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RESUMEN

“Estudio comparativo del manejo analgésico en pacientes postoperadas de
histerectomia total abdominal entre dos opioides: tramadol iv versus

buprenorfina parche”

Objetivo: Comparar manejo analgésico en posoperadas de histerectomia total
abdominal entre dos opioides: tramadol iv y bruprenorfina parche.

Material y métodos: se realizd un estudio cuasiexperimental, descriptivo,
longitudinal, comparativo, prospectivo en el Hospital Dr. Dario Fernandez Fierro del
ISSSTE. Se incluyeron a pacientes postoperadas de histerectomia total abdominal,
usuarias del servicio médico del HGDDFF, que requirieron anestesia neuroaxial —
bloqueo mixto, con duracién de cirugia menor a 2 hrs. Se excluyeron a pacientes
con anestesia neuroaxial que requirireron dosis complementaria peridural. El
tamafo de la muestra fue de 30 pacientes acon muestreo no probabilistico y a
conveneincia de la tesista.

Resultados: La frecuencia cardiaca a las 2, 8 y 12 horas tuvo una media mayor
para el grupo de tramadol (69.40+5.07 vs 68.53+5.89), (72.80+7.01 vs 69.73+6.87),
(72.00+7.63 vs 69.40+6.06), respectivamente, no existieron diferencias, es decir, sin
mostrarse significativa la diferencia (p>0.05). La tension arterial media a las 2 horas
tuvo una media mayor para el grupo de tramadol (80.93+8.74 vs 71.00+£10.73)
presentdndose diferencias significativas (p<0.05). La tension arterial media a las 8y
12 horas tuvo una media mayor para el grupo de tramadol (81.47+9.82 vs
75.73+£7.53), (80.73+9.27 vs 75.13+8.95) respectivamente, sin mostrar diferencias
significativas (p>0.05). La EVA a las 2, 8 y 12 horas tuvo una media mayor para el
grupo de tramadol (2.47+£1.41 vs 1.27+1.10,) (3.67+1.23 vs 1.07+0.80), (2.40+1.06
vs 0.53+0.52) presentandose diferencias significativas (p<0.05). El puntaje de
Andersen al ingreso a UCPA vy alas 12 horas tuvo una media mayor para el grupo
de tramadol (1.53+0.92 vs 0.60+0.63), (1.27+0.88 vs 0.60+0.51) presentandose
diferencias significativas (p<0.05).

Conclusidn: El uso de parche de buprenorfina presenta tension arterial media a las

2 horas menor, menores puntajes de EVA en todos los periodos de tiempo, asi como



un puntaje de Andersen menor en los periodos de tiempo evaluados. El perfil de
efectos adversos fue similar al del uso de tramadol.

Palabras clave: manejo analgésico, pacientes postoperadas de histerectomia total

abdominal, tramadol iv, buprenorfina parche.



INTRODUCCION

El adecuado manejo analgésico en pacientes posoperadas de histerectomia total
abdominal forma parte importante de la recuperacion funcional por sus
caracteristicas especiales, requiere atencién y alivio inmediato.

Los opioides son el pilar fundamental para el tratamiento del dolor moderado a
severo, sus ventajas analgésicas superan a otros medicamentos, sin embargo, es
necesario el conocimiento de la farmacologia de cada uno de ellos, para el
adecuado manejo terapéutico en cada caso particular.

El tramadol se considera seguro, ya que no causa depresion respiratoria ni adiccion
en comparaciéon con otros analgésicos opioides. Ademas, el tramadol cuando se
administra por via parenteral tiene menos potencial de abuso.

La Buprenorfina es un opioide semisintético derivado de la tebaina, con alta
liposolubilidad. Su peso molecular y configuracion estructural aumentan su
penetracién tisular por via transmucosa y transdérmica.

El dolor que sigue a la histerectomia abdominal provoca un retraso en la
recuperacion de la terapia intensiva de los pacientes después de la cirugia, un
periodo de hospitalizacion mas prolongado, dolor cronico, mayor probabilidad de
trombosis venosa e insatisfaccién de los pacientes. sin embargo, la intensidad del
dolor y la recuperacién dependeran de la técnica quirlrgica: histerectomia abierta
vs histerectomia laparoscoépica. En ambas, el dolor que se presenta es de tipo
visceral y de tipo somatico.

El dolor es una experiencia multidimensional, personalizada para cada paciente.
Las diferencias en la experiencia del dolor estan influenciadas por la respuesta
biologica, el estado y los rasgos psicologicos y el contexto social. La etiologia del

dolor posoperatorio agudo es multifactorial.



ANTECEDENTES

DEFINICION DE DOLOR:
Segun la nueva definicion de la IASP en 2020: El dolor es una experiencia sensorial
y emocional desagradable asociada o similar a la asociada con dafio tisular real o
potencial. Las siguientes consideraciones fueron tomadas en cuenta para la nueva
definicion:

. El dolor es una experiencia personal influenciada en diferentes grados por

factores biol6gicos, psicoldgicos y sociales.
. El dolor y la nocicepciéon son fendmenos diferentes. El dolor no puede ser

inferido solamente por la actividad de las neuronas sensoriales.

. Las personas aprenden el concepto de dolor a través de las experiencias
de vida.

. Si una persona manifiesta una experiencia dolorosa, ésta debe ser
respetada.

. Aunque el dolor usualmente cumple una funcion adaptativa, puede tener

efectos adversos sobre la funcionalidad y el bienestar social y psicoldgico.
. Una de las maneras para expresar dolor es por la descripciéon verbal; la
incapacidad para comunicarse no niega la posibilidad de que un humano

o animal experimente dolor. 1

TIPOS DE DOLOR

A. Segln su duracion

A-1) Agudo: Limitado en el tiempo, con escaso componente psicolégico. Ejemplos
lo constituyen la perforacion deviscera hueca, el dolor neuropatico y el dolor
musculoesque-lético en relacion a fracturas patologicas.

A-2) Cronico: limitado en suduracién, se acompafia decomponente psicolégico. Es
el dolor tipico del paciente con cancer.

B. Segun su patogenia

B-1) Neuropético: Esta producido por estimulo directo del sistema nervioso central

o por lesion de vias nerviosas periféricas. Se describe como punzante, quemante,
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acompafnadode parestesias y disestesias, hiperalgesia, hiperestesia y alo-dinia. Son
ejemplos de dolor neuropatico la plexopatia braquial o lumbo-sacra post-irradiacion,
la neuropatia periférica post-quimioterapia y/o post-radioterapia y la
compresiénmedular.

B-2) Nocioceptivo: Este tipo de dolor es el més frecuente y se divide en somatico y
visceral que detallaremos a continuacion.

B-3) Psicogeno: Interviene el ambiente psico-social que rodea al individuo. Es tipico
la necesidad de un aumento constante de las dosis de analgésicos con escasa
eficacia.

C. Segun la localizacion

C-1) Somaético, superficial o epicritico: Se produce por la excitacion anormal de
nocioceptores somaticos superficiales o profundos (piel, musculoesquelético,
vasos, etc). Es un dolor localizado, punzante y que se irradia siguiendo trayectos
nerviosos. El mas frecuente es el dolor 6seo producido por metastasis 6seas. El
tratamiento debe incluir un antiinflamatorio no esteroideo (AINE).

