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Resumen

La electromiografia (EMG) proporciona un diagnéstico neurofisiolégico irreemplazable
por otros medios, es muy doloroso por su naturaleza y adn no se establece una
recomendacion rutinaria de algun analgésico para mejorar la calidad de atencion.
Objetivo: medir el efecto del tramadol contra placebo sobre la disminucién del dolor
somatico durante la EMG. Métodos: ensayo clinico controlado, aleatorizado, doble
ciego de pacientes candidatos a EMG lumbar y de miembros pélvicos. Se incluyeron 57
pacientes a quienes se les administré el tratamiento, una vez transcurridos 30 min se
inicié la EMG, al finalizar el estudio, el paciente calificé mediante la escala visual
anéloga (EVA) la intensidad del dolor por la EMG; se cuantificé la duracién del estudio y
la presencia de efectos adversos. Andlisis: prueba t de Student para la comparacion de
medias de EVA y duracién del estudio. Resultados: la media de EVA obtenida en el
grupo tramadol fue de 37.97 mm [desviacion estandar (DE): 24.64], en el grupo placebo
45.64 mm (DE: 24.02); la duracion del estudio fue de 18.31 min (DE: 2.95) y 18.64 min
(DE 3.31) respectivamente; no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre las medias de los grupos. Conclusiones: la administracion de
tramadol 30 min antes de la realizacion del estudio de EMG no demostro ser efectiva en
la disminucion de la intensidad del dolor generado por el estudio.

Palabras claves: electromiografia, tramadol, dolor, EVA.
Abstract:

The electromyography (EMG) provides neurophysiological diagnosis irreplaceable by
other means, it is very painful in nature yet a routine recommendation of an analgesic to
improve the quality of care has not been established. Objective: To measure the effect
of tramadol against placebo in decreased somatic pain during the EMG. Methods: A
controlled clinical trial, randomized, double-blind study of patients candidates for EMG
on lumbar and pelvic limbs. We included 57 patients who were given the treatment and
after 30 min the EMG was performed, concluding the study the patient scored pain
intensity using a visual analogue scale (VAS); study duration and presence of adverse
effects was quantified by EMG. Analysis: Student's t test comparing mean VAS and
duration of the study. Results: The mean VAS score obtained in the tramadol group
was 37.97 mm [standard desviation (SD): 24.64], in the placebo group 45.64 mm (SD:
24.02), the duration of the study was 18.31 min (SD: 2.95) and 18.64 min (SD: 3.31)
respectively. No statistically significant differences were found between the means from
each group. Conclusions: The administration of tramadol 30min prior to the EMG study
did not prove being effective in reducing pain intensity generated by this study.

Keywords: electromyography, tramadol, pain, VAS.



ENSAYO CLINICO CONTROLADO, ALEATORIZADO Y CEGADO DEL EFECTO DEL
TRAMADOL EN LA DISMINUCION DEL DOLOR DURANTE LA
ELECTROMIOGRAFIA DE REGION LUMBAR Y DE MIEMBROS PELVICOS

Introduccidén

La electromiografia (EMG) es considerada como una extension de la exploracién
neuroldégica en la evaluacion de las enfermedades neuromusculares (Preston 'y
Shapiro, 2002). El dolor experimentado por el paciente durante la realizacion de la EMG
continla siendo una de sus mayores limitantes, conduciendo en ocasiones a la
interrupcion prematura del estudio con resultados incompletos o inconclusos (Strommen
y Daube, 2001). La percepcion del dolor durante la EMG ha sido asociada a diversos
factores, tales como la edad, el sexo, el tipo de electrodo y el grado de ansiedad; sin
embargo investigaciones previas arrojan resultados contradictorios respecto a los
factores determinantes y a la fecha no existe la recomendacion de algun analgésico que
pueda disminuir el malestar generado por la EMG (Richardson y cols., 1994; Walker y
cols., 2001; Wee y cols., 2004).

El presente proyecto de investigacion tiene como finalidad evaluar la eficacia del
tramadol como una opcion analgésica segura para la disminucuion del dolor provocado
por la EMG, con intencion de instaurar nuevas recomendaciones de practica clinica

para la realizacion de la misma.



Marco conceptual
Electromiografia

La electromiografia (EMG) es una disciplina especializada que se ocupa de la
evaluacion clinica y neurofisiolégica de la patologia neuromuscular; funge como una
extension y profundizacion del diagnostico clinico-neurolégico y utiliza los mismos
principios de localizacion topogréfica (Preston D y Shapiro B, 2002). Permite descubrir
alteraciones subclinicas o insospechadas y al ser cuantitativa permite determinar el tipo
y grado de lesién neurolégica. Esta indicada cuando se sospecha la presencia de

trastornos mioneurogénicos, sean estos primarios o secundarios (Dumitru, 1994).

Al contrario de otras pruebas diagndsticas, en las que se realiza un protocolo
exploratorio rigido, la EMG clinica es una prueba dinamica en la que cada paciente
precisa una estrategia de estudio individualizada en funcion de su cuadro clinico
concreto. Por ello se debe partir siempre de una adecuada anamnesis y exploracion

clinica del paciente (Ortiz-Corredor, 2003).

La EMG convencional consiste en el registro de la actividad bioeléctrica generada por
musculo mediante un electrodo de aguja que puede ser concéntrico (EC) o electrodo
monopolar (EM). El EC tiene una superficie de registro de forma helicoidal de 150 x 580
mm que equivale a 0,07 mm? mientras que la del EM es de forma conica y mide
0,25mm?. Este tamafio es el adecuado para el estudio de los potenciales de accion
unidad motora (PAUM) (Rubin, 2012).

La técnica de exploracion con electrodo de aguja sigue el método de Buchthal
(Buchthal, 1957); en el cual se explora en primer lugar el madsculo en reposo para
detectar la presencia de actividad espontanea que segun sus caracteristicas y contexto
clinico-electromiogréafico puede indicar denervacion del muasculo (fibrilaciéon, ondas
positivas, descargas de alta frecuencia), lesion primaria del masculo (fibrilacion, ondas

positivas, descargas de alta frecuencia), trastornos irritativos del nervio o de la



motoneurona (fasciculacion, mioquimia) o del musculo (miotonia). A continuacion se
estudia la actividad electromiogréafica durante la activacion voluntaria del mdsculo para
valorar, las caracteristicas de reclutamiento de los PAUM, la configuracién de los PAUM
y el patrén de maximo esfuerzo (Buchtal, 1957). En general, los mdsculos a examinar
se seleccionan segun la sintomatologia que el paciente presente. Si ésta es focal, como
en las radiculopatias, deben explorarse, ademas de los musculos clinicamente
afectados, algunos musculos supra e infrayacentes para poder hacer una valoracion
topogréfica. En los procesos generalizados se recomienda explorar muasculos

proximales y distales pertenecientes a extremidades superiores e inferiores, asi como

musculos cefélicos y paravertebrales (Preston y Shapiro, 2002; Dumitru, 1994)
(Figural).

Mdusculo

//

=
//— Electrodo de aquia

Figura 1. EMG lumbar y de mdsculos gastrocnemios. a. Exploracién de mdsculos paravertebrales
lumbares, se observa el amplificador del electromidgrafo con los correspondientes electrodos para el
registro de la sefial. b. Esquema de la exploracién del musculo gastrocnemio y del electrodo de aguja
concéntrico. (a. Morales, I. (2012). EMG lumbar [fotografia]. b. [Imagen de EMG] recuperado y modificado
de http://mvww.umm.edu/esp_imagepages/9741.htm).

El examen de EMG debe ser una de las primeras pruebas paraclinicas que se les
solicita a los pacientes con dolor lumbar, con el fin de descartar una lesién radicular;
tiene una alta especificidad y es complementario a otros procedimientos de diagndstico
gue, aunque mas sensibles, pueden ser menos especificos. La EMG es el estudio mas
util de las pruebas electrofisioldgicas. Sin embargo, se debe tener en cuenta que la

EMG tiene limitaciones en el diagndéstico de las radiculopatias, pese a que algunos


http://www.umm.edu/esp_imagepages/9741.htm

estudios se refieren a una sensibilidad y especificidad superiores al 90% (Ortiz-
Corredor, 2003).

Los resultados del examen electromiografico dependen, en gran parte, del examinador,
del tiempo utilizado en la realizacion del procedimiento, del nimero de musculos
examinados y de la interpretacion de las caracteristicas de las unidades motoras
(amplitud, duracion, numero de unidades polifasicas y frecuencia de reclutamiento)
(Ortiz-Corredor, 2003; Kim, 2011).

Desafortunadamente el abordaje electrodiagnéstico puede ser una experiencia
incomoda para el paciente. El dolor percibido durante el estudio puede limitar la
investigacion y la cantidad de informacién obtenida del paciente. La percepcion del
dolor no surge exclusivamente de la insercion del electrodo de aguja; la perforacion de
la piel, especialmente la fascia superficial, representa la mayor parte del dolor generado
por el examinador, con alguna contribucion de la percepcién del dolor por via
intramuscular y de otros factores subjetivos provenientes del paciente que influyen

significativamente en la percepcion del dolor (Rubin, 2012; Balbierz, 2006).

Algunos de los factores que pueden afectar la percepcion del paciente hacia el examen
diagndstico son las advertencias relacionadas con el estudio, provenientes de personal
poco informado o conocidos que se han realizado el estudio, miedo a las agujas, el
ruido emitido por el electromiégrafo y miedo a pruebas no conocidas, entre otros.
(Dumitru 1994)

Percepcion del dolor

La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (por sus siglas en inglés: IASP)
define al dolor como “una experiencia desagradable, sensitiva y emocional, asociada a
una lesion tisular, potencial, o relacionada con la misma” (IASP 2004). El dolor posee
un componente sensitivo y otro afectivo, que requieren un enfoque diagnéstico y

terapéutico diferenciado (Power, 2011). En el dolor agudo predomina el componente



sensitivo, y podemos referirnos a la via de transmision de las aferencias nociceptivas
hasta centros superiores con un sustrato anatémico, histolégico y funcional. En el dolor
cronico predomina el componente afectivo, con alteraciones neurobioldgicas ya
independientes de una estimulacién nociceptiva, o incluso sin una evidente patologia
periférica o visceral (Flor, 2011). El dolor es un fenémeno complejo en el que
intervienen diversos factores (bioldgicos, psicologicos y sociales) que interactian entre

Si.

El dolor agudo se presenta como una respuesta a un estimulo nociceptivo derivado de
una lesion, infeccion o enfermedad. Es un sintoma biolégico, pasajero que pone en
marcha mecanismos de protecciéon y curacion (Ver figura 2). La topografia y el tipo de
dolor permiten localizar la patologia subyacente (Rokyta, 2012).

El dolor agudo tiene dos modalidades, que se definen por sus caracteristicas y modo de

transmision:

Dolor rapido o primario: se transmite principalmente por las fibras mielinizadas rapidas
A-delta. Tiene un caracter punzante, vivo y muy localizado, y activa mecanismos de
proteccion, como el reflejo de retirada que aleja la extremidad del agente externo

agresor (Nijs y cols., 2012).

