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RESUMEN

El dolor postoperatorio es una de las principales causas de sufrimiento y discapacidad de
millones de personas en el mundo. Si este tipo de dolor no es tratado adecuadamente, puede
por si mismo, crear complicaciones los cuales no estan relacionados necesariamente con la

cirugia.

La dosis de morfina epidural utilizada en diferentes estudios clinicos controlados habitualmente
se encuentra en el rango de 3 a 10 mg. En nuestro medio, de una manera empirica, se ha

utilizado dosis de 1 a 2.5 mg aparentemente con buenos efectos analgésicos

Se estudiaron 26 pacientes adultos de ambos sexos que fueron intervenidos quirdrgicamente
de cirugia de miembros pélvicos. Los pacientes fueron divididos aleatoriamente en dos grupos
de 13 sujetos cada uno; el grupo A recibir4 por via peridural 1 mg de sulfato de morfina
pentahidratada y el grupo B recibirda por esta misma via 2 mg de sulfato de morfina

pentahidratada.

Dentro de la medicién del dolor a través de la Escala Visual Analoga utilizada en estudio, se
obtiene un valor de P<0.01 con respecto al Grupo A y el Grupo B en todos los momentos en
donde se aplico la escala. Se muestra que en el Grupo A los valores oscilaron de 3 a 6 y en el

Grupo B de 0 a 3 de acuerdo con dicha escala.

Los valores de los signos visuales monitorizados en tiempos regulares donde se observa que
en el Grupo A hay un aumento donde va desde TA: 119/68 mmHg llegando hasta TA: 147/82
mmHg en el grupo B los valores fluctian en TA: 123/63 mmHg a TA: 137/75 mmHg. Los

valores de FC y SpO2 se mantienen constantes en ambos grupos.

La edad promedio de los pacientes estudiados son para el Grupo A 57 afios y en el Grupo B de
47 afios, el peso es en el Grupo A 74 kg y Grupo B de 72 Kg. Con respecto al sexo se obtiene

un total de 15 mujeres y 11 hombres los que se incluyeron en el estudio.



Las reacciones adversas que se encontraron solo el grupo B presento en 5 pacientes nauseas,
2 de ellos llegaron al vomito y dos presentaron prurito. En el grupo A no se observaron ningln

tipo de reaccién adversa.

Se administro ketorolaco como medicamento de rescate para el dolor en pacientes
pertenecientes al Grupo A en 6 pacientes y en Grupo B no hubo necesidad de ocupar este

medicamento.



INTRODUCCION

El dolor postoperatorio es una de las principales causas de sufrimiento y discapacidad de
millones de personas en el mundo. Si este tipo de dolor no es tratado adecuadamente, puede
por si mismo, crear complicaciones los cuales no estan relacionados necesariamente con la
cirugia. Un control adecuado del dolor postoperatorio no solo evita el sufrimiento de los
pacientes y les produce una sensacion de bienestar sino que también facilita una deambulacion
temprana, con lo que puede reducirse las complicaciones postoperatorias. (1, 2, 3, 4). Aunque
las técnicas y las drogas utilizadas para el control del dolor postoperatorio son muy variadas en
el presente estudio nuestra atencion esta dirigida a la administracion epidural de morfina para
el control del dolor postoperatorio en pacientes intervenido en cirugias ortopédicas de
miembros pélvicos. En general la administracion epidural y subaracnoideo de opioides

tipicamente dan como resultado una poderosa analgesia.

Desde 1979 Wang Et al mostraron que la administracién subaracnoidea de morfina produce
una profunda y prolongada analgesia postoperatoria al igual que en pacientes con cancer (5).
Por otro lado se ha mostrado que la administracion epidural de opioides bloquea el dolor pero
no bloquean otras modalidades sensitivas 0 motoras (6). A demas la analgesia obtenida por los
opioides por via epidural han sido reportados en presencia de concentraciones sanguineas
muy bajas de la droga, lo cual apoya la nocién de que la farmacodinamia se estéa llevando a
cabo a nivel medular (7, 8, 9). Estudios clinicos controlados han confirmado que existe una
relacion dosis-respuesta para la morfina epidural cuando se ha utilizado para el control del

dolor postoperatorio (10, 11)

La duracion de accion varia con diferentes opioides, se ha reportado que la duracién de accién
de morfina es mayor que la metadona, esta es igual que la meperidina y la de la meperidina es
mayor que el fentanilo (12). El inicio de la analgesia también varia con diferentes drogas. Se ha
reportado que la morfina tiene un inicio de accion que excede los 20 minutos y el alivio maximo

del dolor aparece de 40 a 90 minutos después de la administracion (10, 11, 13, 14).