C-2) Visceral, profundo o protopatico: Se produce por la excitacion anormal de
nocioceptores viscerales. Este dolor se localiza mal, es continuo y profundo.
Asimismo puede irradiarse a zonas alejadas al lugar donde se originoG.
Frecuentemente se acompafade sintomas neurovegetativos. Son ejemplos de
dolor visceral los dolores de tipo colico, metastasis hepaticas y cancer pancreatico.
Este dolor responde bien al tratamiento con opioides.

D. Segun el curso

D-1) Continuo: Persistente a lo largo del dia y no desaparece.

D-2) Irruptivo: Exacerbacion transitoria del dolor en pacientes bien controlados con
dolor de fondo estable. El dolor incidental es un subtipo del dolor irruptivo
inducidopor el movimiento o alguna accion voluntaria del paciente.

E. Segun la intensidad

E-1) Leve: Puede realizar actividades habituales.

E-2) Moderado: Interfiere con las actividades habituales.Precisa tratamiento con
opioides menores.

E-3) Severo: Interfiere con el descanso. Precisa opioidesmayores.
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F. Segun factores pronosticos de control del dolor. El dolor dificil (o complejo) es el
gue no responde a la estrategia analgésica habitual (escala analgésica de la OMS).
G. Segun la farmacologia:

G-1) Responde bien a los opiaceos: dolores viscerales y somaticos.

G-2) Parcialmente sensible a los opiaceos: dolor éseo(ademas son utiles los AINE)
y el dolor por compresion denervios periféricos (es conveniente asociar un
esteroide).

G-3) Escasamente sensible a opiaceos: dolor por espasmode la musculatura
estriada y el dolor por infiltracion-destruccion de nervios periféricos (responde a
antidepresivos 0 anticonvulsionantes). )

ESCALA ANALGESICA DE LA OMS

En 1982 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), al considerar el dolor un
problema de salud publica, disefid un método efectivo y sencillo para el manejo del
dolor denomi- nado “La Escalera Analgésica”. Esta consiste en utilizar analgésicos
de acuerdo a la intensidad del dolor: a medida que el dolor aumenta, se aumenta
también la potencia del analgésico hasta llegar a los opioides potentes. Se estima
gue entre el 70% y el 80% de los pacientes con dolor puede tener alivio sise trata
siguiendo las recomendaciones de la OMS.

1. Los enfermos con dolor leve son indicacion de tratamientocon farmacos
como el Paracetamol, Aspirina u otros analgésicos antiinflamatorios no esteroideos
(primer escalon). Estos agentes presentan techo terapéutico: una vez alcanzada
ladosis méxima recomendada, el incremento de la dosis noproduce mayor
analgesia. La Sociedad Americana del Dolor recomienda que todos los regimenes
analgésicos deben incluir un farmaco no opioide aunque el dolor sea
suficientemente intenso como para afiadir un analgésico opioide.

2. El dolor moderado se puede beneficiar de un tratamiento con opioides
menores como la codeina. Se utilizan conjuntamente con analgésicos no opioides,
ya que pueden ser aditivos o sinergistas. Los opiaceos actlan a traves de receptor
es en el sistema nervioso central, mientras que los analgésicosno opioides ejercen

su accion en la periferia (segundo escalon).
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3. Los enfermos con dolor severo necesitan tratamiento con opioides mayores
como la morfina, fentanilo y la oxicodona de liberacion retardada (tercer escalon).
Los agonistas puros(morfina, metadona y fentanilo) no tienen techo analgésico
adiferencia de los agonistas parciales (buprenorfina).

4. Cuando no se obtiene una analgesia adecuada con opioides sistémicos,
debe considerarse el cuarto escalon que incluye procedimientos como la analgesia
continua espinal oepidural, bloqueo de nervios periféricos, bloqueo simpatico, etc.
La OMS recomienda mantener una calificacién < 3/10 puntos para considerar un
control optimo del dolor, ya sea evaluado por la escala visual analoga o verbal
numérica. 2

El dolor es una experiencia multidimensional, personalizada para cada paciente.
Las diferencias en la experiencia del dolor estan influenciadas por la respuesta
biologica, el estado y los rasgos psicoldgicos y el contexto social. La etiologia del
dolor posoperatorio agudo es multifactorial. Los procedimientos quirdrgicos
provocan lesiones en los tejidos. La lesion quirdrgica desencadena una miriada de
respuestas en la matriz del dolor, desde la sensibilizacion de las vias periféricas y
centrales del dolor hasta sentimientos de miedo, ansiedad vy frustracién. Aunque el
dolor disminuye durante los primeros dias después de la cirugia en la mayoria de
los pacientes, algunos experimentan una trayectoria estatica o ascendente en el
dolor y los requerimientos analgésicos. La prevencion y el alivio del dolor
posoperatorio son responsabilidades fundamentales de los médicos en entornos
quirargicos. &)

Segun el Instituto de Medicina de EE. UU., el 80% de los pacientes que se someten
a cirugia informan dolor posoperatorio, y el 88% de estos pacientes informan niveles
de dolor moderados, severos o extremos. En una encuesta nacional de EE. UU. De
300 adultos que se habian sometido a cirugia en los 5 afios anteriores, el 86% de
los pacientes experimentaron dolor posquirargico en general, y el 75% de los que
informaron dolor describieron su gravedad como moderada-extrema durante el
periodo posoperatorio inmediato. El dolor agudo se ha informado comidnmente en
muchos tipos diferentes de cirugia, incluidas las cirugias de tejidos duros y blandos,

a pesar de la administracion de analgésicos después de la cirugia. Por dltimo, el
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tiempo después de la cirugia también influye en la frecuencia y la gravedad del dolor
posterior a la cirugia. En un estudio holandés realizado en 1.490 pacientes
quirdrgicos hospitalizados, el 41% de los pacientes informaron dolor moderado o
severo el dia de la cirugia, con tasas de disminucion del 30%, 19%, 16% y 14%
observadas en los dias posoperatorios 1, 2, 3. y 4, respectivamente. &)

El dolor por histerectomia se espera de moderado a severo; sin embargo, la
intensidad del dolor y la recuperacion dependeran de la técnica quirdrgica:
histerectomia abierta vs histerectomia laparoscopica. En ambas, el dolor que se
presenta es de tipo visceral y de tipo somatico. El abordaje laparoscopico se utiliza
cada vez mas, ya que se asocia con una reduccion del dolor y la morbilidad
posoperatorios, asi como una recuperacion mas temprana y una estancia
hospitalaria mas corta en comparacion con la histerectomia abierta. Sin embargo,
el dolor aun puede ser bastante severo, particularmente en el periodo postoperatorio

temprano. &)

EVALUACION DEL DOLOR

El dolor va acompafiado muchas veces de cambios fisiolégicos profundos,
especialmente cuando la lesion o la enfermedad es de caracter agudo (Kehlet &
Wilmore 2002). Los correlatos fisiologicos del dolor pueden servir para clarificar los
mecanismos que subyacen a la experiencia dolorosa, y, por tanto, pueden darnos
una informacion muy uatil que, a su vez, puede servir para desarrollar nuevas
modalidades terapéuticas (Chapman et al 1985, Price 1988). Los correlatos
fisiolégicos de la experiencia dolorosa que suelen medirse son la frecuencia
cardiaca, presion arterial, resistencia y conductancia cutaneas, sudacion y lagrimeo,
temperatura y, por ultimo, el estudio de volimenes y capacidades respiratorias,
tanto la capacidad vital, la capacidad residual funcional, como el VEMS, guardan
cierta correlacion con el dolor agudo postoperatorio.