Dolor lento o secundario: se transmite por las fibras amielinicas C o de conduccion lenta
y aparece al cabo de unos segundos de la agresion. Es sordo, profundo, menos
localizado y persistente. Su finalidad es iniciar el proceso de reparacion de los tejidos
lesionados o mantenerlos en un relativo reposo, necesario para la misma. (Nijs y cols.,
2012)

Desde un punto de vista diagnostico y terapéutico se pueden considerar varios tipos de

dolor:

Dolor periférico o nociceptivo: se produce por una estimulacion persistente o una
sensibilizacién de los nociceptores. La estimulacion puede ser mecanica 0 quimica
9



(liberacién de sustancias algégenas y sensibilizantes en tejidos traumatizados,
inflamados o isquémicos). Los nervios periféricos, en fase de regeneracion axonal,
pueden aumentar también la descarga de las fibras nociceptoras. El reflejo de
proteccién de un dolor agudo inicial se puede perpetuar en forma de espasmo muscular
e hiperactividad simpética, que da lugar a vasoconstriccion, isquemia y trastorno
tréficos (Rokyta, 2012).

El origen periférico del dolor se pone de manifiesto porque estd localizado en el
territorio de un solo nervio. El bloqueo anestésico del nervio suprime el dolor y su
estimulacion lo aumenta. Hay casos en los que estan involucrados varios nervios y es
mas dificil establecer la distincion con el tipo periférico - central, pero el bloqueo
sistematico de los nervios afectados suprime el dolor (Flor, 2011).

Dolor periférico-central: la excitacién continua de los aferentes nociceptivos produce un
aumento prolongado de la excitabilidad de las neuronas centrales, una disminucion de
los mecanismos inhibidores centrales, o ambas cosas. Aunque el origen puede ser, por
ejemplo, un proceso inflamatorio localizado, el dolor crénico se extiende a otros
territorios no directamente relacionados por su inervacion, se prolonga y se hace

resistente a los tratamientos convencionales del dolor periférico (Nijs y cols., 2012).

En este tipo de dolor el bloqueo del nervio correspondiente al supuesto origen no solo
suprime el dolor relacionado con el mismo, sino que también puede suprimir la alodinia
gue presenta el paciente en puntos alejados y de diferente inervacion. Esto confirma la
doble naturaleza periférica y central del dolor y las posibilidades de influir en el

componente central con un tratamiento fisico a nivel periférico (McQuay, 2012).

Dolor central: aparece después de una prolongada actuacion de los mecanismos
periféricos centrales o por afectacion directa de los tejidos nerviosos centrales. Ya no
hay actividad ténica de los aferentes periféricos pero persiste un dolor vivo, con
hiperalgesia, disestesia e hiperpatia. En este grupo esta el dolor talamico, por lesion

del talamo lateral o el dolor central de los parapléjicos o la distrofia simpatica

10



prolongada y evolucionada, atribuibles a un fallo del sistema inhibidor por opiaceos

endogenos.

El bloqueo del nervio o nervios supuestamente involucrados originalmente no reduce el
dolor, ya que se ha centralizado y no se mantiene por aferencias primarias. El
tratamiento es dificil y requiere un planteamiento interdisciplinar con farmacos,

relajacion, psicoterapia, etc. (McQuay, 2012).

Dolor no nociceptivo: es el dolor crénico provocado por estimulacion de fibras que
normalmente no conducen sensaciones dolorosas a la médula, es decir, neuronas no
nociceptivas, o de fibras nociceptivas a una intensidad que normalmente no llegaria a
producir dolor no es una disfuncion propia de tales fibras, lo que ocurre es que su
aferencia normal no dolorosa actia sobre un sistema nervioso central sensibilizado. En
el dolor no nociceptivo la intensidad del dolor no guarda relacion con la de la patologia
tisular, o incluso no se identifica tal patologia tisular, también el area de percepcion es

mas extensa (Flor, 2011).

En el caso del dolor agudo, los estimulos dolorosos excitan los nociceptores presentes
en las terminaciones nerviosas de las fibras Ady C, estas fibras llegan a la médula
espinal para establecer una sinapsis con la neurona de segundo orden e iniciar la via

ascendente al talamo y finalmente a la corteza cerebral (Rokyta,2012).
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Percepcion del dolor

Nivel encefalico

Nivel periférico

Trauma
Cavilar

Hacia el Sistema Limbico Via inhibitoria descendente

~- Neurotransmisores a

/ _/—_\\ nivel del asta dorsal:
d ggrrgg)lziif;lna g Liberacion de
? ¥ Encefalinas Sgstanpla P
Histamina
§ Aferencias primarias Serotonina
Neurotransmisores Bradicinina

candidatos: Prostaglandinas
Tracto Espinotalamico = Sustancia P
P L-Glutamato
GABA . ”
VIP leerallcmfn‘ de
CCK-8 Nervio sensorial il Dy

Somatostatina

Musculo

Nervio eferente motor u otro

Reflejos segmentales
Incremento de la tensién muscular esquelética

N ive I me d u I ar Disminucién de la complianza toracica

Otras aferencias nociceptivas
Incremento del tono simpético
Disminucién del peristaltismo gastrico
ileo, ndusea y vémito

Figura 2. Vias sensoriales de la nocicepcion: nivel periférico de sensibilidad, nivel medular del primer
relevo, nivel encéfalico del segundo y tercer relevo y la formacion de la percepcién dolorosa. CCK-8:
octapéptido-colecistoquinina. GABA: &cido g-aminobutirico. VIP: péptido intestinal vasoactivo. (Decker
(2009). Neural Pathways involved in nociception. [Imagen]. Recuperado y modificado de
[http://surgvideo.surg.sunysb.edu]).
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Tramadol

El tramadol es un analgésico opioide, atipico, de accion central que actia como
agonista no selectivo de los receptores p, 8y k, con alta afinidad por los receptores y;
pertenece al grupo de los opioides débiles, con una afinidad por los receptores pu 10
veces menor que la codeina y 6000 veces menor que la morfina. Es un analogo
sintético de la codeina, clasificado por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en el
nivel Il de la <<Escalera Analgésica>>, correspondiente a opioides débiles indicados en
el tratamiento del dolor leva-moderado. Ademas de la inhibicion de los receptores
opioides, el tramadol inhibe la recaptura de serotonina y norepinefrina mediante la
union a los sitios de recaptura neural de serotonina y norepinefrina lo que da como
resultado la reduccion simultanea de la sefializacion aferente del dolor y la amplificacion
de la sefalizacion inhibitoria eferente. Entonces a diferencia de otros opioides que
actuan primariamente en el sistema nervioso central via receptores opioides u, el
tramadol tiene una actividad multimodal inhibitoria, que actia tanto en la transmision

como en la percepcion del dolor (Dhillon, 2010).

Los receptores opiaceos se encuentran acoplados a los receptores para proteinas G
funcionando como moduladores positivos 0 negativos de la transmisién sinaptica a
través de las proteinas G que activan proteinas efectoras. Los agonistas de los
receptores opiaceos reducen el monofosfato ciclico de adenosina (por sus siglas en
inglés: AMPc) intracelular inhibiendo la adenilato-ciclasa que, a su vez, modula la
liberacidon de neurotransmisores nociceptivos como la sustancia P, la dopamina, la
acetilcolina y la noradrenalina. El resultado final es la inhibicién del estimulo nociceptivo
(Jick, 1998).

Sin embargo, los efectos analgésicos del tramadol no son solo consecuencia de sus
efectos agonistas opiaceos; dado que es un componente racémico con dos
enantiomeros, los cuales actlan sinérgicamente para proveer analgesia. Una
importante contribucién a los efectos analgésicos, pero también a sus efectos adversos,

es el bloqueo de la recaptacion de las aminas sinapticas, parecido al que ocasionan los
13



inhibidores de la monoaminooxidasa. El tramadol inhibe la recaptacion de la
norepinefrina y de la serotonina en el sistema nervioso central y, de esta manera,
impide la transmision del dolor a través de la médula. Estos efectos son bastante
significativos en el efecto analgésico global del tramadol ya que la naloxona no puede
revertir completamente sus efectos analgésicos. La estereoquimica del tramadol
también influye sobre su afinidad hacia los receptores opiaceos. El enantibmero (+)
tiene una mayor afinidad hacia el receptor opidceo p, inhibe la recaptacién de la
serotonina y estimula su liberacién. ElI enantiomero (-) inhibe la recaptacién de la
noradrenalina estimulando los receptores a2-adrenérgicos. Los efectos inhibitorios del
tramadol (racemato) sobre la norepinefrina y la serotonina son unas 100-1000 veces
menores que los de la imipramina. Adicionalmente el O-desmetil (M1), metabolito del
tramadol, también contribuye a sus efectos analgésicos, el cual tiene una afinidad 200

veces mayor por los receptores u que el compuesto principal (Kahn, 1997).

El tramadol se administra por via oral, rectal, intramuscular e intravenosa. Después de
su administracion oral, el farmaco se absorbe rapidamente con una biodisponibilidad
inicial del 68% que llega al 100% después de varias dosis. Este aumento de la
biodisponibilidad se debe a que el tramadol experimenta una metabolizacion hepéatica
de primer paso saturable. La biodisponibilidad aumenta con la edad y disminuye en los
pacientes con insuficiencia renal o hepatica. Después de la administracion
intramuscular o rectal, la biodisponibilidad es del 100% y 78%, respectivamente. Las
concentraciones maximas del metabolito activo del tramadol (M1) se obtienen a las 3
horas después de una dosis oral, aunque el farmaco nativo es detectable a los 15-45
minutos y alcanza su maximo a las 2 horas. El efecto analgésico maximo coincide con
las maximas concentraciones en plasma del metabolito M1, y se mantiene durante unas
6 horas (Jick 1998, Gobel 1995).

El tramadol experimenta un metabolismo hepatico de primer paso significativo. En
primer lugar se forman los metabolitos O-desmetilado y N-desmetilado. Este

metabolismo es estereoselectivo experimentando el enantibmero (-) una O-
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desmetilacion selectiva, mientras que el enantidmero (+) experimenta preferentemente
una N-desmetilacion. En una segunda fase, los metabolitos O-desmetilados son
conjugados para su eliminaciéon. De los 11 metabolitos identificados del tramadol sélo el
metabolito M1 (O-desmetiltramadol) tiene actividad analgésica que es, segun parece,
critica para la analgesia del tramadol. La desmetilacion del tramadol para originar M1
depende del sistema enzimatico del citocromo P450 CYP2D6 vy, por lo tanto, aquellos
farmacos que inhiban dicho sistema reduciran la eficacia analgésica y aumentaran las
reacciones secundarias propias del tramadol nativo (es decir, sin metabolizar). Aunque
el tramadol afecta la respiracion es improbable que produzca depresion respiratoria a
dosis terapéuticas; no tiene un efecto relevante a nivel hemodindmico, a diferencia de
otros antagonistas de los receptores u puede retardar el transito intestinal pero solo en
un grado minimo. En los adultos normales, la semi-vida de eliminacion del tramadol y
de su metabolito M1 oscilan entre las 5 y 7 horas. Tanto el farmaco nativo como sus
metabolitos se eliminan principalmente en la orina (90%) apareciendo en las heces tan

solo el 10% de la dosis administrada (Lehman 1994).

