacion. Se inicio
el tratamiento del dolor postoperatorio en aquellas pacientes que refirieron
dolor, aplicando la Escala Visual Analoga (EVA) en quienes tuvieron resultado
mayor de 5. Se formaron dos grupos al azar, de 19 pacientes cada uno. La
dosis total administrada fue de 100-300 mcg/kg en ambos grupos. A las
pacientes del grupo A se les administr6 NALBUFINA SP por via subcutanea,
mientras que a las del grupo B se administrO por via peridural, en ambos
grupos se utilizé dosis Unica.

En las hojas de registro de resultados fueron anotados la frecuencia
cardiaca (latidos por minuto), la frecuencia respiratoria (respiraciones por
minuto) y la tensién arterial (TAS/TAD en mmHg). Se aplicé la escala subjetiva
de medicion del dolor EVA se registré la presencia o ausencia de nausea,
voémito o prurito y por interrogatorio directo, mediante ordenes sencillas se
evalu6 el estado de sedacion aplicando la escala de Ramsay. Estos
parametros fueron registrados a los cero, 5, 10, 15, 30 y 45 minutos, y ala 1, 2,
4, 6, 12 y 24 horas. El seguimiento se interrumpié en el momento que las
pacientes manifestaron dolor con valor mayor de 5 segun EVA y requirieron
analgésico.

Para el andlisis estadistico de los resultados se utilizaron medidas de
tendencia central, desviacion Standard y t de Student. Los valores de las cifras
tensionales fueron simplificados a tensién arterial media con el uso de la
formula: TAS — (2 TAD/3).



RESULTADQOS.

Se estudiaron 38 pacientes, 19 integrantes por grupo, que ingresaron
para ser intervenidas de cesérea, con peso promedio de 62 k, a quienes se
administraron dosis total promedio de 18 mg (dosis Unica) por paciente en
ambos grupos. Cuadro 1. Gréfica 1.

La latencia del efecto analgésico fue menor para el grupo A en quienes
se aprecié disminucién importante del dolor a los 5 minutos, con potencia
analgésica maxima de los 45 minutos a las 2 horas, mientras que un menor
namero de pacientes del grupo B disminuyé el dolor a los 5 minutos, con
potencia analgésica a los 45 minutos, con mayor niumero de pacientes que
requirieron analgésico a partir de las 6 horas. La duracion del efecto analgésico
fue mayor en el grupo A. (Cuadros y graficas 2 y 3).

Las pacientes del grupo A presentaron evidente disminucion de la
frecuencia cardiaca en comparacion con el grupo B. (Cuadro y grafica 4). En
cuanto al comportamiento de la tension arterial media, también se notaron
cifras menores en las pacientes del grupo A, aunqgue la variacion entre ambos
grupos fue minima (x 4 mmHg). (Cuadro y grafica 5)

Se registré disminucion minima de la frecuencia respiratoria siendo mas
evidente en el grupo A, con mayos descenso a partir de las 8 horas, sin
compromiso clinico. (Cuadro y grafica 6)

En cuanto a la presencia de sedacion, aplicando la escala de Ramsay,
se presentd en el mismo periodo de tiempo en ambos grupos manteniéndose
en constante en el nivel 2, presentando aumento en el grupo B a un nivel 3
entre las 4 y 8 horas de la administracion del farmaco, con ausencia de
sedacion en ambos grupos a las 24 horas. (Cuadro y grafica 7)

De los factores adversos, la nausea fue mas frecuente en el grupo B,
mientras que en el grupo A el prurito fue mas frecuente, ambas
manifestaciones no tuvieron incidencia significativa.



DISCUSION.

La aplicacion de farmacos intratecales o epidurales para lograr analgesia
postoperatoria, fue informada por primera vez en 1949 con el uso de
anestésicos locales, fue el descubrimiento de los receptores medulares de
opiaceos a fines del decenio de 1970 y las nuevas técnicas en la conservacion
de los farmacos lo que llevé al uso de opioides, obteniendo igual analgesia a
los anestésicos locales, pero con menor repercusion hemodinamica. (18)

Actualmente con el uso de analgésicos opiaceos se ha permitido el
desarrollo de técnicas para el alivio del dolor postoperatorio. Con el
advenimiento de estos farmacos por via peridural se penso6 que esta posibilidad
afecta mayor ventaja sobre las otras vias y que mejoraria la calidad de la
analgesia, pero se reporta mayor incidencia de efectos adversos como nausea,
vomito, prurito, sedacién y depresion respiratoria.