A pesar de las elevadas correlaciones iniciales entre el inicio del dolor y los cambios
en estas respuestas fisiologicas, se produce una habituacién a lo largo del tiempo,

a modo de una adaptacién al dolor (Gracely 1989). Ademas, estas respuestas
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fisiolégicas no son especificas para la experiencia dolorosa per se, y se observan
también en situaciones de excitacion y estrés. €

ESCALAS DE PUNTUACION DEL DOLOR

Hasta hace poco, los métodos que se utilizaban para medir el dolor partian de la
base de que éste tenia un unico componente que variaba sélo en intensidad
(Beecher 1959). Estos métodos incluyen escalas de puntuacion verbales, escalas
de puntuacion numéricas y escalas visuales analégicas. Se trata de métodos
sencillos que se han utilizado con éxito en los hospitales y han servido para obtener
una informacién muy valiosa sobre el dolor y la analgesia. ©

Las escalas visuales analdgicas son el instrumento de eleccion cuando se quiere
obtener una medida unidimensional del dolor; morfolégicamente consiste en una
linea recta de 10 cmde longitud que puede adoptar tanto una forma horizontal como
vertical. Sus extremos o limites, minimo (ausencia de dolor) o méaximo (peor dolor
imaginable), estdn marcados. El paciente que experimenta la sensacion algica
sefiala un punto de dicha linea, que luego medimos nosotros desde el limite inferior
en milimetros o centimetros: Sin dolor- Peor dolor posible.

Escala de Andersen. Es una escala que contempla el dolor en reposo y movimiento,
dato importante a tener en cuenta cuando se trata de dolor posquirurgico. Ademas
al multiplicar por dos su valor, se acepta como sinébnimo de la Escala Visual
Analdgica (EVA). Adiferencia de la anterior esta es una escala subjetiva. Se numera
el dolor del O al 5 segun su caracteristica en reposo y movimiento. Es una escala
facil de aplicar para el observador porgue no requiere explicacion previa, y en la que
se exige poca colaboracién del usuario. (2

Esta claro que la palabra dolor hace referencia a una variedad infinita de
caracteristicas que se categorizan con una unica etiqueta linguistica. El dolor no es
una sensaciéon especifica y unica que varia solo en intensidad. Cada dolor tiene
caracteristicas propias, por lo que existen escalas multidimensionales como el
Cuestionario del Dolor de McGill (MPQ), que conlleva el estudio y la valoraciéon
del dolor multidimensional con descripciones referentes a caracteristicas

sensoriales, emocionales, afectivas, localizacion del dolor, intensidad, etcétera.
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Este modelo tridimensional tiene gran aceptacion, perorequiere  un  tiempo
prolongado para su realizacion (aprox. 20 min), requiriendo un minimo nivel
cultural debido a su complejidad, lo que lo hace poco util en dolores agudos (p. €j.,

dolor postoperatorio. )

FARMACOLOGIA
Los opioides son el pilar fundamental para el tratamiento del dolor moderado a
severo, sus ventajas analgésicas superan a otros medicamentos, sin embargo es
necesario el conocimiento de la farmacologia de cada uno de ellos, para el
adecuado manejo terapéutico en cada caso particular.
Clasificacion segun su potencia analgésica:

+ Opioides débiles: (codeina, dextropropoxifeno, tramadol, nalbufina)

+ Opioides potentes: (morfina, petidina, fentanil, buprenorfina, oxicodona,

metadona) ©)

TRAMADOL

El Tramadol es un medicamento con multiples mecanismos de accion, considerado
un opioide débil que se ubica en el segundo peldafio de la escalera analgésica de
la OMS. Es util en el control del dolor moderado

Farmacocinética y farmacodinamia

Quimicamente, el tramadol es clorhidrato de 2- (dimetilamino) -metil) -1- (3'-
metoxifenil) ciclohexanol. Es un analogo de 4-fenil-piperidina del farmaco opioide
codeina. Fue descubierto y sintetizado en 1962 por primera vez para el tratamiento
del dolor mientras se introducia en el mercado con el nombre de "Tramadol" en
1977. En Estados Unidos se comercializé después de 1995.

Se ha descubierto que la potencia analgésica del tramadol es diez veces menor que
la de la morfina, pero se prefiere que sea seguro que la ultima. El tramadol se
considera seguro, ya que no causa depresion respiratoria ni adiccidbn en
comparacion con otros analgésicos opioides. Ademas, el tramadol cuando se
administra por via parenteral tiene menos potencial de abuso.

Tramadol fue el primer medicamento de su clase en producir efectos analgésicos

duales, actuando sinérgicamente como agonista opioide y monoaminérgicamente
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como inhibidor de la recaptacion de serotonina y noradrenalina. Actla sobre el
receptor opioide p como un agonista débil y actua sobre los receptores
serotoninérgicos y noradrenérgicos. nocicepcion. El tramadol tiene 2 centros
quirales y se usa como una mezcla racémica 1:1 de 2 diasteredbmeros
enantioméricos, el enantiomero R, R ([+] - tramadol) y el enantiomero S, S ([-] -
tramadol). El enantiomero (+) - tramadol es el inhibidor de la recaptacion de
serotonina mas potente, mientras que el enantiomero (-) - tramadol es el inhibidor
mas potente de la recaptacién de noradrenalina y serotonina. Al mejorar de forma
independiente la actividad noradrenérgica y serotoninérgica, trabajan juntos para
producir efectos de analgesia en el sistema nervioso central.

Después de la administracion oral, el tramadol se absorbe y distribuye rapida y casi
por completo en el cuerpo, y el 20-30% experimenta un metabolismo de primer
paso. Biodisponibilidad de 68 a 70%, aunque puede llegar a ser de 90 a 100% con
dosis repetidas, lo que permite suadministracion por diferentes vias: EV e IM 100%
y rectal 78%. Por via oral alcanza una concentracion pico entre 1.5 y 3 h. Atraviesa
facilmente las barreras placentarias y hematoencefalica. t12p: 6 min, tl2a: 1.7 h.,
t12b: 6.3, metabolito principal 7.4 h., Vdee: 3 a 4 L/kg., Up: 20%.

Duracion: 6.67 mL/kg/min, por via oral 10. Se metaboliza ampliamente en el higado,
a traves de seis vias metabdlicas, de las cuales la O-desmetilacion, la N-
desmetilacion y la oxidacion del ciclohexilo son las rutas principales, lo que da como
resultado metabolitos 7 O-desmetil / N-desmetil e hidroxiciclohexilo. El tramadol se
convierte en metabolitos activos e inactivos en el higado por el sistema enzimético
del citocromo P450 (CYP450). El principal metabolito, O-desmetil-tramadol (M1), es
producido por la enzima CYP 2D6 y es aproximadamente 400 veces mas potente
que el compuesto original. CYP 2D6 metaboliza aun mas M1 a N, O-
didesmetiltramadol (M5), que también es activo, pero menos potente que M1 y el
compuesto original. Cuando el CYP 2D6 esta saturado, el metabolismo lo llevan a
cabo las enzimas CYP 2B6 y CYP 3A4, que son las encargadas de producir el
metabolito inactivo N-desmetiltramadol (M2). Tanto M1 como M2 se degradan aun

mas a compuestos inactivos. El metabolismo de fase 2 de M1 ocurre en el higado
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para crear un compuesto inactivo. El tramadol y sus metabolitos se excretan por via
renal.