La dosis por via oral para adultos y adolescentes mayores de 16 afios es de 25 mg una
vez al dia, que se pueden ir aumentando con incrementos de 25 mg cada tres dias
hasta alcanzar los 100 mg/dia. Mas adelante, las dosis se pueden aumentar en 50
mg/dia (en el supuesto de que sean bien toleradas) cada 3 dias, hasta alcanzar los 200
mg/dia (es decir cuatro dosis de 50 mg al dia) llegando incluso a los 400 mg/dia
repartidos en 4 veces al dia. No se recomienda rebasar la dosis de 400 mg por dia

por riesgo de inducir depresién respiratoria.

Estas pautas de tratamiento son las mas adecuadas para minimizar los efectos
secundarios, pero el alivio del dolor no se manifiesta inmediatamente. En el caso de
gue sea necesario una reduccion del dolor lo mas rapida posible, se pueden utilizar las
siguientes pautas a dosis de 50-100 mg cada 4-6 horas, sin exceder los 400 mg por dia
(Dhillon 2010).
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El uso del tramadol estéa contraindicado en el caso de intoxicacion aguda por alcohol o
con otros agonistas opiaceos, hipnéticos, analgésicos de accion central y psicétropos.
Se han observado reacciones anafilacticas después de la dosis inicial de tramadol,
especialmente en pacientes con historia e hipersensibilidad a la codeina. El tramadol se
debe administrar con precaucion a los pacientes con insuficiencia renal. La insuficiencia
renal afecta el grado de eliminacion del tramadol nativo y de su metabolito M1. Se
recomienda una reduccién de la dosis cuando el aclaramiento de creatinina es menor
de 30 ml/min. Hay que tener en cuenta que pueden ser necesarios varios dias antes de
gue se manifieste una toxicidad por aumento de las concentraciones plasmaticas. Lo

mismo ocurre en los casos de insuficiencia hepatica (Dhillon 2010).

Las interacciones medicamentosas del tramadol son con aquellos farmacos que se
metabolizan por la isoenzima del citocromo P450CYP2D6, por ejemplo
anticonvulsivantes, amiodarona, cimetidina, clomipramina, desimipramina, flufenazina,
haloperidol, mibefradil, propafenona, quinidina, ritonavir, y tioridazina. El tramadol
puede ocasionar unos efectos depresores del sistema nervioso central que pueden ser
aditivos con los de otros farmacos que deprimen el sistema nervioso central,
debiéndose tomar precauciones extremas. Se recomienda reducir la dosis de tramadol
en pacientes que sean tratados con barbituricos, fenotiazinas, benzodiazepinas u otros

tranquilizantes, sedantes o hipnoéticos (Gobel 1994).

La incidencia y la intensidad de las reacciones adversas del tramadol dependen de la
dosis, de la via de administracién y de la duracion del tratamiento. La incidencia de
reacciones adversas es mayor cuando el tramadol se utiliza en dosis de 200 mg al dia
en comparacion con las dosis de 50 mg o 100 mg/dia. Las reacciones adversas mas
comunes son los mareos y el vértigo (entre el 26 y 36%), las nauseas/vomitos (entre el
24 y 40%) la constipacion (24 al 46%), las cefaleas (18 al 32%) y la letargia (16%)
(Gobel 1994).
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Antecedentes

El dolor durante la EMG es hasta la fecha un obstaculo rutinario durante la practica, que
limita la cooperacién del paciente y en ocasiones a la suspensién prematura del
estudio, con la resultante de un estudio inconcluso. La exploracién con aguja produce
dolor intenso en algunos pacientes mientras que en otros s6lo dolor minimo. Se han
invetigado las variables fisicas y psicolégicas que podrian influir en la percepcion del
dolor con la intencién de reducir las molestias producidas por la EMG, pero no se han
encontrado diferencias para variables como raza, nivel de educacién, nimero de areas
exploradas o caracteristicas propias del examinador (Strommen, 2010). Las mujeres
han reportado una experiencia mas dolorosa a la EMG con respecto a los hombres
(Walker, 2001). Es comunmente aceptado que la exploracion con agujas pequefias y de
calibre bajo es menos dolorosa; asi como la exploracion con aguja monopolar con
cubierta de teflon (Pease 1988, Walker 2001).

Se han probado diferentes métodos y técnicas con intencion de disminuir el dolor
durante la EMG. Smith y colaboradores, en 2005, realizaron un ensayo clinico
aleatorizado, doble ciego en pacientes del laboratorio de electrodiagnostico del Hospital
Universitario con requerimiento de evaluacion electromiografica. El estudio comparé la
aplicacion de analgesia con agujas de acupuntura contra placebo (agujas modificadas),
sin encontrar diferencias estadisticamente significativas. Se cree que los resultados
dependieron de la aplicacion de las agujas por personal no calificado en el grupo
placebo (Smith, 2005).

La aplicacion de anestésicos locales (lidocaina) en una mezcla eutéctica demostro ser
efectiva en la disminucion del dolor sélo para determinadas regiones del cuerpo, como
la region tenar (Annaswamy y Morchower, 2011). Mientras la aplicaciéon de lidocaina por
iontoforesis también resulté en disminuicion del dolor para el grupo de tratamiento, sin
embargo las diferencias entre los grupos comparados dificultan determinar si la
disminucién del dolor se atribuye a los efectos de la iontoforesis o al medicamento
aplicado con respecto al grupo placebo (El-Salem, 2008).
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El uso de analgésicos ha sido recomendado para la realizacion de la EMG pero no se
ha establecido como una practica rutinaria a todos los pacientes (Dumitru, 1994). En
2008 El-Salem y Shakhatreh demostraron que el uso de ibuprofeno disminuye el dolor
percibido inmediatamente después de la EMG, pero no modifico la “memoria “ del dolor
para la EMG a una semana, las desventajas de estos resultados fueron que el estudio
se realizd en una muestra pequefa (n= 30) de sujetos sanos, jovenes, menores de 30
afos, en su mayoria varones (H: 23); ademas de realizarse un andlisis con estadistica
no paramétrica que detectd diferencias con significancia estadistica entre las medias
del puntaje obtenido de la escala visual analoga (EVA) con una delta de s6lo 8 mm.
Sugiriendo el propio autor del estudio la realizacion del estudio en pacientes de diversas
patologias y en una muestra de mayor representatividad; ademas de que el farmaco
debe ser administrado con 2 h de anticipacion al inicio del estudio, lo que disminuye la
factibilidad en la préactica clinica diaria de la EMG (El-Salem y Shakhatreh, 2008).

En el Hospital General de México (2012) se realizdé un estudio piloto para evaluar la
eficacia del tramadol para la disminucion del dolor durante la EMG, comparado con
paracetamol; el estudio se realizo en 22 pacientes (tramadol n= 9, paracetamol n= 13).
Los resultados de este estudio reportaron una media de EVA de 43.62 mm (DE: 26.07)
para el grupo de tramadol y para el grupo de paracetamol 45 mm (DE: 27.03), sin que la
diferencia entre grupos fuera estadisticamente significativa. Debido a que se
encontraban comparando dos farmacos con mecanismos de accion diferentes se
considerd que no seria posible realizar conclusiones del mismo por lo que se decidié no

continuar el proyecto.

El mecanismo de accion del tramadol, que describimos anteriormente, y su menor
tiempo de la latencia comparado con otros farmacos, nos conduce a evaluarlo como

una alternativa en la disminucion del dolor durante el estudio de EMG.
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Definicion del problema

En la actualidad la EMG proporciona un diagnéstico neurofisiolégico no remplazable por
otros medios, debido a que brinda informacion de la actividad eléctrica muscular y del
nervio periférico, siendo de gran utilidad por su valor diagnéstico y prondstico en la
practica clinica diaria. Sin embargo, por su naturaleza, es muy doloroso dado que
implica la insercion de un electrodo de aguja dentro del musculo y el nervio para

observar el potencial de unidad motora.

Existe poca informacién sobre el beneficio que los analgésicos no esteroideos, la
acupuntura, la iontoforesis u otros métodos de analgesia pueden brindar para disminuir
el dolor durante al EMG (Annaswamy y Morchower, 2001; El-Salem y Shakhatreh,
2008; Slack y cols., 2009; Smith y Tong, 2005). A pesar de que varios autores
confirman que es un proceso doloroso, la EMG es descrita como una prueba
diagnostica “tolerable”. El dolor producido por la EMG no ha sido sucificentemente
evaluado y algunos pacientes pueden desarrollar reacciones vegetativas secundarias al
dolor, tales como sincope vagal, hipotension, bradicardia y diaforesis. La frecuencia de
estos eventos adversos es de alrededor de 10 pacientes por 1000 al afio en el Servicio

de Medicina Fisica y Rehabilitacion del Hospital General de México.

Se sabe que el tramadol es un analgésico opioide utilizado comunmente para el
tratamiento del dolor cronico y del dolor neuropatico. Estudios recientes demuestran
gue tramadol también ofrece alivio del dolor somatico con efectos secundarios casi

nulos a dosis bajas (menores a 50mg/dia) (Banerjee, Bhaumik y Ghosh, 2011).

Ante estas circunstancias es de nuestro interés conocer el efecto que el tramadol puede

proporcionar para disminuir la intensidad del dolor en los pacientes sometidos a EMG.
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Para este proposito se formulé la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cudl es el efecto de la administracion de tramadol en comparacion con placebo sobre
la intensidad del dolor producida por la realizacién de EMG con electrodo de aguja en

pacientes con lumbalgia crénica?
Justificacion

La EMG con electrodo de aguja es un estudio ampliamente utilizado como herramienta
diagnostica, en el Hospital General de México se realizaron 1085 estudios durante el
aflo de 2011, presentandose dolor en el 100% de los casos y desencadenando

reacciones vegetativas en el 0.5% de los pacientes (Secretaria de salud, 2011).

El tramadol es un analgésico opioide de bajo costo y con efectos secundarios minimos
a dosis bajas (menores 50mg/dia) que ha demostrado ser efectivo en el tratamiento del
dolor soméatico agudo y que en consecuencia podria disminuir el disconfort de los

pacientes candidatos a EMG.

