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DOLOR POSTOPERATORIO

El dolor postoperatorio forma parte del llamado dolor agudo, este va a es-
tar constituido por una serie de experiencias emocionales y peroeptuales dis—
placenteras asociadas a respuestas reflejas autdnomas y psicoldgicas, asi;
mo a reacciones que involucran a la conducta; el dolor y las respuestas asocia
das estan provocadas por un estimulo que dafia a los tejides (1). Con lo dicho
anteriormente se deduce que el dolor postoperatorio puede ser deletéreo para
elorganistmsinoseejerceuncont:ml adecuado, ya que no solo es una sensa-
cién dwagtadable para el paciente si no que puede despertar respuestas refle-
jas auténomas y psicoldgicas aumentando lamorbimortalidad postoperatoria. Por
lo anterior se deduce que el dolor postoperatorio no ejerce ninguna funcidn
atil,

Si no existe un buen control del dolor postoperatorio los pacientes pueden
presentar lo siguiente:

a) Aumento del tono muscular esquelético, que ocasicna disminucidn de la
distensibilidad tordcica, de la capacidad respiratoria, de la capacidad vital,
de la capacidad residual funcional, favoreciendo de esta manera hipoxemia, ---
atelectisias y retencidn de 00,.

b} Disminucidn dée la actividad gastrointestinal pudiendo aparecer ileo y
por lo tanto distensidn abdominal que disminuye los movimientos diafragmiticos
favoreciendo la aparicidn de atelectisias.

c) Disminucién de la funcién urinaria que puede promover la retencién de
liguidos.

d) Alteraciones endScrinometabolicas que nos 1llevan a un aumento del meta-
bolismo basal, del consumo generalizado de O, y un balance nitrogenado negati-
Vo,

e) Por (ltimo, el dolor agudo no tratado puede favorecer la aparicién de
transtornos de coagulacidn.

FISIOLOGIA DEL DOLOR POSTOPERATORIO

Las heridas quirdrgicas ocasionan cambios biogquimicos locales que a su vez
producen estimilacidn nocioceptiva, la cual es traducida por los no"moeptores
en impulsos que son transwitifos del sitio del dafio tisular a la médula espi-
nal. Los cambios bioguimicos locales son producidos por la liberacidn de subs-
tnacias quimicas intracelulares hacia el liguido extracelular que rodea las
terminaciones nerviosas y de esta manera se induce el dolor; estas substancias
incluyen iones de potassio, hidrogeniones, dcido lictico, acetilcolina, histami
na, 5 hidroxitriptamina, prostaglandinas, bradiquininas, substancia P y otras
proteinas. (2) (3) (4).



Substancias son conocidas como algésicas algogénicas que estimulan a los
nocioceptores directamente y ocasionan su sensibilizacidn, disminuyendo su --
umbral a la respuesta, de tal manera que los estimulos indcuos provocan una
respuesta nocioceptiva y consecuentemente oontribuyen a las respuestas segmen-
tales, y supraseg!rentales y corticales. La accién de estas substancias algogé-
nicas también puede ser indirecta al alterar el microambiente formado por el
misculo, capilares y fibras nerviosas simpiticas eferentes.

Otras substancias quimicas que juegan un papel importante dentro de la per
cepcidn del dolor son los neuropéptidos y las monoamidas. Los neuropéptidos
funcionan como neuromoduladores de las vias primarias siendo uno de los ma;
res transmisores en las vias aferentes. Otros péptidos que posiblemente jue--
gan un papel importante en la percepcidn del dolor, son la colecistoquinina,
la angiotensina II. y los péptidos vasocactivos intestinales. Péptidos con ac-
tividad analg@sica incluyen la somatostatina, la calcitonina y algunas endor-
finas (5) (6).

Las monoaminas incluyen aminodcidos como la glicina & sus derivados pro-
ducidos por reacciones enzimiticas. las catecolaminas funcionan como transmiso
res simpiticos exitatorios y también son liberados en forma sistémica como hcr
monas que sensibilizan nocioceptores. La noradrenalina y serctonina no solamen
te transmiten sefiales inhibitorias del tallo cerebral del cuernc dorsal, si no
que también contribuyen a la analgesia producida por morfina o ciertas formas
de stress. (7).