Dosificacion: El tramadol esta disponible con una gama muy completa de forma oral
de liberacion inmediata (comprimidos de 50 y 100 mg, comprimido efervescente de
50 mg) y liberacion prolongada, formas inyectables de accién inmediata (via
intravenosa e intramuscular, ampolla de 100 mg). Por lo tanto, se puede usar para
el dolor agudo y crénico. La dosis recomendada es de 50-100 mg cada 4-6 horas,
sin exceder los 400 mg por dia. Después de una dosis EV de 100 mg se alcanzan
niveles plasmaticos maximos de 613 hg/mL a los 15 min y dis- minuyen a 409 dos
horas después, en tanto que por via oral solamente se obtienen de 280 a 308 hg/mL.
La Cp para analgesia se ha considerado entre 100 a 300 hg/mL, lo que muestra una
gran variabilidad en la respuesta.

Comparte los efectos colaterales de los opioides —nausea y vomito (30 a 35%)—,
no retarda el vaciamiento gastrico y tiene un menor efecto sobre el transito intestinal
y el esfinter de Oddi. No libera histamina, prurito sélo ocasionalmente, sin efecto
inmunosupresor. Se pueden presentar en forma colateral mareo (26 a 33%), cefalea
(18 a 32%), somnolencia y obnubilaciéon (16 a 25%), sudoracion y un estado de
letargo con acti- tud de “indiferencia’, boca seca y ocasionalmente rash cutaneo.
Las manifestaciones de toxicidad incluyen temblor y convulsiones.

Interacciones farmacoldgicas: Debido al efecto inhibitorio de la recaptacion de
serotonina del tramadol, este no debe ser usado en pacientes que reciben
inhibidores de la Monoamino Oxidasa (MAO); se debe tener precaucién con
Inhibidores de la Recaptacion de Serotonina (IRS) y con antidepresivos triciclicos,

puesto que aumentan el riesgo de convulsiones y del sindrome serotoninérgico. &)

BUPRENORFINA

La Buprenorfina es un opioide semisintético derivado de la tebaina, con alta
liposolubilidad. Su peso molecular y configuracién estructural aumentan su
penetracion tisular por via transmucosa y transdérmica.

Farmacocinética
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Absorcion: La absorcidén es buena por sus diferentes vias de administracién, con
una biodisponibilidad oral baja y lenta disociacién, que se traduce en una duracién
de accidn de 6 horas. La liposolubilidad le permite una absorcion excelente por la
barrera cutanea, por lo cual se administra en parches matriciales transdérmicos, con
una duracion de accién prolongada de 3 dias y con un inicio de accion relativamente
lento (12 a 24 horas). Su administracion transdérmica evita el metabolismo de
primer paso.

Distribucion: Se distribuye ampliamente hacia la circulacion plasmatica, uniéndose
en un 96% a las proteinas del plasma.

Biotransformacién y excrecién: Se metaboliza por via hepatica, se transforma
principalmente a buprenorfina glucurénido y, en forma parcial a norbuprenorfina,
cuya difusion en el cerebro es muy baja. La excrecion biliar es su via de eliminacion
principal, independientemente de la via de administracion. Dos tercios del farmaco
se eliminan inalterados por las heces y un tercio se elimina sin cambios o de-
alquilado a través del aparato urinario; posee circulacion entero-hepatica. La
norbuprenorfina brinda una eficacia antinociceptiva similar a la buprenorfina, con
una actividad analgésica dosis-dependiente. La farmacocinética de la buprenorfina
no se altera con la edad ni en pacientes con disfuncion renal, no necesita reajuste
de dosis en insuficiencia renal terminal y puede ser usada en pacientes con dialisis.
Farmacodinamia

La buprenorfina se clasifica como un agonista parcial de los receptores opioides p,
con una actividad intrinseca que no llega a ser en ningun caso del 100%, pero con
una alta afinidad por estos receptores. Asi mismo la buprenorfina posee actividad
antagonista sobre los receptores K y, aunque no esta claro como esta actividad
contribuye a suaccion analgésica, es posible que produzca un efecto sinérgico con
su accion yu. También actua como agonista de los receptores delta (8), pero con una
potencia 10 veces menor que sobre los receptores u y K.

La accion analgésica eficaz de la buprenorfina se alcanza con una ocupacion de
receptores relativamente baja, aproximadamente 5-10%, y se ha podido comprobar
gue debido a este hecho, el grado de analgesia no se correlaciona estrechamente

con las concentraciones plasmaticas del farmaco.
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La buprenorfina ha demostrado tener una curva dosis-respuesta lineal sin efecto
“techo” para la analgesia, pero si para la depresion respiratoria. La depresion
respiratoria producida por buprenorfina responde solo parcialmente a dosis
habituales de naloxona (0,2-0,4 mg), sin embargo, puede ser completamente
revertida con dosis repetidas (> 1 mg) o con infusion continua a altas dosis.
Algunos opioides pueden inducir hiperalgesia, a menudo después de breves
periodos de exposicion, sin embargo la buprenorfina ha demostrado un efecto
antihiperalgésico que persiste después de la analgesia, lo cual podria ser explicado
por un efecto mediado via antagonismo en los receptores K.

Interacciones farmacoldgicas: Tiene interacciones con los inhibidores de la MAO,

medicamentos que depriman el SNC y con alcohol. &9
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En la actualidad el dolor agudo postoperatorio persiste como un sintoma de elevada
prevalencia; en diferentes paises se ha demostrado que entre un 20% y un 70% de
los pacientes lo padecen, incluyendo pacientes sometidos a cirugia ambulatoria; se
cuenta con una amplia gama de medicamentos, se dispone de mejor tecnologia,
para poder aplicar técnicas de analgesia multimodal. Sin embargo los pacientes
continuan sufriendo dolor en el periodo postoperatorio lo que conlleva a distintos
problemas, desde una escasa satisfaccion hasta complicaciones asociadas al dolor
sin tratamiento.

Los efectos de confusion de los factores como la ansiedad y dolor catastrofico
preoperatorio, sobre la sensibilidad dolorosa como el dolor PO, no se han evaluado
en estudios. La evaluacion de la sensibilidad al dolor puede no reflejar la experiencia
dolorosa del complejo emocional y psicoldgico; estos fueron predictores de mayor
consumo de analgésicos por la presentacion de dolor en el PO. 11

El inadecuado control del dolor agudo postoperatorio provoca cambios en la funcién
pulmonar, como disminucion del volumen corriente (tidal), incremento de la
frecuencia respiratoria, reduccion de la capacidad vital o reduccién del volumen de
reserva residual funcional. Lo anterior se traduce clinicamente en un aumento de
las secreciones bronquiales y favorece la aparicion de hipoxemia, neumonias vy
deterioro respiratorio. En el sistema cardiovascular se produce un incremento de la
frecuencia cardiaca, presion arterial y de la contractilidad miocéardica; esto
incrementa la demanda miocéardica de oxigeno y puede producir isquemia
miocardica perioperatoria. A nivel gastrointestinal se produce una hiperestimulacion
simpética que produce ileo paralitico, incremento de las secreciones intestinales,
nausea y vomito. En cuanto al sistema endocrino, el dolor agudo postoperatorio
incrementa la liberacion de catecolaminas, hormona adrenocorticotropa (ACTH),
hormona de crecimiento (GH), antidiurética (ADH), prolactina (PRL), vasopresina
(AVP), glucagon y aldosterona; inhibiendo, ademas, la secrecion de insulina,
provocando una intolerancia transitoria a los carbohidratos y/o deteriora el control

metabdlico perioperatorio en pacientes ya conocidos con diabetes mellitus. ©
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La histerectomia en el procedimiento quirurgico mas comun que se realiza en
mujeres no embarazadas. El dolor que sigue a la histerectomia abdominal provoca
un retraso en la recuperacion de la terapia intensiva de los pacientes después de la
cirugia, un periodo de hospitalizacion mas prolongado, dolor crénico, mayor
probabilidad de trombosis venosa e insatisfaccion de los pacientes. Tambien se ha
demostrado como el dolor altera el tiempo de recuperacion, rehabilitacion y la
integracion a las labores habituales de los pacientes. El manejo del dolor, a pesar
de los avances en el conocimiento de sus vias y el desarrollo de nuevos farmacos,
continua siendo un gran desafio en nuestra labor como médicos.