En la actualidad no existen recomendaciones del uso de algun analgésico previo a la
realizacion de una EMG con el objetivo de disminuir las molestias del estudio, por tanto
conocer los efectos del tramadol beneficiaria a los pacientes mejorando la calidad de

atencion y del estudio en si mismo.
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Hipotesis

Si la administracion del tramadol es efectiva en la disminucién de la intensidad del
dolor en pacientes sometidos a EMG de regién lumbar y miembros pélvicos entonces
quienes reciban 50mg tramadol en solucion via oral 30 min antes de la ejecucion del

estudio:

e Presentaran una disminucién de al menos de 20 mm en la cuantificaciéon del dolor
por EVA con respecto al grupo que reciba placebo via oral.

o Disminuira la duracién del estudio en un 25% con respecto al grupo con placebo.
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Objetivo general

Medir el efecto del tramadol en comparacion con el placebo sobre la disminucion del
dolor somatico producido durante la realizacion del estudio de EMG de la region lumbar

y miembros pélvicos.
Objetivos especificos

o Medir el efecto del tramadol sobre la disminucién del dolor en pacientes sometidos a
electromiografia mediante la escala visual analoga de 100mm.

e Comparar los resultados obtenidos por medio de la EVA para cada uno de los
grupos (tramadol vs placebo).

o Determinar el tiempo de duracion de la EMG en cada uno de los grupos (tramadol vs
placebo).

e Conocer la frecuencia de efectos adversos por la administracion de este farmaco.

o Comparar los cambios de la calificacion EVA con el umbral al dolor medido con el

algometro de presion.
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Métodos
Disefio del estudio: Es un ensayo clinico controlado, aleatorizado, doble ciego.

Poblacién: Se consideré a los pacientes que acudieron al Servicio de Rehabilitacién
del Hospital General de México y fuesen candidatos a EMG de region lumbar vy

miembros pélvicos.

Tamafio de muestra: la muestra se calcul6 mediante la formula de comparacién de

medias: 2(2,“ +E:'ﬁ:l2 * 12

Ifij

M=

En donde:

S? = 679.92 (EVA de pacientes del HGM obtenida de un estudio piloto realizado con

administracion de paracetamol analgésico)

d = 20 mm de disminucién en puntaje de EVA

Con un valor de alfa del 95% (1.96) y beta del 20% (0.84)
Obteniéndose una n= 26.65 por grupo

Se incrementd un 10% sobre la n obtenida, considerando las posibles pérdidas, siendo

el objetivo:
n =30 por grupo
Criterios de seleccion

Criterios de inclusion

Pacientes de género indistinto.

Rango de edad: 18-65 afios

Enviados con diagndstico de lumbalgia crénica o probable radiculopatia lumbar.

Que supieran leer.
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Pacientes que previo consentimiento informado aceptaron participar en el estudio.

Criterios de exclusion

Pacientes con hipersensibilidad conocida a tramadol

Que hubieran ingerido medicamentos y/o sustancias que interaccionen con éste.
Pacientes con alguna otra enfermedad manifestada con dolor crénico o afeccién del
sistema nervioso central.

Pacientes que hubieran ingerido algun otro analgésico durante las dltimas 72hs

Criterios de eliminacion
Pacientes que retiraron su consentimiento informado

Pacientes que no concluyeron el estudio.

Variables

La definicién operacional de las varibales y sus unidades de medida se muestran en la
tabla 1.
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Tabla 1. Definicion operacional de las variables

Tramadol solucion Una dosis de 50mg de tramadol en solucion Cualitativa Presente
oral, equivalente a 20 gts 30 minutos previos a nominal Ausente
EMG diluidos en bebida saborizada
Placebo 30 ml de bebida saborizada Cualitativa Presente
nominal Ausente
Escala visual Distancia medida en milimetros desde el inicio  Cuantitativa Milimetros
analoga de una linea de 10 cm hasta el punto de corte continua

indicado por el paciente

Umbral al dolor Sensacion de disconfort generada por la Cuantitativa Kglcm®
aplicacion de presion sobre el borde tibial continua
mediante un algémetro manual de presion

Duracion del estudio  Tiempo medido en minutos desde una vez Cuantitativa Minutos
iniciado el estudio hasta el momento de continua
concluirlo
Efectos adversos Signos o sintomas relacionados a la ingesta de  Cualitativa Presente
los medicamentos administrados durante el nominal Ausente
estudio e inmediatamente depués (lista de
cotejo)
Comorbilidades Presencia de otras enfermedades (lista de Cualitativa Presente
cotejo) nominal Ausente
Tiempo de evolucion  Duracioén en dias, meses o semanas del cuadro  Cuantitativa Dias,
de lumbalgia de dolor lumbar discreta meses
Ansiedad Grado de ansiedad medido por escala de Cuantitativa Puntos
Hamilton discreta
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Procedimiento

En una entrevista inicial el investigador responsable (alumna de maestria) registro los
datos generales del paciente con efecto de verificar los criterios de seleccién. Los
sujetos candidatos a investigacion fueron enterados de la naturaleza, obejtivos,
beneficios y riesgos del proyecto y cada paciente firm6 el documento de consentimiento
a participar liboremente. Una vez seleccionados, a todos los pacientes se les determin6
el umbral del dolor por presion mediante la utilizacion de un algbmetro manual (Pain
Diagnosis and Therapeutics ®. Figura 3), aplicado en la unién del tercio proximal con el

medio del borde tibial anterior y se anotaron los datos en la hoja de recoleccion (Anexo
1).

Figura 3. Algébmetro manual de presion. [Fotografia de
algémetro] Recuperado de: http//:www.doyma.es.

Seguido de la determinacion del umbral del dolor, fue aplicada la escala de ansiedad y
depresion de Hamilton (Anexo 2) a cada uno de los pacientes para continuar con el
proceso de aleatorizacion. Un investigador asociado (Residente Il de Medicina de
Rehabilitacion) administré el farmaco segun el grupo de asignacion al que correspondia
el paciente, segun la aleatorizacion en bloques obtenida previamente mediante la
utilizacion del software Epidat V 3. Los datos de asignacion, la somatometria y los

signos vitales de los pacientes fueron consignados en una bitdcora de registro que
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permanecio bajo su resguardo hasta concluir la fase de la maniobra experimental, para

mantenerel cegamiento del paciente y del evaluador.

El grupo control recibié 30 ml de bebida saborizada a manera de placebo, 30 min antes
de iniciar EMG y el grupo experimental recibié tramadol solucion oral, una dosis de
50mg, equivalente a 20gts, 30 min previos al estudio diluidos en 30 ml de la misma

bebida saborizada utilizada en el grupo placebo.

Al cabo de 30 min se inicio la realizacion de la EMG en la regién lumbar y en miembros
pélvicos; el estudio fue ejecutado siempre por el mismo médico rehabilitador (alumna de

maestria) para ambos grupos

La EMG se realizé con un equipo Neuromax 1004 EMG ®, utilizando un electrodo de
aguja monopolar de 50 mm, desechable de utilizacion Unica por paciente, y un
electrodo de superficie de tipo disco que funciona como referencia, ambos conectados
al amplificador del equipo. Se exploraron 3 muasculos por miotoma, insertando el
electrodo de aguja en el punto motor muscular correspondiente segun la guia
anatémica de EMG de Perotto (Delagi, 2006). Posterior a la insercion del electrodo de
aguja se realizo la exploracion de 4 campos en cada uno de los cuadrantes del musculo
evaluado, tanto en regién lumbar como en miembros pélvicos; lo anterior segun los
lineamientos establecidos por la Asociacion Americana de Medicina Electrodiagndstica

(AANEM) dentro del protocolo de evaluacion de radiculopatia lumbar.

Para la realizacion del estudio se le pidié al paciente que se recostara cOmodamente en
decubito prono para la exploracién de musculos paravertebrales y region posterior de
miembros pélvicos; después se colocd al paciente en decubito supino para la

exploracion de musculos de cara anterior, lateral y medial de miembros pélvicos.

Los musculos que se estudiaron en cada nivel se observan en la tabla 2.
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Tabla 2. MUsculos explorados segun diagnéstico clinico de solicitud de EMG

Musculo Miotoma
Paraespinales lumbosacros L1-S1
Vasto lateral de cuadriceps L2,L3, L4
Tibial anterior L4, L5
Peroneo largo L5, S1
Gastrocnemio medial S1, S2
Gluteo maximo S1, S2

Al concluir la EMG se realiz6 nuevamente la medicion del umbral del dolor por el mismo
médico. Posteriormente y en ausencia de quien realizé la EMG, el investigador
asociado proporcion0 sistematicamente las instrucciones para que el paciente

calificara la intensidad del dolor del estudio de forma global.

La EVA consiste en una linea recta de 10cm con limites bien definidos; el punto inicial
indica ausencia de dolor y el extremo final el dolor mas intenso imaginable, como se
muestra en la figura 4. Se tom6 como resultado la distancia medida en milimetros a
partir del punto inicial de la recta hasta la linea marcada por el paciente. Los datos
fueron consignados en la hoja de recoleccion de datos para transferirse después a una

base de datos.

0 10
Ausencia de dolor El méaximo dolor posible

Figura 4. Escala visual analoga (EVA) de 10cm. El paciente marcé con una linea transversal a la recta
mostrada la intensidad del dolor percibido durante la electromiografia. (Modificado de: Woodruff R.
Dolor por cancer. Medigraphic Editores, México. 1998, p 25).
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El investigador asociado también recopil6 la informacion sobre la presencia de efectos

adversos mediante lista de cotejo al concluir el estudio.

La determinacién del umbral del dolor se utiliz6 como referente para la comparacion de
ambos grupos, controlando parcialmente el factor confusor propio de la medicién de la
intensidad del dolor durante el estudio y permitiendo hacer una correlacion entre la
puntuacién obtenida del EVA 'y el valor del umbral del dolor.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realiz0 mediante la creacion de una base de datos en el
software SPSS V17, para hacer la descripcion de las variables demograficas e inferir
parametros de normalidad entre los grupos. Los datos fueron analizados con una
prueba de t de Student para realizar el contraste de hipotesis de las medias de la EVA

obtenidas en cada grupo.

El analisis del estudio se dividio en tres fases, a completar n=20 en fase 1, n=40 para la
fase 2 y la totalidad de la muestra calculada para la fase 3; con intencion de encontrar
diferencias significativa entre los grupos para la media de la EVA con un punto de corte
del valor de p<0.001 y concluir en alguna de las fases el estudio, dado que por fines
éticos no se considera correcto continuar sometiendo a los pacientes a un estudio
diagndstico doloroso cuando ya se tienen elementos para minimizar las molestias del

estudio.

Es de destacarse que el andlisis intermedio fue realizado por el investigador
responsable (tutor de tesis), soélo para dictaminar si el proyecto debia continuar o
concluirse, sin brindar mas detalles del analisis; esto permiti6 mantener el cegamiento

durante todas las fases del proyeto y evitar sesgos de tratamiento o atencion.
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El andlisis de las variables confusoras se realizd6 mediante la estratificacion de los
grupos (para edad, sexo, indice de masa corporal, diagnostico electromiografico) y la
aplicacion de U de Mann Withney y prueba de Fisher .

Aspectos éticos y de seguridad

Los pacientes participantes de este estudios fueron tnicamente aquellos que aceptaron
y comprendieron bajo consentimiento informado participar en el estudio, segun lo
establecido por la Declaracién de Helsinki y lo aprobado por el Comité de Etica e
Investigacion del HGM, en el cual se explica de manera clara y sencilla lo concerniente
al presente estudio. Los pacientes recibieron una copia del consentimiento para

cualquier duda o aclaracion posterior (Anexo 1).