La dosis de morfina epidural utilizada en diferentes estudios clinicos controlados habitualmente
se encuentra en el rango de 3 a 10 mg. En nuestro medio, de una manera empirica, se ha
utilizado dosis de 1 a 2.5 mg aparentemente con buenos efectos analgésicos. Para tener una
idea mas clara acerca de la seguridad y efectividad de los opioides inyectados por via
epidrural, son de vital importancia los estudios de farmacocinética de la droga inyectada por
esta via. Con respecto estos estudios nos indican que la morfina inyectada en el espacio
epidural atraviesa la duramadre y la aracnoides para llegar al Liquido Cefaloraquideo (LCR) en
una vida media de absorcion de aproximadamente 22 minutos. El tiempo requerido para
alcanzar las concentraciones maximas en LCR es de 60 a 90 minutos, lo cual se corresponde

con el tiempo reportado para alcanzar el méaximo alivio del dolor (10, 11, 13, 14).

Cuando la morfina se ha inyectado con un solo bolo en el espacio epidural, solo una pequefia

fraccion (3.6%) es lo que pasa al espacio subaracnoideo (15).

Cuando se administran 3 mg de morfina en bolo en el espacio epidural la disponibilidad del
3.6% de la droga que alcanza el LCR representa solo 100 mcg del bolo epidural que alcanza el
LCR. Si asuminos una cinética lineal las correspondientes disponibilidades en el LCR después
de bolos de 1 y 2 mg que utilizaremos en el presente estudio son de 36 y 72 mcg
respectivamente. Es interesante hacer notar que para el alivio del dolor postoperatorio las dosis
de morfina subaracnoideas que se recomiendan de manera empirica se ha establecido de 250
mcg (16). Cuando se administraron bolos de morfina de 3 mg la droga aparece rapidamente en
plasma alcanzando concentraciones plasmaticas maximas en 5 minutos después de la
inyeccion las cuales fueron en promedio de 33 ng/ml . El promedio de la vida media terminal
plasmatica fue de 91+34 minutos. En relacion a la cinética de la morfina en el LCR han
mostrado diferencias importantes interindiciduales. Se ha especulado que estas diferencias
pueden explicar la variacibn en el alivio del dolor; para lo cual probablemente estan
involucrados sistemas inhibitorios endégenos del dolor, tales como sistemas endorfinicos (17,

18)



El sulfato de morfina pentahidratada en la presentacién de ampula de 10 ml que contienen 10
mg de la droga en México tiene el registro de salubridad S66M96 con clave en el cuadro basico
2013. Por otro lado esta droga esta autorizada por la Food and Drug Administration (FDA) para
ser utilizada por via epidural, la cual se ha estado utilizando en nuestro pais de manera

empirica en el rango de dosis de 1 a 2.5 mg.



MATERIAL Y METODO

En un estudio observacional, longitudinal, prospectivo, bdsico, clinico, experimental,
comparativo y a ciegas, realizado a 26 pacientes adultos de ambos sexos que fueron
intervenidos quirdrgicamente de cirugia de miembros pélvicos como fueron: reducciones
abiertas de fracturas con fijaciones internas o artroscopias. Los pacientes fueron divididos
aleatoriamente en dos grupos de 13 sujetos cada uno; el grupo A recibié por via peridural 1 mg
de sulfato de morfina pentahidratada en un volumen de 5 ml y el grupo B recibié por esta
misma via 2 mg de sulfato de morfina pentahidratada en un volumen de 5 ml. La técnica para