Durante el periodo posoperatorio inmediato, se pueden utilizar analgésicos opioides
potentes para aliviar el dolor agudo. Los opioides fuertes son muy eficaces y de
accioén rapida para controlar el dolor. Sin embargo, tienen varios efectos adversos
y, por lo tanto, sus beneficios deben sopesarse frente a este riesgo, especialmente

para el uso a largo plazo. &2



22

JUSTIFICACION

Numerosas organizaciones internacionales se han pronunciado en el sentido de que
a los seres humanos les asiste el derecho a no sentir dolor y a morir dignamente,
como se expresa en la declaracion de Panama de las Sociedades Latinoamericanas
dedicadas al Estudio y Tratamiento del Dolor y Cuidados Paliativos: “Conscientes
de que durante el transcurso de sus vidas infinidad de seres humanos sufren
innecesariamente de condiciones de dolor para las cuales existen alternativas
viables de tratamiento con capacidad de minimizar o anular su sufrimiento”.
“‘Notando que el Derecho al Tratamiento del Dolor y a los Cuidados Paliativos se
encuentran implicitos dentro de multiples otros pronunciamientos y derechos
promulgados por diferentes cuerpos y organismos de las Naciones Unidas...”
Ademas de la Declaracion Universal de los Derechos Humanos, la Convencion
sobre la eliminacién de todas las formas de discriminacion contra la mujer, la
constitucion de la Organizacion Panamericana de la Salud y el Pacto Internacional
de Derechos Economicos, Sociales y Culturales, existen innumerables
declaraciones, convenciones y proclamas de reconocidos organismos, que buscan
que el alivio del dolor sea un derecho humano. )

El tratar el dolor se hace necesario e imperioso por parte del médico, por ser su
funcion el manejo integral en su actuar. En el acto médico se debe tener presente
gue el hombre es una unidad siquica y somatica, sometido a variadas influencias
externas. Al considerar el manejo del dolor en forma adecuada, se brinda la
oportunidad y la garantia de la integridad fisica, social y psiquica, que hace del
hombre centro y lo eleva en la dignidad humana, haciendo de él, como persona que
es, una mejor calidad de vida, que puede estar expuesta a riesgo, en su estado de
indefensién por la dificultad de acceder al sistema de salud para su tratamiento. (13)
El entender y comprender la importancia del manejo dolor y el hacer un abordaje
terapéutico apropiado es fundamental para obtener una recuperacion pronta e
integral de los pacientes, ya sea que padezcan una injuria que ocasione dolor agudo
0 una patologia que lo torne crénico, destacandose el manejo especial del dolor en

el paciente en su fase de recuperacion inmediata. £3)
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Se ha demostrado que la combinacién de un grupo de dolor agudo conla unidad de
cuidado critico para el manejo de pacientes con alto riesgo durante los tres dias
siguientes a la cirugia reduce los eventos adversos de 23 a 16 por cada 100 y la
mortalidad a los 30 dias de 9% a 3%.
Los objetivos principales de las unidades de dolor perioperatorio son:
. Iniciar o continuar el manejo del dolor agudo perioperatorio.
. Hacer el manejo de dolor de los pacientes que lo presentan antes de
cirugia, especialmente a aquellos que van a ser amputados.
. Continuar el manejo analgésico posterior a la salida de cuidados
postanestésicos.
. Lograr la satisfaccion de los pacientes como funcion principal de la
medicina, contribuyendo a una buena imagen del servicio de salud, del

personal médico, paramédico y de la institucion.

. Entre las posibles ventajas se incluyen:

. Mejor control de dolor.

. Menor incidencia de efectos adversos.

. Disminucion en la morbimortalidad.

. Manejo de técnicas analgésicas que disminuyen la incidencia de dolor

persistente luego de cirugia. 14
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HIPOTESIS

Hipotesis nula (HO):
“No existen diferencias en cuanto al dolor postoperatorio comparando tramadol iv y
buprenorfina parche, en pacientes postoperadas de histerectomia abdominal”

Hipétesis alternativa (Ha):
“Existen diferencias en cuanto al dolor postoperatorio comparando tramadol iv y

buprenorfina parche, en pacientes postoperadas de histerectomia abdominal”

OBJETIVO GENERAL

Comparar manejo analgésico en posoperadas de histerectomia total abdominal

entre dos opioides: tramadol iv y bruprenorfina parche.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Describir la demografia de la poblacién (edad, sexo, género).
. Clasificar en dos grupos la poblfiacién objetivo de manera aleatoria.
. Evaluar el dolor postoperatorio en ambos grupos con la escala visual

analoga en UCPA, a las 2, 8y 12 horas.

. Evaluacion fisiolégica del SNA (TAM, FC) en ambos grupos en UCPA, a
las 2, 8 y 12 horasEvaluar el dolor postoperatorio en ambos grupos con el
Inventario de Andersen en UCPA y alas 12 horas.

. Describir los efectos adversos y secundarios que se presenten en ambos
grupos.

. Vigilar la estancia hospitalaria con cada uno de los farmacos.
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MATERIAL Y METODOS

Disefo y tipo de estudio

Disefio cuasiexperimental, descriptivo, longitudinal, comparativo, prospectivo.

Poblacién de estudio

Pacientes femeninas intervenidas o sometidas a histerectomia abdominal

Universo del trabajo

Pacientes femeninas derechohabientes del ISSSTE usuarias de atencion médica

en el Hospital Dario Fernandez Fierro

Tiempo de ejecucion

Periodo comprendido de Julio-Octubre 2021 a partir de su aprobacion

Criterios de inclusion.
» Pacientes postoperadas de histerectomia total abdominal.
» Pacientes derechohabientes del ISSSTE usuarios del servicio médico en el
HGDDFF.
+ Pacientes manejadas con anestesia neuroaxial-bloqueo mixto

» Duracion de cirugia menor a 2 horas

Criterios de exclusion.
+ Pacientes no usuarios del servicio médico del HGDDFF
* Pacientes que requirieron anestesia general
* Pacientes con anestesia neuroaxial que requirireron dosis complementaria
peridural

» Pacientes con cirugia con duracion mayor a 2 hrs



Criterios de eliminacion.
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* Pacientes que no toleren via oral a pesar de haberles administrado

antieméticos

+ Pacientes que se retiraron el parche de buprenorfina antes de las 24 hrs

Metodologia para el tamafio de la muestra

El tamafio de la muestra fue de 30 pacientes con muestreo no probabilistico y a

conveneincia de acuerdo al numero de procedimientos de histerectomia total

abdominal se realizaron en el Hospital General “Dr. Dario Fernandez Fierro”.