El paciente colaboro para ejecutar la aplicacion de la escala de Hamilton, la cual ya se
encuentra validada en poblacion mexicana. Posterior a ello se le pidid su cooperacion
para la medicion del umbral del dolor, prueba que se detiene inmediatamente que el
paciente percibe una sensacion desagradable. Una vez realizadas estas mediciones
recibieron el medicamento correspondiente por un médico capacitado, quien estuvo a
cargo de la observacion del paciente durante los siguientes 30 min, tiempo necesario
para iniciar el estudio. La EMG como se ha mencionado es una herramienta diagnostica
segura, mundialmente extendida y aprobada, con una duracién aproximada de 15 a 30
min, durante los cuales el paceinte permanecera todo el tiempo en compafia de un
médico, quien efectua el estudio. Al concluir se les envié a la sala de espera para que
se le entregara la fecha de la recepcién de resultados, sirviendo este tiempo de
recuperacion (15 min), al término los pacientes se retiraron de manera independiente de

la misma forma que lo hicieron al llegar al estudio.

El beneficio obtenido por parte del paciente es la realizacion de EMG bajo analgesia
oral, permitiendo que el estudio sea menos molesto para el paceinte y se mejore la

calidad de atencion con la intencién de generalizar esta practica en otros centros e
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instaurarse dentro de los lineamientos generales de la préactica de la medicina

electrodiagndstica segun los resultados obtenidos.
Resultados

La seleccion de la muestra se efectud por conveniencia y desde el mes de octubre del
2012 se inicid la inclusion de pacientes que termind en abril 2013. En la Figura 5 se
observa la distribucion de la seleccion (Schulz y cols., 2010).

Los pacientes excluidos fueron aquéllos que no aceptaron el consentimiento informado
(n=6, 9.3 %) y los que no cumplian con los criterios de seleccion (n=21, 32.81 %); ya
gue se encontraban tomando algun analgésico durante las ultimas 72 h previas al
estudio (n=9, 14.06 %), presentaban alguna enfermedad del sistema nervioso central o
con datos de dolor cronico (n=8, 12.5%), eran mayores de 65 afos (n=2, 3.1 %) o0 no
sabian leer (n=2, 3.1 %).

Finalmente la muestra quedoé integrada por 57 pacientes quienes fueron asignados por
aleatorizacion previa al grupo de intervencion (tramadol) o al grupo placebo. Una vez
asignados en el grupo correspondiente se realizé el estudio de EMG en todos los
pacientes hasta la conclusion del mismo, sin presentarse casos de suspension del
estudio, por lo tanto todos los pacientes se incluyeron para el analisis estadistico. (Ver

figura 5).

La muestra la integraron mujeres (n= 29, 50.9 %) y hombres (n=28, 49.1%), con una
edad media de 47.16 afios (DE 13.31), (Ver tabla 3); referidos por los servicios de
ortopedia, clinica del dolor, neurocirugia y medicina interna del Hospital General de
México, con el diagnéstico de probable lumbalgia crénica o probable radiculopatia
lumbar L4 (n=18, 31.6 %), radiculopatia L5 (n= 23, 40.4 %), raiduculopatia S1 (n= 4;
7%) y radiculopatia inespecifica o multinivel (n= 12, 21.1%); con un tiempo de evolucién

variable, como minimo un mes y maximo 10 afios (Media: 28.24 meses, DE 35.78).

Las caracteristicas somatométricas de la muestra ponen de manifiesto una tendencia al

sobrepeso, identificado mediante el indice de masa corporal (IMC) con una media de
31



28.62 kg/cm? (DE 4.27). Los signos vitales, medidos previamente a la realizacién del
estudio, se encontraron dentro de parametros normales en la gran mayoria de los

pacientes (Ver tabla 3).

Se determiné el umbral del dolor antes de iniciar la prueba (UDDI) y al concluir la
misma (UDDF), y se calculé la diferencia entre estos valores. La media para el UDDI de
forma global fue de 5.58 kg/cm? (DE 1.92) y el UDDF fue de 5.33 kg/cm? (DE 1.78).

Se considero a la ansiedad como un factor intrinseco del paciente que podria modificar
la percepcion del dolor, por lo que fue evaluada mediante la heteroaplicacién de la
escala de Hamilton. La puntuacion media obtenida de forma conjunta en ambos grupos
de tratamiento fue de 11.37 (DE 5.77).

Las variables previamente comentadas fueron comparadas (mediante la prueba T) para
corroborar que ambos grupos de tratamiento fueran similares. (Ver tabla 4). Este criterio
se cumplio en todas las variables con excepcion del umbral del dolor. La variable de
umbral del dolor tuvo una distribucion no normal, por lo que sus medias fueron
comparadas mediante estadistica no paramétrica (prueba de U de Mann-Whitney), con
un resultado estadisticamente significativo exclusivamente para el umbral del dolor
inicial (Z=-2.70, p =0.07).

La EVA del dolor y la duracién del estudio se consideraron como las variables de
desenlace principales. La comparacion de las medias de la EVA (tramadol: 37.97mm
placebo: 45.64mm) entre ambos grupos se realizé mediante la prueba T, sin obtenerse
un valor estadisticamente significativo (t = 1.19, p = 0.23) (Ver grafico 1). Mientras que
para la variable duracion del estudio se obtuvo una media de 18.31 min para el grupo
de tramadol y 18.64 min para el grupo placebo, sin diferencias estadisticamente
significativas (t = -0.40, p = 0.69) (Ver grafico 2).

Con la finalidad de evitar sélo el beneficio del grupo de intervencién sobre el grupo
placebo, se decidié hacer cortes intermedios para el andlisis de los resultados y en caso

de encontrar diferencias concluir el estudio, debido a que la diferencia entre ambos
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grupos no fue estadisticamente significativa se concluyo el enrolamiento de pacientes
al llegar al 95 por ciento de lo propuesto (n = 57), con un poder estadistico mayor del

80% (B= 0.87). Los gréficos 3 y 4 muestran los resultados de dichos analisis.

Se registré la presencia de eventos adversos en cada uno de los grupos, los cuales
fueron leves, transitorios y no ameritaron algin tratamiento especifico o de atencion
especializada (Ver tabla 5).

Las variables edad, sexo, IMC, ansiedad y diagnéstico electromiogréafico, fueron
transformadas a variables nominales u ordinales, para realizar un analisis estratificado
y controlar los posibles confusores. Por sus caracteristicas, las variables fueron tratadas
mediante estadistica no paramétrica: U de Mann Whitney en el caso de la edad (grupos
etareos; Z = 0.16, p= 0.87), el IMC (clasificado como normal, sobrepeso u obesidad; Z
=1.2, p = 0.22) y la ansiedad (grados de ansiedad; Z = 0.94, p = 0.34). La variable de
diagnostico electromiografico (dicotomizada en sano o enfermo) se utilizé una prueba
de Fisher. Los resultados de estas pruebas no fueron estadisticamente significativos

para ninguno de los ajustes realizados (ver graficos 5-7).
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[ Reclutamiento ]

Sujetos potencialmente elegibles (n= 84)

Excluidos (n=27)
+ No completaron criterios (n= 21)

+ Declinaron su participacion (n= 6)
+ Otras razones (n= 0)

Aleatorizados (n= 57)

Asignacion

Asignacion de placebo (n= 28)
+ Recibieron el placebo (n= 28)
+ No recibieron el placebo (n= 0)

Y

| l

Asignacion de tramadol (n= 29)
+ Recibieron el tramadol (n= 29)
+ No recibieron el tramadol (n= 0)

Seguimiento

]

Pérdida del seguimiento (causas) (n= 0)

Suspensién de la maniobra (causas) (n=0)

Pérdida del seguimiento (causas) (n=0)

Suspensién de la maniobra (causas) (n=0)

Analisis

Analizados (n= 28)
+ Excluidos del analisis (causas) (n= 0)

Analizados (n= 29)
+ Excluidos del andlisis (causas) (n= 0)

Figura 5. Distribucion de pacientes de acuerdo a las guias CONSORT. Modificado de: Schulz KF, Altman DG
,Moher D. for the CONSORT Group. CONSORT 2010 Statement: update guidelines for reporting parallel group

randomized trials. BMJ 2010;340:332
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Tabla 3. Descripcion demogréafica general de la muestra

Sexo M: 29 (50.9 %)
Edad (afios)

IMC*

Tiempo de evolucion (meses)
Frecuencia cardiaca (Ipm)
Frecuenciarespiratoria (rpm)
Tension arterial (mmHg)
UDDI * (kg/cm?)

UDDF * (kg/cm?)

EVA* (mm)

Duracion del estudio (min)

Escalade Hamilton

H: 28 (49.1%)

47.16
28.62
257
73.8
17.4
113772
5.58
5.33
41.7
18.47

11.37

13.31

4.27

40.67

11.16

2.50

12.8/7.9

1.92

1.78

24.4

3.1

577

*Indice de masa corporal * Umbral del dolor inicial * Umbral del dolor final # Escala visual

analoga del dolor

Tabla 4. Comparacién de variables por grupo de tratamiento

Sexo

Edad (afos)

IMC

Tiempo de evolucion (meses)
Frecuencia cardiaca (Ilpm)
Frecuencia respiratoria (rpm)
Tension arterial (mmHg)
UDDI * (kg/cm?)

UDDF * (kg/cm?)

EVA* (mm)

Duracion del estudio (min)

Escala de Hamilton

M: 12 H:17
47.10(13.78)
29.39(3.35)
30.95 (39.15)
72.83(9.73)
16.76 (2.40)
13/72(1217)
6.2(1.9)
5.74 (1.71)
37.97 (24.64)
18.31(2.95)
10.0 (5.88)

M:17 H:11
47.21 (13.06)
27.83 (4.99)
25.43 (32.39)
74.96 (12.5)
18.25(2.42)
113/72 (11/8)
4.95(1.75)
4.91(1.78)
45.64 (24.02)
18.64 (3.31)
12.75 (5.40)

0.97
0.17
0.56
0.47
0.02
0.96/0.81

0.01

0.07°
0.23
0.69
0.07

Valor de p para el estadistico de la prueba T de Student. ° Valor de p para el estadistico de U de
wviann-Wthney. * Umbral del dolor inicial +Umbral del dolor final #Escala visual analoga del dolor
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Tabla 5. Frecuencias de efectos adversos por grupo de tratamiento

Efecto adverso  Tramadol (%) Placebo (%)
Ninguno 23 (48.9) 26 (45.6)
Cefalea 1(1.75) 3 (5.26)
Mareo 0 2 (3.50)
Somnolencia 2 (3.50) 0
Total 3 (5.26) 5 (8.76)
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Grafico 1. Comparacién de la media de EVA por grupo de tratamiento
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Grafico 3. Comparacién de las medianas de EVA por grupo de
tratamiento durante los andlisis intermedios
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Gréfico 4. Comparacion de las medianas de la duracién del estudio por grupo de
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Gréfico 5. Comparacion de la mediana de EVA por género y tratamiento
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Grafico 6. Frecuencias de EVA segun IMC
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Grafico 7. Comparacién de medianas de EVA por grupos etareos segun
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Discusién

Los resultados de la investigacion demuestran que no existe diferencia en la intensidad
del dolor experimentada por la EMG entre el grupo de tratamiento que recibié tramadol
y el grupo placebo; de igual forma, no se encontraron diferencias entre la duracion del
estudio en cada uno de los grupos; por lo tanto se rechaza la hip6tesis de trabajo.