administracion de la morfina la describiremos detalladamente mas adelante

A los pacientes se les hizé una valoracién preanestésica en la que se incluyo los examenes de
laboratorio perioperatorios como biometria hematica, quimica sanguinea y pruebas de
coagulacion. El riesgo anestésico quirargico (RAQ) fue en el rango de | a lll segun la American
Society of Anesthesiologists (ASA). Una vez que los pacientes llegaron al quiréfano se canaliz6
una o dos venas periféricas con solucion Hartmann, en seguida se instal6 un monitoreo no
invasivo de la tension arterial (TA), frecuencia cardiaca (Fc), frecuencia respiratoria (Fr),
oximetria de pulso y trazo electrocardiografico (EKG). Posteriormente se procedié a practicar
un bloqueo de la siguiente manera: se eligi6 el espacio intervertebral L2-L3 y se hizo una
puncién con aguja Weiss No. 17 hasta llegar al espacio epidural mediante la técnica de pérdida
de resistencia, una vez colocada la punta de la aguja Weiss se introdujo una aguja de raquea
tipo Whitacre No. 27 en el espacio subaracnoideo, una vez que se verificd que la aguja esta en
dicho espacio se inyect6 una dosis de 12.5 a 15 mg de bupivacaina hiperbarica, en seguida se
retir6 la aguja de raquea y se colocé a través de la aguja de Weiss un catéter epidural en
direccion cefalica el cual se fij6 con esparadrapo en la espalda del paciente. Posteriormente se
coloc6 al paciente en la posicidn quirirgica necesaria para realizar el procedimiento quirargico.
Una hora después de haberse administrado la dosis de bupivacaina hiperbérica, a través del
catéter epidural, al grupo A se le administrdo 1 mg de sulfato de morfina pentahidratada diluida
en solucion fisiolégica al 0.9% hasta un volumen de 5 ml y al grupo B 2 mg de morfina

pentahidratda en un volumen de 5ml con solucion fisioldgica al 0.9%.
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Después de la administracion de la morfina por via epidural y por motivos estadisticos durante
el transoperatorio se registré cada 15 minutos las siguientes variables: oximetria de pulso,
tension arterial, frecuencia cardiaca y frecuencia respiratoria; una vez que terminada la cirugia
se registré la calificacion de Aldrete y Escala Visual Analoga (EVA) con los cuales el paciente
sali6 a la sala de recuperacion; y por motivos estadisticos, estas mismas variables se
registraron en el paciente desde su llegada y cada 20 minutos durante su estancia en dicha
sala de recuperacion. Posteriormente el grado de analgesia a través del EVA se registré cada 2
horas durante las primeras 8 horas de postoperatorio; si durante este tiempo los pacientes
presentaron en las calificaciones de EVA cifras de 5 0 mas se utiliz6 medicacion de rescate que

fue a base de Ketorolaco trometamina de 30 a 60 mg IV.

Los criterios para este estudio fueron:

- Criterios de inclusion: Pacientes de ambos sexos de edad de 18 a 75 afios que fueron

sometidos a cirugia ortopédica de miembros pélvicos, ASA I-llI

- Criterios de exclusion: Pacientes con patologia de columna en el cual no se pudo

realizar la técnica de anestesia regional lumbar.

- Criterios de eliminaciéon: Pacientes en el cual fue necesario un cambio de técnica

anestésica de regional a general.

Las siguientes variables fueron consideradas como variables continuas o de intervalo:
oximetria de pulso, tension arterial, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria y grado de
analgesia segun la Escala Visual Analoga (EVA), a estas variables se les calculo los siguientes
parametros: promedios y deviaciones estandar y fueron comparadas entre grupos mediante la
prueba de hipétesis paramétrica conocida como andlisis de varianza (ANOVA). El nivel de

significancia fue considerada para esta prueba estadistica a partir de P menor de 0.05.
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RESULTADOS

Dentro de la medicion del dolor a través de la Escala Visual Analoga utilizada en estudio
realizado en 26 pacientes divididos en dos grupos, valorando la analgesia de la morfina
inyectada en el espacio epidural en dos dosis de 1 y 2 mg, como se presenta en la Fig. 1, se
obtuvo un valor de P<0.01 con respecto al Grupo A y el Grupo B en todos los momentos en
donde se aplico la escala. Se muestra que en el Grupo A los valores EVA oscilaronde 3a 6y

en el Grupo B de 0 a 3 de acuerdo con dicha escala.