Descripcién operacional de las variables

NOMBRE

=
=

AM

C
INVENTARIO
DE

ANDERSEN

DEFINICION
CONCEPTUAL

Tiempode vida
cumplido en afios

Grupo al que
pertenecen los
seres humanosde
cada sexo

Presién que ejerce
la sangre sobre la
pared de las
arterias

Numero de veces
que se contrae el
corazon enun
minuto

Escala que
contemplael dolor
enreposoy
movimiento

Escala visual
analoga que
obtiene unamedida
unidimensional del
dolor

DEFINICION
OPERACIONAL

Afos referidospor
el paciente

El referido porel
paciente

mmHg

latidos/min

Lo obtenidoal
momento de
realizarla

Lo obtenidoal
momento de
realizarla

TIPO DE
VARIABLE

Cuantitativa Discreta

Cualitativa nominal

Cuantitativa
continua

Cuantitativa
continua

Cualitativa nominal

Cualitativa nominal

NIVEL DE
MEDICION

Afios en
numerosenteros

Femenino,
Masculino u otro

La obtenidaal
momento de la
medicion

La obtenidaal
momento de la
medicion

O0a5s

0al0

MANEJO
ESTADISTICO

Prueba de Normalidad
(Kolmogorov-Smirnov)
Medidasde tendencia
central

Tablasde frecuencia
Riesgo relativo
Analisisanova simple
Prueba de Normalidad
(Kolmogorov-Smirnov)
Medidasde tendencia
central

Tablasde frecuencia
Riesgo relativo
Analisisanova simple
Prueba de Normalidad
(Kolmogorov-Smirnov)
Medidasde tendencia
central

Tablasde frecuencia
Riesgo relativo
Analisisanova simple
Prueba de Normalidad
(Kolmogorov-Smirnov)
Medidasde tendencia
central

Tablasde frecuencia
Riesgo relativo
Analisisanova simple
Prueba de Normalidad
(Kolmogorov-Smirnov)
Medidasde tendencia
central

Tablasde frecuencia
Riesgo relativo
Analisisanova simple
Prueba de Normalidad
(Kolmogorov-Smirnov)
Medidasde tendencia
central

Tablasde frecuencia
Riesgo relativo
Analisisanova simple
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TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS A EMPLEAR

Se agrupara la poblacion en estudio con base en los criterios de inclusion y de
exclusion. A las pacientes que reunieron los criterios de inclusiéon se les medira su
intensidad del dolor postoperatorio de acuerdo a la escala visual analoga a las 2, 8
y 12 horas y el Inventario de Anderesen a las 0 y 12 horas, los resultados se
registraan en un formato word impreso, mismo donde se registran los signos vitales:
tension arterial media y frecuencia cardiaca a las 2, 8 y 12 horas. Tambien se
interrogara y registrara la presencia de efectos adveros/secundarios y los dias de
estancia hospitalaria. Se obtendran las variables de interés y se ordenaran para su
analisis. Se interpretaran los datos para la elaboracion del documento preliminar y

su revision por los asesores y luego redactar el documento final tesis.

PROCESAMIENTO Y ANALISIS ESTADISTICO

Los datos de las variables de estudio se registraron en una base de datos del
programa Microsoft Excel. Se aplico estadistica descriptiva. Para variables
cuantitativas se utilizaran medidas de tendencia central y dispersion, para variables
con distribucion normal, media y desviaciobn estandar. Las caracteristicas
distributivas de cada variable incluyendo la normalidad se evaluaran mediante
prueba de Kolmogorov-Smirnov. Para la comparacion de variables categéricas se

utilizara el estadistico T Student.
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CONSIDERACIONES ETICAS

El presente protocolo de investigacion se disefié de acuerdo con las disposiciones
correspondientes a la normatividad en materia de investigacion establecida en los
siguientes coédigos:

Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-012-SSA3-2012, que establece los criterios
normativos de caracter administrativo, ético y metodolégico, que en
correspondencia con la Ley General de Salud y el Reglamento en materia de
investigacion para la salud, son de observancia obligatoria para solicitar la
autorizacion de proyectos o protocolos con fines de investigacion, para el empleo
en seres humanos de medicamentos o materiales, respecto de los cuales aun no
se tenga evidencia cientifica suficiente de su eficacia terapéutica o rehabilitacion.
De esta norma se consideran los articulos 5.5, 5.6, 5.8 al 5.12, 6, 6.1, 6.2, 7, 7.1,
7.3,10, 11y 12.

Norma Oficial Mexicana NOM-004-SSA3-2012, Del Expediente Clinico, que
establece los criterios cientificos, éticos, tecnoldgicos y administrativos obligatorios
en la elaboracién, integracion, uso, manejo, archivo, conservacion, propiedad,
titularidad y confidencialidad del expediente clinico, considerando los siguientes
articulos 5.1, al 5.6 relativos a la integracién, conservacion, contenido, propiedad,
discrecion, confidencialidad y ética del expediente clinico, asi como los puntos 10.1
relativo a las cartas de consentimiento informado.

De acuerdo al Reglamento de la Ley General en Salud en materia de investigacion,
gue establece los lineamientos y principios a los cuales debera someterse la
investigacion cientifica y tecnolégica destinada a la salud, de la cual se consideran
los articulos 13, en la que deberan prevalecer el criterio del respeto a la dignidad y
la proteccién de derechos y bienestar del sujeto de estudio. Con respecto al articulo
14, el estudio se apegara a las fracciones |, IV, V, VI, VIl y VIIl. En cuanto al articulo
16, se protegera la privacidad del individuo sujeto de investigacion, asi como la
confidencialidad de los datos proporcionados. De acuerdo al articulo 17, fraccion |l
esta investigacion se considera sin riesgo. El sujeto de investigacion tendra derecho
de suspender su participacion si asi lo desea de acuerdo al articulo 18. Finalmente

también estara apegado a los articulos del 20 al 21 los cuales establecen que el



29

sujeto de investigacion debera autorizar su participacion en la investigacion, con
pleno conocimiento de los procedimientos y riesgos a los que se someterd, con la
capacidad de libre eleccion y sin coaccion alguna; tendra la garantia de recibir
respuesta a cualquier pregunta y aclaracién a cualquier duda acerca de los
procedimientos, riesgos, beneficios, asi mismo, tendrd la libertad de retirar su
consentimiento en cualquier momento y dejar de participar en el estudio, sin que por
ello se creen prejuicios para continuar su cuidado y tratamiento.

El protocolo de investigacion también fue redactado conforme a los principios de la
Declaracion de Helsinki de la Asociacion Meédica Mundial que contiene
recomendaciones que sirven de guia para realizar investigaciones biomédicas en
personas, considerando sus principios basicos, asi como los relativos a la
investigacion médica combinada con asistencia profesional.

Todos los participantes seran informados suficientemente de los objetivos, métodos,
beneficios y posibles riesgos previstos y las molestias que el estudio podria
acarrear. También seran informadas de la libre participacion o no en el estudio y de

revocar en todo momento su consentimiento a la participacion.

CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD

El estudio fue realizado de acuerdo con los requerimientos legales y regulatorios,
asi como también de acuerdo con los principios generales establecidos con las
Pautas Eticas Internacionales par ala Investigacién Biomédica en Seres Humanos
(Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Meédicas, 2002), los
lineamientos para la Buena Practica Clinica (Conferencia Internacional sobre

Armonizacién 1996) y la Declaracion de Helsinki /Asociacion Médica Mundial 2008).

Investigacion con riesgo minimo segun lo descrito en el articulo 17 del Reglamento

de la Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud.
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RESULTADOS

Cuadro 1: Comparativo por duraciéon de la analgesia

Grupo
Buprenorfina Tramadol
_ Desviacion _ Desviacion
Media ) Media ) Valor p
estandar estandar
Duracion de la
151 .18 1.64 .24 0.121

anestesia

Grafica 1: Comparativo por duracion de la analgesia
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La duracion de la anestesia tuvo una media mayor para el grupo de tramadol
(1.64+.24 vs 1.51+.18) sin mostrarse significativa la diferencia (p>0.05).
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Cuadro 2: Comparativo por frecuencia cardiaca a las 2 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
. Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Frecuencia cardiaca 2
68.53 5.89 69.40 5.07 0.669

horas

Gréfica 2: Comparativo por frecuencia cardiaca a las 2 horas
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La frecuencia cardiaca a las 2 horas tuvo una media mayor para el grupo de
tramadol (69.40+5.07 vs 68.53+5.89) sin mostrarse significativa la diferencia
(p>0.05).
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Cuadro 3: Comparativo por frecuencia cardiaca a las 8 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
. Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Frecuencia cardiaca 8
72.80 7.01 69.73 6.87 0.236

horas

Gréfica 3: Comparativo por frecuencia cardiaca a las 8 horas
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La frecuencia cardiaca a las 8 horas tuvo una media mayor para el grupo de
buprenorfina (72.80+7.01 vs 69.73+6.87) sin mostrarse significativa la diferencia
(p>0.05).
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Cuadro 4: Comparativo por frecuencia cardiaca a las 12 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
. Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Frecuencia cardiaca
72.00 7.63 69.40 6.06 0.310

12 horas

Gréfica 4: Comparativo por frecuencia cardiaca a las 12 horas
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La frecuencia cardiaca a las 12 horas tuvo una media mayor para el grupo de
buprenorfina (72.00£7.63 vs 69.40+6.06) sin mostrarse significativa la diferencia
(p>0.05).



34

Cuadro 5: Comparativo por tension arterial a las 2 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
. Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Tension arterial media
71.00 10.73 80.93 8.74 0.010

2 horas

Gréfica 5: Comparativo por tension arterial a las 2 horas
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La tension arterial media a las 2 horas tuvo una media mayor para el grupo de
tramadol (80.93+8.74 vs 71.00+£10.73) presentandose significativa la diferencia
(p<0.05).
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Cuadro 6: Comparativo por tension arterial a las 8 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
. Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Tension arterial media
75.73 7.53 81.47 9.82 0.083

8 horas

Gréfica 6: Comparativo por tension arterial a las 8 horas
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La tension arterial media a las 8 horas tuvo una media mayor para el grupo de
tramadol (81.47+9.82 vs 75.73+£7.53) sin mostrarse significativa la diferencia
(p>0.05).
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Cuadro 7: Comparativo por tension arterial a las 12 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
. Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Tension arterial media
75.13 8.95 80.73 9.27 0.103

12 horas

Gréfica 7: Comparativo por tension arterial alas 12 horas
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La tensién arterial media a las 12 horas tuvo una media mayor para el grupo de
tramadol (80.73+9.27 vs 75.13+8.95) sin mostrarse significativa la diferencia
(p>0.05).
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Cuadro 8: Comparativo por EVA a las 2 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
_ Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
EVA 2 horas 1.27 1.10 2.47 141 0.015

Grafica 8: Comparativo por EVA a las 2 horas
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La EVA a las 2 horas tuvo una media mayor para el grupo de tramadol (2.47+1.41

vs 1.27+1.10) presentandose significativa la diferencia (p<0.05).



38

Cuadro 9: Comparativo por EVA a las 8 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
_ Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
EVA 8 horas 1.07 .80 3.67 1.23 0.000

Grafica 9: Comparativo por EVA a las 8 horas
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La EVA a las 8 horas tuvo una media mayor para el grupo de tramadol (3.67+1.23

vs 1.07+£0.80) presentandose significativa la diferencia (p<0.05).
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Cuadro 10: Comparativo por EVA alas 12 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
_ Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
EVA 12 horas .53 52 2.40 1.06 0.000

Grafica 10: Comparativo por EVA alas 12 horas
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La EVA alas 12 horas tuvo una media mayor para el grupo de tramadol (2.40+1.06

vs 0.53+0.52) presentandose significativa la diferencia (p<0.05).
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Cuadro 11: Comparativo por puntaje Andersen al ingreso a UCPA

Grupo
Buprenorfina Tramadol
_ Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Andersen al ingreso a
.63 1.53 .92 0.003

UCPA

Gréfica 11: Comparativo por puntaje Andersen al ingreso a UCPA
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El puntaje de Andersen al ingreso a UCPA tuvo una media mayor para el grupo de
tramadol (1.53+0.92 vs 0.60+0.63) presentandose significativa la diferencia
(p<0.05).
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Cuadro 12: Comparativo por puntaje Andersen a las 12 horas

Grupo
Buprenorfina Tramadol
_ Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Andersen 12 horas .60 51 1.27 .88 0.017

Grafica 12: Comparativo por puntaje Andersen a las 12 horas
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El puntaje de Andersen a las 12 horas tuvo una media mayor para el grupo de
tramadol (1.27+0.88 vs 0.60+0.51) presentandose significativa la diferencia
(p<0.05).
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Cuadro 13: Comparativo por efectos adversos
Grupo
Buprenorfina Tramadol

Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje Valor p

Cefalea 1 6.7% 0 0.0% 0.309
Nauseas 2 13.3% 6 40.0% 0.099
Ninguno 12 80.0% 9 60.0% 0.232

Grafica 13: Comparativo por efectos adversos
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El efecto adverso de cefalea se presentd mayormente en el grupo buprenorfina
(6.7% vs 0.0%) las nauseas se presentdé mayormente el grupo tramadol (40.0% vs
13.3%); por ultimo, ningun efecto adverso se presentd mayormente en el grupo
buprenorfina (80.0% vs 60.0%), en todos los casos la diferencia no alcanzo

significancia estadistica (p>0.05).
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Cuadro 14: Comparativo por dias de estancia hospitalaria

Grupo
Buprenorfina Tramadol
. Desviacion _ Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Dias de estancia
2.27 46 2.47 74 0.382

hospitalaria

Gréfica 14: Comparativo por dias de estancia hospitalaria
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El nimero de dias de estancia hospitalaria tuvo una media mayor para el grupo de
tramadol (2.47+0.74 vs 2.27+0.46) sin mostrarse significativa la diferencia (p>0.05).
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DISCUSION