Como parte de los objetivos especificos del estudio se compararon los resultados de la
media de la EVA en milimetros, esperando que la diferencia para las medias fuera de al
menos 20 mm, cantidad que se considera tiene una significancia clinica en la
disminucion del dolor. En nuestros resultados la diferencia obtenida fue de solo
7.67mm, con una dispersion elevada en ambos grupos (DE tramadol 24.64 y DE
placebo 24.02).

Otro de los objetivos fue determinar la frecuencia de efectos adversos por la
administracion de tramadol; esta frecuencia fue similar para ambos grupos,

demostrando la seguridad de administrar dicho farmaco previo al estudio.

Con la intencién de obtener una medida mas objetiva de la percepcion del dolor, se
realizo la medicion del umbral del dolor antes de la administracién del farmaco y una
vez finalizada la EMG. Los valores obtenidos para cada uno de los grupos coinciden
con lo reportado en la literatura médica (Wylde y cols., 2011) (Media= 5.58kg/cm?) para
la region tibial o en miembros pélvicos. La diferencia entre la medicidn inicial y final en
general fue discreta (0.25kg/cm?), lo que habla de la consistencia de la medida y de que
el tramadol por su mecanismo de accion no modifica el umbral del dolor sino la
transmision del estimulo doloroso. Ademas, contrario a lo que se esperaba, no se
observo correlacion entre el umbral del dolor y la calificacion de la EVA, bajo el
supuesto de que a mayor umbral del dolor el paciente calificaria como poco o menos
dolorosa la EMG. El estimulo nociceptivo para cada una de estas evaluaciones es
practicamente puesto, dado que el electrodo de aguja es un objeto punzante y filoso,

mientras que el estimulo doloroso del algémetro se aplica por presion de un area plana
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contra la superficie corporal explorada, lo cual podria explicar que no se presentara la
correlacion esperada entre EVA 'y el umbral del dolor.

En nuestro estudio la EMG obtuvo un valor medio para la EVA de 41 mm, valor mayor a
lo reportado por El Saalem y Smith (25 y 29 mm respectivamente) en estudios similares,
aunque las areas exploradas fueron diferentes, ya que estos autores exploraron
basicamente miembro toracico y la presente investigacién incluyé masculos de la region

paravertebral lumbar y de miembros pélvicos.

Los estudios previos reportados en la literatura que tienen por objetivo la disminucion
del dolor durante la EMG han utilizado maniobras y mecanismos diferentes. Smith y
Tong en 2005 disefiaron un ensayo clinico controlado doble ciego con acupuntura
manual, con base en estudios previos que demuestran que la acupuntura tiene efectos
analgésicos eficaces. Smith y col observaron que no existié disminucion del dolor, en
virtud de deficiencias metodoldgicas en la aplicacion del tratamiento con acupuntura ya
gue fue realizado tanto por un experto y por personal brevemente capacitado. Los
mecanismos de accion analgésicos de la acupuntura y el tramadol son completamente

diferentes, por lo que dificulta la comparacion de los resultados.

Otro método utilizado fue la iontoforesis con lidocaina (Annaswamy y Morchower,
2011), donde obtuvieron disminucion en la EVA de sujetos que recibieron iontoforesis
con lidocaina pero también quienes recibieron iontoforesis con placebo, por lo que
concluyen que el efecto de la disminucion del EVA se debe mas a la iontoforesis que al
farmaco administrado, aunque sus resultados son dificiles de generalizar por el
reducido tamafio de la muestra (n=14) y de exploraciones electromiograficas (sélo se
evalud el oponente del dedo pulgar de ambas manos). Con respecto a la delta de la
EVA que obtuvieron (2 cm), mucho mayor que la obtenida en nuestra investigacion,
esta diferencia se observa tanto en el grupo de intervencién como en el control, lo que

resulta en detrimento de la plausibilidad biol6gica de la hipétesis.
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A diferencia de nuestros resultados, El-Salem y Shakahtreh (quienes utilizaron
ibuprofeno como analgésico para la EMG), obtuvieron diferencias estadisticamente
significativas para la escala de EVA en cada uno de los grupos; sin embrago el ensayo
clinico que ellos realizaron fue autocontrolado, con una muestra pequefa de sujetos,
sanos, jovenes, con exploracién de muasculos de miembros toracicos (3 musculos) y
pélvicos (s6lo tibial anterior). Al ser un estudio autocontrolado, se disminuye la
variablidad de la EVA en la comparacion entre los mismos sujetos reduciendo la
dispersion de los datos, lo que facilita la obtencion de un resultado estadisticamente
significativo con una muestra pequefia, posible error tipo I. Por otro lado el tamafio del
efecto presentado en este estudio es pequefio (la diferencia entre medias es de so6lo 8
mm entre grupo ibuprofeno vs placebo) bastante similares a los resultados obtenidos en
nuestro estudio (7 mm), estos valores carecen de significancia clinica y por tanto la
implementacion del uso de cualquiera de estos dos farmacos en la practica diaria no

aportaria mayor beneficio al paciente.

A pesar de haber realizado la aleatorizacion previa al enrolamiento de pacientes, se
observo que la variable umbral del dolor inicial (UDDI) fue diferente entre los grupos,
mostrando un UDDI en el grupo placebo (media= 4.95kg/cm?) con una diferencia de
1.25 kg/cm? entre grupos (media tramadol 6.2 kg/cm? p = 0.01), implicando que nuestro
grupo de intervencion tuviera cierta “ventaja” sobre el grupo placebo y por tanto
observarse un error de tipo | en caso de que se hubiera aceptado la hipotesis de
trabajo. Sin embargo, como se menciond anteriormente tampoco se observé correlacion
entre el umbral del dolor y la EVA, en tanto se puede considerar que esta diferencia

inicial entre grupos no afecta los resultados de la variable de desenlace.

Otra de las particularidades de la muestra estudiada es el grado de ansiedad de los
pacientes, medido por escala de Hamilton, que en nuestro caso fue de 52.6 por ciento
para ansiedad leve y 26.3 por ciento para ansiedad grave, es decir s6lo 21.1 por ciento

de los pacientes no presentaba ansiedad antes de la realizacion del estudio. Debido a
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gue se ha considerado que la ansiedad puede ser un factor que modifique la percepcion
del dolor, este resultado se consideré6 como un confusor y a pesar de ello no se
observaron diferencias entre los grupos ni tampoco sobre la variable de desenlace.
Hasta el momento siguen siendo contradictorios los resultados de las investigaciones
gue evaltan la relacion entre el dolor durante la EMG y el grado de ansiedad de los
pacientes (Strommen 2001).

Una caracteristica particular de nuestra muestra es la correspondiente al IMC; los
pacientes estudiados contaban con sobrepeso (36.8%) y obesidad (38.6%); s6lo menos
del 24 por ciento se encontraba en la categoria de peso normal. La relevancia de esta
caracteristica afecta la validez externa de nuestras conclusiones pero también la validez
interna, dado que se desconoce si el IMC podria modificar la percepcion del dolor por
mecanismos del proceso inflamatorio crénico que implica la obesidad o por el efecto
fisico de explorar un area de grosor, densidad y elementos celulares proporcionalmente
diferentes (Murphy 2002). En nuestra investigacion el efecto confusor sélo pudo
resolverse mediante la estratificacion de la variable para su analisis, que mostraba un
gradiente ascendente con respecto a la EVA, a mayor peso mayor puntuacion en EVA.
Sin embargo el analisis no mostré diferencias con valor estadistico significativo,
debiendo considerarse que al estratificar la muestra se reduce el tamafio de la misma
para cada grupo, corriendo riesgo de cometer un error de tipo Il en las comparaciones

de EVA por tratamiento.

Durante el disefio del proyecto se consider6 al tiempo de latencia del tramadol (30 min),
como el tiempo suficiente para iniciar la EMG bajo efectos del farmaco. Se sabe que la
concentracion plasmatica maxima de este farmaco se alcanza a las dos horas, lo que
nos conduce a pensar que se pudo estar realizando la EMG y la evaluaciéon de la
intensidad del dolor con una concentracién plasmatica suficiente pero subdptima para
alcanzar los maximos beneficios analgésicos del farmaco. Con fines de investigacion es
posible la administracion de tramadol dos horas previas al estudio, del mismo modo que
en el estudio de El-Salem, sin embargo la factibilidad técnica nos llevé a tomar la
decision de realizarlo a los 30min (periodo de latencia de tramadol), pudiendo ser ésta
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una razoén de peso para explicar los resultados obtenidos (aceptacidén de la hipétesis

nula).

Aunque el célculo de la muestra inicial fue de 30 pacientes por grupo, se decidié
concluir la inclusion de pacientes al completar n=57 debido a que la tendencia
observada por los analisis estadisticos previos ho mostraba diferencia entre los grupos
de tratamiento y para este momento ya se contaba con el nivel de potencia (P= 85.3%)
suficiente establecido a priori.

En cuanto a las limitaciones de esta investigacion podemos considerar al tipo de
muestreo, muestreo intencional de pacientes que acudieran a solicitar EMG al servicio
de Rehabilitacion del HGM, que pudo inducir a un sesgo de seleccion no diferencial del
estudio de una muestra muy especifica. Esta seleccion especifica de la muestra mejora
la validez interna de la investigacion pero reduce la validez externa, por lo tanto los
resultados soélo pueden ser generalizados al tipo de poblacion del HGM vy
especificamente solo aquéllos que requieren de EMG en region lumbar y/o miembros

pélvicos.

A la fecha la evaluacion del dolor continda siendo compleja ya que es un fendomeno
subjetivo (Flor, 2011). La aplicacion de escalas sencillas, como la EVA, resultan
instrumentos Utiles para convertir la subjetividad del fendmeno en una variable objetiva.
Las escalas unidimensionales para medir la intensidad del dolor como la EVA, la
escala numérica, el reconocimiento de rostros o los descriptores verbales son
considerados variables de tipo ordinal; sin embargo la EVA es una escala “cerrada” que
contiene en 10 cm de longitud el universo de los posibles valores que el examinado
pudiera presentar, de tal manera que convencionalmente se ha utilizado como una
variable numérica contindia (Serrano-Atero y cols., 2002). Por consecuencia el analisis
estadistico de los resultados de la EVA podria realizarse con estadistica no paramétrica
si se le considera como una variable de tipo ordinal o bien con estadistica paramétrica

como en el caso de nuestro estudio.
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En la actualidad una alternativa para realizar una medicion mas objetiva de la
percepcion del dolor es la obtencibn de imagenes cerebrales por tomografia por
emision de positrones, de tal manera que el fendmeno subjetivo del dolor queda
expresado en la localizacion de activacion cerebral durante la estimulacion élgica. Sin
embargo el disefio de un paradigma semejante a lo sucedido en la EMG vy el costo de
este tipo de estudios fueron limitantes para el uso de esta tecnologia (Serrano-Atero y
cols., 2002).