Con el uso de NALBUFINA SP por via peridural, con dosis maxima de
10 mg, se ha reportado analgesia insuficiente para procedimientos de abdomen
superior y de térax. Con este estudio pudimos observar que la administracion
de NALBUFINA SP con dosis de 100 a 300 mcg/kg por via peridural ofrece
analgesia satisfactoria en pacientes postoperadas de cesarea, pero resulta mas
eficaz cuando se administra por via subcutanea tomando en cuenta su latencia
y duracién.

Pudimos comprobar que las modificaciones hemodindmicas no son tan
significativas tal como se reporta en la literatura, y el riesgo de depresion
respiratoria no existié aun con la administracion del farmaco por via peridural.

La aparicion de efectos adversos fue menor de la que se reporta en la
literatura, pero por lo molesta que resulta la sintomatologia es importante
considerar su manejo ante la presencia de nausea, vomito o prurito. Se
recomienda la administracion de ondansetrén y metoclopramida. Con el empleo
de naloxona se pueden revertir la ndusea, vomito y depresion respiratoria
causada por la administracion de NALBUFINA, el prurito s6lo se puede tratar
con la administracion de antihistaminicos. (29)

La presencia de sedacion resulta minima en ambos grupos y no
compromete los reflejos protectores ni la permeabilidad de la via aérea.

Tomando en cuenta nuestro grupo de pacientes, la administracion de
NALBUFINA SP por via subcutanea resulté mas eficaz para el alivio de dolor,
con menor efecto sedante, favoreciendo una mejor evolucién postoperatoria,
repercutiendo indirectamente en la mejor atencién que la madre puede ofrecer
al recién nacido.
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CUADRO 1

Dosis de NALBUFINA SP para Tratamiento
del Dolor Agudo Postoperatorio.

GRUPO GRUPO
DOSIS A B
(mg) ( PORCENTAJES)
15 26 16
16 16 5
18 47 42
20 11 37




CUADRO 2

Latencia Analgésica de NALBUFINA SP

BASAL 5 MINUTOS
EVA GRUPO A GRUPO B GRUPO A GRUPO B

(PORCENTAJE) (PORCENTAJE)
0 0 0 5 5
1 0 0 0 0
2 0 0 11 5
3 0 0 10 21
4 0 0 16 27
5 5 16 21 15
6 0 5 15 0
7 11 5 16 0
8 31 16 0 16
9 27 21 0 0
10 26 37 6 5




CUADRO 3

Control del Dolor Postoperatorio

con NALBUFINA SP

TIEMPO GRUPO A GRUPO B
(HORAS) ( ESCALA VISUAL ANALOGA)
0 8 8
0.08 5 5
0.16 4 3
0.25 3 3
0.5 3 2
0.75 2 1

1 2 2
2 3 3
4 3 3
6 3 4
8 3 4
12 2 6
24 0 6




CUADRO 4

Variacion de la Frecuencia Cardiaca

con NALBUFINA SP

TIEMPO GRUPO A GRUPO B
( HORAS) ( LATIDOS POR MINUTO)
0 88 88
0.08 85 86
0.16 81 81
0.25 79 82
0.5 77 81
0.75 76 79
1 75 77
2 75 76
4 72 72
6 74 75
8 63 78
12 62 64
24 53 64




CUADRO 5

Variacion de la Presién Arterial Media
con NABUFINA SP

TIEMPO GRUPO A GRUPO B
(HORAS) (mmHg)

0 66 66
0.08 63 70
0.16 64 68
0.25 65 63
0.5 63 67
0.75 62 67

1 62 66

2 63 66

4 62 63

6 60 59

8 54 67
12 49 62
24 62 73




CUADRO 6

Variacion de la Frecuencia Respiratoria

con NALBUFINA SP

TIEMPO GRUPO A GRUPO B
(HORAS) ( RESPIRACIONES POR MINUTO)
0 20 20
0.08 19 20
0.16 18 20
0.25 18 19
0.5 18 18
0.75 17 18
1 18 18
2 18 19
4 17 27
6 17 27
8 15 18
12 14 18
24 13 18




CUADRO 7

Nivel de Sedacion
con NALBUFINA SP

TIEMPO GRUPO A GRUPO B
(HORAS) ( ESCALA DE RAMSAY)
0 1 1
0.08 1 1
0.16 2 2
0.25 2 2
0.5 2 2
0.75 2 2
1 3 2
2 2 2
4 2 3
6 2 3
8 2 2
12 2 2
24 1 1




CUADRO 8

Efectos Adversos de NALBUFINA SP

EFECTO GRUPO A GRUPO B
% %
NAUSEA 5.2 15.7
VOMITO 0 0
PRURITO 15.3 10.5
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