En los cuadros I, Il y Il se exponen los valores de los signos visuales monitorizados en tiempos
regulares donde se observa que en el Grupo A hay un aumento donde va desde TA: 119/68
mmHg llegando hasta TA: 147/82 mmHg en el grupo B los valores fluctian en TA: 123/63
mmHg a TA: 137/75 mmHg. Los valores de FC y SpO2 se mantienen constantes en ambos

grupos.

Se describe en el Cuadro 1V la edad promedio de los pacientes estudiados son para el Grupo A
57 afos y en el Grupo B de 47 afios, el peso es en el Grupo A 74 kg y Grupo B de 72 Kg. Con
respecto al sexo se obtiene un total de 15 mujeres y 11 hombres los que se incluyeron en el

estudio.

Con respecto a las reacciones adversas que buscaron en este estudio, el Grupo A no se
presentaron y en el Grupo B se presentaron en 5 pacientes nauseas, 2 de ellos llegaron al

vomito y dos presentaron prurito.

Se administro ketorolaco trometamina como medicamento de rescate para el dolor en
pacientes pertenecientes al Grupo A en 6 pacientes y en Grupo B no hubo necesidad de

ocupar este medicamento.
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DISCUSION

En la medicion de la analgesia observado en el presente estudio entre los dos grupos
presentados con el mismo medicamento pero en diferentes dosis se obtuvo que los rangos de
EVA fueron mucho menores en todos los momentos reportados en el Grupo B comparado con
el Grupo A demostrando asi que el mejor grado de analgesia se obtiene con una dosis mas

amplia.

Ademas dicho resultado estuvo respaldado con relacion a la mediciéon de los signos vitales que
brindan de manera subjetiva una relacién con el dolor, siendo asi, que entre mas dolor referia
el paciente, los signos aumentaban considerablemente con respecto a los signos vitales

basales.

La utilizacion de medicamentos de rescate como fue el Ketorolaco trometamina fue mas
utilizada cuando los paciente refirieron un EVA mayor de 5 observados en e grupo A a partir de
las 2 horas de encontrarse en la zona de hospitalizacion. Mientras que el Grupo B no fue

necesaria su administracion dando una ventaja sobre este.

La presencia de reacciones adversas como la nausea, vomito o prurito es una desventaja en la
utilizacion de dosis altas, que pueden ser evitadas a través de una premedicacion para brindar

una mejor calidad de atencion.

La depresidn respiratoria que aparece con la utilizaciéon de diferentes opioides intravenosos, no
se presentd cuando se administra morfina a través del espacio epidural, demostrado a través
de la medicion de la SpO2, el cual no modificéd con respecto a la cifra basal en ambos grupos,
manifestando que la inyeccién en el espacio epidural no causa una depresion respiratoria y que

se puede utilizar de manera segura.
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CONCLUSION

El dolor postoperatorio es una de las principales causas de sufrimiento y discapacidad de
millones de personas en el mundo. Si este tipo de dolor no es tratado adecuadamente, puede
por si mismo, crear complicaciones los cuales no estan relacionados necesariamente con la
cirugia. Un control adecuado del dolor postoperatorio no solo evita el sufrimiento de los
pacientes y les produce una sensacién de bienestar sino que también facilita una deambulacion
temprana, con lo que puede reducirse las complicaciones postoperatorias. Esto ha hecho que
halla una busqueda de medicamentos a diferentes dosis y en diferentes maneras de

administracion utilizadas para dicho propésito.

En este estudio, la utilizacién de sulfato de morfina pentahidratada inyectada en el espacio
epidural a dosis de 2 mg brinda una analgesia que se prolonga hasta 8 horas después del
postoperatorio, aunque la aparicién de reacciones adversas es méas frecuente en esta dosis, es
facilmente prevenible a través de una premediacion adecuada asi como via segura con
respecto a la depresién respiratoria. Siendo asi una opcién para cualquier anestesiologo (a)

que quiera manejar de manera optima el dolor postoperatorio.
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INTENSIDAD DEL DOLOR

(EVA) 0-10

10

* P<0.01

g | Bmorfina 1 mg
DO morfina 2 mg

UCPA 20min 40 min 60 min HOSP. 2hs 4 hs 6hs 8 hs
Fig 1 se muestran los promedios y desviaciones estandar del grado de analgesia

producidas por 1 y 2 mg de morfina peridural. Al compararlos promedios entre
grupos la prueba de ANOVA mostro una diferencia estadisticamete significativa
(P<0.01)
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PROMEDIO Y DE DE LA PRESION ARTERIAL (mmHg)