La evaluacion de otros farmacos analgésicos o de la combinacién de ellos (por ejemplo
AINES + opoides) podria aportar mejores resultados que los obtenidos en nuestro
estudio, debido a que el proceso inflamatorio agudo generado por el estimulo
nociceptivo de la introduccion de la aguja a la fibra muscular con la liberacion de
sustancias algogenas (como serotonina, bradicinina, histamina, sustancia P, etc.) no es
modificado totalmente por el mecanismo de accion del tramadol, siendo limitados los
efectos que produce sobre este proceso (McQuay y cols., 2012, Strommen, 2001). En
nuestro caso, la eleccion del tramadol como un analgésico util para el objetivo de la
investigacion obedeci6 a un modelo pragmatico no tedrico del modelo de dolor

producido por la EMG y el mecanismo de accion del farmaco.

Hasta el momento han sido varios los intentos de los investigadores para disminuir el
malestar generado por este estudio, sin lograr obtener resultados satisfactorios que
permitan generalizarlos a la préactica clinica. (Annaswamy y Morchower, 2011; Balbierz
y cols., 2006; El-Saalem y Shakhatreh, 2008). La EMG continlda siendo un estudio
necesario en el proceso diagnoéstico de los pacientes que aun no puede ser sustituido
por otro tipo de estudios menos dolorosos o indoloros; sin embargo los médicos no
podemos mantenernos indiferentes ante el dolor del paciente, por lo que corresponde
continuar el desarrollo de alternativas para evitarlo y de investigaciones que permitan

una mayor comprension de la compleja experiencia del dolor.
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Conclusiones

1. El tramadol no mostré ser un farmaco efectivo en la disminucién de la intensidad

del dolor en pacientes sometidos a EMG de region lumbar y miembros pélvicos.

2. La duracion de la EMG no fue modificada por el efecto del tramadol, debido a
gue no hubo mayor tolerancia y cooperacién por parte del paciente ya que el
farmaco no logré disminuir el dolor percibido durante el estudio.

3. No existe correlaciéon entre la calificacion de la intensidad del dolor durante EMG
medida por EVA y el umbral del dolor, probablemente porque los mecanismos de

estimulacion nociceptiva son diferentes.

4. Se requieren mayores estudios para investigar la relacion que puede tener el
IMC y la intensidad del dolor durante la EMG medida por EVA.

5. Antes de rechazar por completo la hipotesis de trabajo, debe considerarse que la
medicion de la EVA se realiz6 al concluir el tiempo de latencia del tramadol y no

a concentraciones plasmaticas maximas.
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Anexo 1. Hoja de recoleccion de datos.

HOSPITAL HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

GEMNERAL ENSAY(Q CLINICO DEL EFECTO DEL TRAMADOL EN LA

de MEXICO  DISMINUCION DEL DOLOR DURANTE LA ELECTROMIOGRAFIA
DE REGION LUMBAR ¥ MIEMBROS PELVICOS

Fecha v hora:

MWombre del paciznie:

Edad —M8M8 Sexg, ——m8M8 No. Asignacion:
Frecuenciacardiaca: _ Frecuendia respiratoria; TAC
Peso: Talla:

Diagrosiico dz envio: Tempo de evolucom

Enfernedades concomitantas:

Umibral del dolor inkcia: Uimiral del dolor ina

Calilicadon EvVA en . Dhuracian.

Efectos adversos:

(50 rwciishve de investigador)

W calesley uici pea crl

Por favor mare snbre 13 1nea que se muesira ahan b intens dad del doior que sinfid nor [
realizacion del estudic, mientras [a aguja estuvn dentno de sus mieculos, considerando quz el
sxiremo de laizquierda de la linea dibujada es |3 auzencia de dolor v el extramo demcho 55 el
mEximo dolor posibic que usted ha sentico onsu vida.

| |
0 10
Ausencia de dolor El maximo dolor posible
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Anexo 2. Escala de Hamilton

Nombre Fecha
UnidadiCentro MN* Historia

ESCALA DE ANSIEDAD DE HAMILTON

Ecoblacion diana: Poblacidn general. 32 trala de una escala hetercadministrada
por un clinico tras una entrevista, El entrevistador puntda de 0 a 4 punfos cada
iterm, valorando tanto la intensidad como la frecuencia del mismo. Se pusden
obtener, ademas, dos punfuaciones que correspondan a ansiedad psiguica (items
1,2, 3, 4,6 6 y14)y a ansziedad somatica (flems 7, 5 8, 10, 11, 12 y 13). Es
accnsejskls distinguir entre amkos a la hora de valorar los resultados da la misma.
Mo existen puntos de corte. Lna mayor puntuacion indica una mayor intensidad de
la ansiedad. Es sensible a las varaciones a iraves del tizmpo o tras recibir
tratarmisnto

Instrucciongs para el profesional

Selecoione para cads i=m la puntuscion que corresponda. segdn su experiencia.
Las definicicnzs que siguen al enunciade dz2| item 2on ejemplos que sirven de guia.
Marque en = casillzro situado a la derecha la cifra que defina mejor la intensidad
de cada sintema en 2| paciente, Todos (o3 tems deben ser puntvados,

SINTOMAS DE LOS ESTADOS DE ANSIEDAD

Muy grave/
Incapacitante

o
E
=
=)
=

7. Esrada de dnimo ansinso.
Praocupaciaonas, aniicipacion da o peor, apransidn 1} 1
{anticipacion temarosa), irritabilidad

2. Tensicm.

Sensacion de  t=nsion, impasibilidad de relajarse,
reaccionas con sobresalo, lanto facl, temblores,
sensacion de incuistud.

% Temores,

A la ascuridad, a los cesconocides, a quedarse sola, alos | O 11 2] 3 4
anmales grandes, al trafico. 2 las multitudes.
4. Insomnio,

Dificultad para domirse, suefio ‘nterrumpido, suefio | 0O 1| 2| 3 4
insatisfactiorio ¥ cansancio al despartar.

4. Ilnreleciwval (cognitivo)

Dificultad para concentrarse, mala memaria,

6. Esrado de animo deprimido.

Perdida de interez, nestisfeccién =n laz diversicnes,
daprasicn, despertar prematuro, cambigg ds humor
durante &l dia.

P
]
=




7. Simomas somatices generales (musculares)
Dolores vy molestias musculares, rigidez  muscular,
contraccionss musculares, sacudidas clonicas, crujir de
dientes, voz temolaroza

=

8. Sintomas somdricos generales (sensorfales)
Zumpbidos de cidos, vision borross, sofocos y escelofrios,
sensacion de debilidad, sensacidn de hermigues.

8. Simomas cardiovasculares.
Taquicardia, palpitaciones, dolor en el pecho, latidos
vasculares, sensscion de desmayo, exirasistole.

10.8intomas resplratorios.
Cpresion o constriccicn en el pecho, sensacion de eheogo,

suspires, disnea.

11.Simomas gastrointestinales,

Difcultad para fragar, gases, dispepsia; dolor antes v
despuss de comer, sensacion de ardor, sensacicn de
eztamage llenc, vomitos acuoscs, vomitcs, sensacion de
estomage vaclo, digestidon |enta, borborigmes  (muiido
intestinal), diarrea, pardida de pesc, estrefiimiento.

12. Sintomas genhourinarlos.

Miccicn  frecuentz, miccion urgente, amsnomea,
meancrragis, sparicion de |a frigidez, eyeculscion precoz,
ausancia de ereccidn, impatencia.

13. Sinfomas autonomos.

Ecca =eca rubor. palidsz. tendencia a sudar. verligos,
cefaleas de tensidn, piloereccion (pelos de punta)

14. Comportamiento en la entrevisia (general y
fisiologico)
Tensa, no relajade, agitacion nerviosa: manos. dedos
cogidos, apretedos, tics, enrollar un pafuele; inguetud;
pasearse de un lade a oire, wmblor de manos, cefio
fruncica, cara trante, aumenta dsl tono  muscular,
suspiros, palidez facial,
Tragar =alive, sructer. taquicardia de repeso. frecuencia
respiratoria por encima d=2 20 ras/min,  sacudidas
enérgicas de tendonss  termblor. pupilaz  dilatadas
exoftalmeos (proysccion ancrmal del gloko del oje’, sudor,
tics en los parpados,

Ansiedad psiquica

Ansledad somatica

PUNTUACION TOTAL
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Anexo 3. Cartade consentimiento informado.

HOSPITAL
GENERAL CARTA DE CONMSENTIMIENTO INFORMADO
de MEXICO
) TITULD DEL ESTUDIO: ]
ENSAYO CLINICO DEL EFECTO DEL TRAMADOL EN LA DISMINUCION DEL DOLOR
DURANTE LA ELECTROMIOGRAFIA DE REGION LUMBAR Y MIEMBROS PELVICOS

Usted ha sido invitado a participar en un estudio que tiene por finalidad mejorar la calidad de atencion durante la
realizacion de |la electromiografia. Este documento le explicara con detalle los procedimientos que se le realizaran. 5i
existe alguna palabra o parrafo que no entienda, por favor solicite una aclaracion a su médico. En caso de que acepte
participar en este estudio se le solicitara que firme este documento.

Informacion general:

La electromiografia ez un estudio gue pemmite conocer el estado de los musculos v la actividad eléctrica de los nervios
gue transmiten la sensibilidad y movimiento. El estudio es realizado por un médico de Rehabilitacion, quien introduce un
glectrodo (material que conduce la electricidad desde un cuerpo no metalico) en el drea a explorar; este electrodo es una
aguja gque se inserta en puntos especificos de su cuerpo como brazos, piemas, cuello y espalda. También se le conectan
otros electrodos, lamados de superficie, que sdlo se colocan sobre la piel v sirven para observar con mejor clardad las
sefiales transmitidas por el electrodo de aguja. La electromiografia es un estudio solicitado por su médico como ayuda
en la realizacion del diagnostico de su enfermedad vy a la fecha no existe otro estudio que pueda sustituir la informacion
que brinda este estudic brinda.

Cuando la aguja del electrodo se introduce produce delor como el de un pinchazo de una jeringa, por lo que en general
es un estudio doloroso y melesto para los pacientes. Con el presente estudio se quiere demostrar 2l beneficio que puede
ofrecer la toma de un medicamento (framadol) antes de realizar la electromiografia para disminuir el dolor.

Objetivos y justificacion

El objetivo del presente estudio es conocer si la toma previa a la electromiografia de un medicamento para el dolor
{tramadol) puede disminuir las molestias causadas por la insercion de la aguja y si no genera efectos adversos que
superen el probable beneficio.

Actualmente no existe una recomendacion especifica de la ingesta de algin medicamento para disminuir el dolor
producido por la electromiografia. Al poner a prueba este medicamentos con la se disminuye la posibilidad de generar
molestias a los pacientes mientras se realiza el estudio, pudiendo ser una experiencia menos traumatica. Esto permitira
una mejor atencion del paciente y también se piensa que reducira la duracion del estudio, ya gque un paciente sin dolor o
con menos dolor colabora mas para la realizacion de la electromiografia.