El comportamiento hemodinamico de buprenorfina fue similar al de tramadol, a
excepcion de la tension arterial media a las 2 horas que fue menor para buprenorfina
(80.93+8.74 vs 71.00+10.73, p<0.05). Ademas, las puntuaciones EVA a las 2, 8 y
12 horas fueron significativamente menores para buprenorfina (1.27+1.10 vs
2.47+1.41), (1.07+£0.80 vs 3.67+1.23), y (0.53+£0.52 vs 2.40+1.06) respectivamente,
con un valor p<0.05 para todas las mediciones comprobandose la superioridad en
la analgesia proporcionada por buprenorfina. En un estudio de Kumar et al., se
evaluaron dos concentraciones diferentes de parches transdérmicos de
buprenorfina para determinar la eficacia analgésica posoperatoria después de
cirugias abdominales. Se concluyé que el parche de 20 mg atenu6 eficazmente el
dolor posoperatorio, mantuvo la estabilidad hemodinamica sin necesidad de
analgesia de rescate, con menos requerimientos de analgésicos de rescate
posoperatorios que el parche de buprenorfina de 10 mg. Cuando se aplicé el parche
transdérmico de buprenorfina 12 h antes de la cirugia, se encontr6 que la eficacia
analgésica era directamente proporcional a su dosis y se requirid analgesia
adicional, particularmente en la primera hora postoperatoria. (15)

Pergolizzi et al. reportdé que el uso de buprenorfina en histerectomia abdominal
condicion6 una puntuacion media de dolor con el movimiento de 2.07 + 1.08, 2.0 +
1.00 y 1.87 £ 1.02 para 10, 15y 20 ug / h, respectivamente; la puntuacion media de
dolor en el grupo de placebo fue de 3.3 + 1.98. Las puntuaciones de dolor en reposo
fueron 10 + 0 para todos los grupos de buprenorfina transdérmica
independientemente de la dosis y 2.8 + 1.02 para los pacientes con placebo. (16)
En el presente estudio, los efectos adversos méas prevalente con el uso de
buprenorfina fueron: nauseas en el 13.3% y cefalea en el 6.7%, los cuales fueron
estadisticamente similares a los reportados con el uso de tramadol (p>0.05). Se
sabe que la cirugia ginecologica abierta, se sabe que esta asociada con un alto
riesgo de nauseas y vomitos postoperatorios, independientemente de la técnica
anestésica (la incidencia de NVPO en mujeres adultas es de dos a cuatro veces
mayor que en los hombres y la cirugia ginecolégica mayor se ha asociado con un
riesgo de NVPO de hasta el 58%). &7
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La mayoria de los estudios informaron una incidencia similar de efectos adversos
entre buprenorfina transdérmica y placebo, tramadol, AINE, o entre diferentes dosis
de buprenorfina transdérmica (10 mg frente a 20 mg; 17.5 mcg h-1, 32 mcg h™1 o
52.5 mcg h™1). Un estudio mostr6 mayores nauseas y vOmitos posoperatorios en el
grupo de control de tramadol que en el grupo de buprenorfina, otro informé mas
somnolencia con buprenorfina 20 mg > buprenorfina 10 mg > placebo, mientras que
dos estudios mostraron puntuaciones de sedacion mas profundas en el grupo de
buprenorfina en comparacion con el fentanilo o el placebo. (&)

Estos resultados hemodinamicos, de puntaje de dolor y de recuperacion
posanestésica muestran a la buprenorfina como un farmaco seguro y eficaz en el
manejo del dolor postoperatorio de histerectomia abdominal. Los parches
transdérmicos de buprenorfina se utilizan ampliamente para el tratamiento del dolor
crénico por cancer, asi como el dolor debido a causas no malignas. Hay cinco
concentraciones de parches de buprenorfina disponibles: 5, 7.5, 10, 15y 20 pg / h.
Cada parche transdérmico generalmente contiene 5 mg de buprenorfina en un area
de 6.25 cm?, que libera 5 pg de buprenorfina por hora durante un periodo de 7 dias.
Los parches con mayor resistencia suelen tener areas proporcionalmente mas
grandes. Después de la aplicacion, los parches generalmente se mantienen
colocados durante 7 dias. Se puede aplicar mas de un parche dependiendo de la
calidad del alivio del dolor, pero la dosis total no debe exceder los 20 ug / h. 42

La concentracibn maxima es de seis horas y la vida media de eliminacién es de 26
horas. Se recomienda a los pacientes que toman menos de 30 mg de equivalentes
de morfina oral al dia que inicien el tratamiento a 5 mcg/ h. Se recomienda que la
concentracion del parche no se aumente hasta al menos 72 horas después del inicio
para reducir el riesgo de depresion respiratoria y permitir que se alcancen
concentraciones en estado estacionario. Durante la titulacion de la dosis de Butrans,
los pacientes deben utilizar opioides de accion corta segin sea necesario. Las dosis
de butrans superiores a 20 mcg/ h se han asociado con la prolongacion del intervalo
QT; sin embargo, en estudios europeos se han descrito dosis de hasta 210 mcg/ h.
En particular, estos estudios utilizaron un sistema de administracion de buprenorfina

transdérmica diferente al que esta disponible en los Estados Unidos. 29
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Se ha descubierto que el momento de la aplicacion del parche es un factor critico
en su eficacia. Desai et al.,, en un ensayo controlado aleatorizado en pacientes
sometidos a cirugias de fractura de cadera, encontraron que un parche de 10 ug / h
aplicado 24 horas antes de la cirugia resulté en puntuaciones de dolor mas bajas y
menor requerimiento de analgésicos de rescate (68% de los pacientes) en
comparacion a los que reciben tramadol oral. Otro estudio de Kadapamannil et al.,
gue comparo la eficacia analgésica con las colocaciones de parche transdérmico
(10 pg / h) 48y 72 horas antes de la cirugia abdominal mayor, mostré que la escala
numeérica de dolor a las 24 y 48 horas era dos y uno en los dos grupos. 21

Otra preocupacion del uso de un parche transdérmico para el alivio del dolor
posoperatorio es que mantiene una concentracién plasmatica constante del
farmaco, mientras que el dolor no es de la misma intensidad durante todo el periodo
posoperatorio. Es de méaxima intensidad en las primeras 24-48 h, y luego el dolor
desciende gradualmente. Por lo tanto, la dosis que proporcion6é una analgesia
Optima inicialmente podria volverse excesiva en un dia posoperatorio posterior,
exponiendo a los pacientes a complicaciones de una sobredosis de opioides. Si se
usa para el manejo del dolor crénico, como en pacientes con cancer, no existe tal
riesgo. Otra preocupacion en el postoperatorio es la fiebre, que se debe
principalmente a reacciones inflamatorias de los tejidos o infecciones. La
vasodilatacion cutanea asociada con el aumento de la temperatura corporal podria
mejorar aun mas la absorcion transdérmica dando como resultado niveles

plasmaticos excesivos. 22)

CONCLUSION

El uso de parche de buprenorfina presenta tension arterial media a las 2 horas
menor, menores puntajes de EVA en todos los periodos de tiempo, asi como un
puntaje de Andersen menor en los periodos de tiempo evaluados. El perfil de efectos
adversos fue similar al del uso de tramadol.
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ANEXOS

"Estudio comparativo del manejo analgésico en pacientes postoperadas de histerectomia total
abdominal entre dos opioides: tramadol iv vs buprenorfina parche”

Fecha

Nombre del paciente

Expediente
Edad
Sexo
HORA 2 8 12
FC
TAM
EVA
- « Escala visual analégica
0O 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
1 O O I
Fr T
No El peor
iolor dolor
imaginable
1ecm
HORA UCPA 12
Inventario de
Andersen

Efectos adversos/secundarios:

Dias de estancia hospitalaria:

Anexo 1: Cuestionario
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