1 mg MORFINA 2 mg MORFINA

SISTOLICA DIASTOLICA SISTOLICA DIASTOLICA
BASAL 137.4 + 20.3 82.77 +£12.32 129.7 +13.47 75.46 + 13.77
15 min 120.4 +15.7 71.15+14.1 123.3+17.13 65.46 + 7.16
30 min 119.4 +18.81 70.08 + 11.69 126.7 + 18.07 63.23 + 6.47
45 min 119.4 +17.65 68.89 + 12.25 127.9+19.1 63.62 + 7.28
60 min 127.2 + 23.88 69.15 +12.08 127.9+18.41 65.85+7.14
UCPA 131 £ 22.51 72.46 +10.45 129.9 +15.82 66.92 +7.19
20 min 135.5+25.3 71.46 +10.77 132.1 +15.57 65.92 + 6.38
40 min 134.8 £ 24.84 73 +10.88 135 +19.86 66.85 +5.28

60 min 135.2 + 23.51 72.23+9.34 132.2 +14.84 67 +6.78
PISO 137.1 + 23.88 76.77 £10.31 126.7 £30.81 67.92 + 8.03
2 hs 147.2 £ 29.47 79.46 +12.98 126.7 + 32.55 68.23 +5.31
4 hs 140.7 + 26.59 75.85 +10.28 129.5 + 30.96 69.62 + 5.33
6 hs 139.1 + 22.67 75.77 + 9.68 129.6 + 30.96 70.62 +6.21
8 hs 139.4 +24.45 76.08 +10.16 137.8 +13.66 70.62 + 6.98

Cuadro I. Promedio y Desviacién Estandar de la Presion Arterial

PROMEDIO Y DE DE LA FRECUENCIA CARDIACA

1 mg MORFINA

2 mg MORFINA

BASAL 7221791 75.46 + 10.28
15 min 68.36 £10.41 76.08 +10.28
30 min 69.36 + 16.78 74.31+£12.95
45 min 72.64 +16.72 74.46 £ 10.32
60 min 72.93 +15.26 7246 £12.11
UCPA 73.43 £ 15.43 73.31+10.61
20 min 75.93 +16.27 74.31+9.21
40 min 76.64 +16.18 75.54 + 9.23
60 min 78.21 +14.09 74.62 + 8.88
PISO 78.21 + 13.56 75+7.97

2 hs 80.21 + 13.6 77.46 +8.51

4 hs 80.36 + 13.66 78 +6.74

6 hs 80.07 +13.38 76.69 + 4.84

8 hs 80.79 £ 14.03 76.38 + 6.26

Cuadro Il. Promedio y Desviacién Estandar de la Frecuencia Cardiaca
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PROMEDIO Y DE DE LA SpO2

1 mg MORFINA 2 mg MORFINA
BASAL 91.31+5.23 93.15+3.73
15 min 96 +1.87 97.69 +1.75
30 min 96.23+1.78 97.77+1.64
45 min 96.46 + 1.56 90.85+1.64
60 min 96.31+2.13 97.77+1.64
UCPA 94.61 + 3.22 96.85 + 3.05
20 min 94.08 + 3.27 96.31 + 3.68
40 min 93.38 + 3.57 96.15+ 3. 93
60 min 92.38 + 3.70 94.46 + 3.57
PISO 92.38 + 3.82 94.08 + 3.40
2 hs 92.23 + 3.89 93.08 + 3.63
4 hs 92.15+3.93 93.08 + 3.63
6 hs 92.15+3.93 93.08 + 3.63
8 hs 92.15+3.93 93.08 + 3.63

Cuadro lll. Promedio y Desviacion Estandar de la SpO2

DEMOGRAFIA
1mg MORFINA 2 mg MORFINA
SEXO | EDAD | PESO | TALLA | SEXO | EDAD | PESO | TALLA
(F/H) (F/H)
GRUPO | 6/7 | 57.23% | 7469+ | 158+ o/4 | 47.08% | 7292+ | 157%
A 19.44 | 12.13 | 0.082 22.01 7.80 0.054

Cuadro IV. Demografia
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