Procedimientos

Para participar en este estudio usted debe de haber sido enviado por un médico al servicio de Medicina de Rehabilitacion
para que se le realice una electromiografia de region lumbar y miembros pélvicos, no debe haber consumido
medicamentos para dolor en las ditimas 72hs v no debe ser alérgico(a) al tramadol. Debe comprender claramente y
aceptar de forma voluntaria participar en este estudio brindando una firma de autorizacion.

Una vez firmado el consentimiento se le practicara la medicion del umbral del dolor mediante un aparato (algometro de
presién) colocado en la pierna. Esta prueba consiste en hacer presion hasta que usted le indique al médico gue

Investigadores:

- Dr. Fiacro Jiménez Ponce. Meurcecirugia Funcional y esteroataxia. Unidad 403. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148
Col Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 88 20 00

- Dra. Ma. Luz Ima Pérez Benitez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccian: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1324 o 1325,

- Dra. Ingrid Morales Sanchez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccidn: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 89 20 00 ext 1324 o 1325, Comunicacion 24hs: 044 55 27 68 27 70
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HOSPITAL
GENERAL CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
de MEXICO
TITULO DEL ESTUDIO:
ENSAYO CLIiNICO DEL EFECTO DEL TRAMADOL EN LA DISMINUCION DEL DOLOR
DURANTE LA ELECTROMIOGRAFIA DE REGION LUMBAR Y MIEMBROS PELVICOS

COMIENZA a sentir dolor, en ese momento se detiene la presion y se registran los datos, es necesario para conocer la
sensibilidad al dolor de cada sujeto.

Posteriormente respondera un cuestionario para medir su nivel de ansiedad y un segundo meédico le proporcionara el
tratamiento gue le comesponda (tramadol solucion oral S0mg una sola toma o un medicamento ficticio gue no contiene la
sustancia activa del medicamento real) segin el azar (la suerte), esto para evitar la predisposicion al efecto del
medicamento.

Después de transcurridos 30min el médico iniciard el estudio de electromiografia, para el cual se le colocara a usted
acostado en una cama de exploracion y e le pondra un electrodo de superficie fijado con tela adhesiva sobre la espalda
o las piemas vy se iniciard la exploracion con electrodo de aguja. Los misculos que se picaran seran misculos de la
espalda y de las piemas y estaran determinados por el diagndstico de envio y por los datos que se vayan encontrando
durante la realizacion de la prugbha.

Al concluir la electromiografia se le realizara nuevamente la medicion del umbral del dolor y también se le solicitara que
califigue la intensidad del dolor producido por el estudio mediante una escala de dolor (escala visual analoga). Se
evaluara mediante interrogatorio si presenta efectos adversos producidos por el medicamento administrado.

Riesgos y molestias.

La electromiografia tiene un riesgo minimo de producir sangrado muscular, infeccion en el sitio de puncion (1 de cada
cien mil de los casos). Presenta el inconveniente de producir dolor, el cual en ocasiones puede ser tan intenso que
genere reacciones de disminucion de la de presion arterial, mareo, nausea, vomito, disminucion de la frecuencia del
corazon y en ocasiones desmayos. (S de cada diez mil de los casos)

El medicamento administrado (tramadol) pueden generar los siguientes efectos adversos:

Mareos, nauseasfivomitos, dolor de cabeza, somnolencia, comezon, debilidad, sudoracion, malestar abdominal de tipo
acidez, sensacion de boca seca y diarea. & las dosis utilizadas no tiene efectos depresores de la respiracion.
{disminucion de la cantidad de veces que se respira por minuta)

Las manifestaciones alérgicas pueden ser comezon, aparicion de salpullido o ronchas, enrojecimiento de a piel y en
raras ocasiones aparicion de ampollas en la piel y dificultad para respirar.

Beneficios:

Se espera que al participar en este estudio usted sienta menos dolor con respecto a los pacientes que reciban placebo
(medicamento ficticio), lo gue pemitira disminuir la duracion y las molestias del estudio.

Investigadores:

- Dr. Fiacro Jiménez Ponce. Meurccirugia Funcional y esteroataxia. Unidad 403. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148
Col Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00

- Dra. Ma. Luz Ima Pérez Benitez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1324 o 1325

- Dra. Ingrid Morales Sanchez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1324 o 1325. Comunicacion 24hs: 044 55 27 68 27 70
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HOSPITAL
GENERAL CARTA DE COMSENTIMIENTO INFORMADO
de MEXICO
TITULO DEL ESTUDIO:
ENSAYO CLINICO DEL EFECTO DEL TRAMADOL EN LA DISMINUCION DEL DOLOR
DURANTE LA ELECTROMIOGRAFIA DE REGION LUMBAR ¥ MIEMBROS PELVICOS

A partir del analizis de los resultados del estudio se tiene la intencion de establecer de manera rutinaria la administracion
de uno de estos medicamentos a todos los pacientes que vayan a ser somefidos a electromiografia con intencion de
disminuir las molestias durante la realizacion del mismo.

Procedimientos alternativos.

En la actualidad no existe algin otro estudio diagndstico que brinde la informacion proporcionada por la electromiografia
y de forma rutinaria no se administra ningin medicamento antes del estudio para disminuir el dolor, por lo que no existe
algun tratamiento altemativo. La realizacion habitual de la electromiografia es SIN medicamentos para dolor, es decir
gue no existe ningdn tratamiento altemativo gue disminuya las molestias producidas por el estudio.

Garantia de informacion

E= un compromiso de este grupo de médicos el proporcionarle toda la informacion necesaria del estudio. Asi como el
responder sus dudas acerca de los procedimientos, riesgos v beneficios de este estudio. Usted recibira una copia firmada
de este Consentimients Informadeo.

Garantia de retiro

Usted tiene |a libertad de retirarse en cualguier momento de este estudio y dejar de participar. Su decision de retirarse del
estudio no deteriorara su tratamiento médico o creara prejuicios del equipo humano en su atencion. Se le entregara un
reporte escrito de los resultados obtenidos hasta el momento de la suspension del estudio aungue este no llegue a ser
concluyente por retiro anticipado.

Confidencialidad

Usted tiene la garantia de gue su identidad no sera revelada en ningdn momento fuera del ambito del equipo humano
que le atendera o por motivos de los reglamentos que la institucion obligue. Esto significa que sin su autorizacion usted
no sera presentadofa) o identificado en ningdn evento médico o reunion o en publicacion alguna o en los medios de
informacian.

Informacion Actualizada

E= nuestro compromiso el proporcionarle informacion actualizada obtenida durante el proceso de estudio no obstante
esto pudiera afectar su decision de continuar en el estudio.

Investigadores:

- Dr. Fiacro Jiménez Ponce. Meurccirugia Funcional y esteroataxia. Unidad 403. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148
Col Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00

- Dra. Ma. Luz Ima Pérez Benitez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hespital General de México Direccion: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémeoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1324 o 1325

- Dra. Ingrid Morales Sanchez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccidn: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1324 o 1325. Comunicacion 24hs: 044 55 27 68 27 70
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Disponibilidad de Tratamiento Médico

En caso de gue sufriera alguna complicacion por motivo del estudio recibira atencion sin costo dentro del Hospital
General de México 0.D. Mo existe un seguro de gastos adicionales en caso de indemnizacion o secuelas pero el Hospital
General de México proporcionara la atencion medica necesaria en su caso.

Obligaciones

Si desea participar en este estudio estara obligado a asistir al Hospital General de México a la cita requerida para su
atencion. Estara obligado a informar de sus cambios e inguietudes al personal médico v de investigadores.

Contactos:

Si durante el estudio usted tiene preguntas relacionadas con la naturaleza de la investigacion o con sus derechos, o si
fiene alguna inquistud relacionada con el presente proyecto debe comunicarse con:

Mombre del contacto de emergencia v servicio de atencion 24hs:

Dra. Ingrid Morales Sanchez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México

Direccion: Dr. Balmis 148 Col Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 89 20 00 ext 1324 o 1325. Comunicacion 24hs:
D44 55 27 68 27 79

Mombre de contactos alternativos:
Dra. Ma. Luz Irma Pérez Benitez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México
Direccion: Dr. Balmis 148 Col Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 89 20 00 ext 1324 o 1325.

Dr. Fiacro Jiménez Ponce. Coordinador Programa de Maestria v Doctorado en Ciencias Médicas, Odontologicas v de la
Salud del Hospital General de México - UNAM

Direccion: Dr. Balmis 148 Col Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 50 0438 42 /43

Para cualquier duda relacionada con su participacion en este estudio puede acudir a:

Comision de Etica con |a Dra. Estela Garcia E. Presidente de la Comisidn de &tica. Tel 27892000 ext 1330

Investigadores:

- Drr. Fiacro Jiménez Ponce. Meurocirugia Funcional y esteroataxia. Unidad 403. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148
Col Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00

- Dra. Ma. Luz Ima Pérez Benitez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccidn: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1324 o 1325,

- Dra. Ingrid Morales Sanchez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1324 o 1325. Comunicacion 24hs: 044 55 27 6827 70
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ENSAYO CLINICO DEL EFECTO DEL TRAMADOL EN LA DISMINUCION DEL DOLOR
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Yo , afimo que he leido detalladamente este
informe para participar en el proyecto de investigacion titulado: ENSAYO CLINICO DEL EFECTO DEL
TRAMADOL EN LA DISMINUCION DEL DOLOR DURANTE LA ELECTROMIOGRAFIA DE REGION
LUMBAR Y MIEMBROS PELVICOS. He entendido las molestias, los riesgos y los beneficios que podrian
derivarse de este estudio y estoy dispuesto(a) a participar en este estudio. He sido informado(a) y entiendo de
los procedimientos que se efectuaran para mi tratamiento.

Estoy de acuerdo con los aspectos referentes a mi confidencialidad, la garantia de recibir informacién en cualguier
momento y en la libertad de retirarme en cualquier momento del estudio. Entiendo y estoy de acuerdo en caso de
complicaciones de atenderme dentro del Hospital General de México y estoy de acuerdo en acudir @ mi cita v colaborar
con los médicos e investigadores en mi tratamiento.

México, D.F.a ___ de del 201 _

Mombre del paciente Firma del paciente

Direccion del paciente

Mombre del testigo v relacion con el paciente Firma del testigo

Direccion del testigo

Mombre del testigo v relacion con el paciente Firma del testigo

Direccion del testigo

Firma del Investigador Responsable

Investigadores:

- Drr. Fiacro Jiménez Ponce. Meurocirugia Funcional y esteroataxia. Unidad 403. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148
Col Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 82 20 00

- Dra. Ma. Luz Ima Pérez Benitez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1224 o 1325

- Dra. Ingrid Morales Sanchez. Medicina de Rehabilitacion. Unidad 402. Hospital General de México Direccion: Dr. Balmis 148 Col
Doctores Deleg. Cuauhtémoc Tel 55 27 80 20 00 ext 1324 o 1325. Comunicacion 24hs: 044 55 27 6827 70
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