El dolor es captado por terminaciones nerviosas que tienen el nombre de --
nocioceptores; a los nocioceptores se les puede dividir en dos tipos: los ~-—--
mecanoreceptores y los nocioceptores polimodales. Los mecanoreceptores no res
ponden al calor ni a‘la irritacidén qlumica, pero responden a la presidn fuerte
sobre una drea de piel mayor de 1 am’, Los axones de estos receptores son ——--
mielinizados con un difmetre mayor de 5 micras y con una velocidad de conduc--
ccidn de 2 a 25 m/seg. Los rloc:.oceptones polimedales respenden a la presidn,
al calor y a las substancias algogénicas, tienen axones no mielinizados con un
didmetro menor de 2 micras y una velocidad de conduccién de 2 m/seg.

La unidn de varios axones de los nocioceptores fozman las vias aferentes
del dolor, estas vias aferentes pueden ser somiticas & vicerales segiin su ori-
gen: las vias aferentes somiticas conducen el dolor a traves de dos tipos de
fibras: Las A delta que son mielinizadas, ripida conduccién y que transmiten
el dolor de tipo primario, esto es, dolor agudo, punzante, localizado y de ra-
pida instalacidn, y las fibras C que no estan mielinizadas o estan poco mieli-
nizadas, son de lenta conduccidn y transmiten el dolor de tipo secundario,
esto es, dolor "pesado”, "sordo" y poco localizado.

Las vias aferentes cntran por la medula espinal por los cuernos dorsales,
en donde hacen sinipsis con diversos niicleos medulares que estan localizados
en algunas de las l&minas de Rexed. Bn las l3minas X,II y ITI se encuentran
neuronas que responden solo al dolor fino. En la limina 5 se encuentran ni---
cleos neurcnales que responden a estimilos mecinicos, quimicos, termales,
etc.,



Ias neurcnas de los centros medulares pueden ser inhibidas por pequefias -
interneuronas que modulan su transmisidn futura, por lo que no todos los esti
mulos pasan a niveles superiores. Si los estimulos nocioceptivos pasan al ta-
1lo cerebral, provocan respuestas reflejas suprasegmentireas, pero también —-
pueden activar sistemas moduladores decendentes supzaespinale_::, si los esti—-
mulos llegan al cerebro, despiertan mecanismos dinimicos que tienen que ver
conh la percepcidn del dolor y dependiendo de muchos factores provocan ansie---
dad, aprehensifn, sufrimiento y cierto tipo de conducta. (9) (10)

Si los estimulos pasan a traves de estos sistemas moduladores segmenta-~--
rios, van a las vias acendentes medulares; estas vias pueden clasificarse en
dos grupos: Las oligosindpticas y las polisindpticas. Las oligosindpticas tie~
nen una distancia intersiniptica larga y cuentan con poca sinapsis, tienen una
velocidad de conduccidn rapida y llevan el dolor especifico y lecalizado, cons
tituyen el clisico tracto espinotaldmico lateral con sus segmentos cruzados.

Las vias oligosinipticas tienen una distancia intersiniptica corta, mu---
chas sinapsis y su velocidad de conduccién es lenta, no tienen una formacidn
somatotdpica y forman parte de las substancia reticular ascendente.

El tracto oligosiniptico se conecta con el niicleo posteroventral del tdla-
mo y posteriormente pasa a la corteza postcentral, ramas de este tracto se
conectan con niicleos reticulares en el tallo cerebral. El tracto polisindptico
continfia rostralmente hacia conectarse con el niicleo medial e intralaminar del
tilamo en donde representa una radiacidn difusa hacia la corteza, el sistema
limbico y ganglios basales. (11).

NEUROENDOCRINOLOGIA DEL DOLOR
POSTOPERATORIO

Si un paciente no tiene un buen control del dolor postoperatorlo, puede -
provocar un estado de tensién que estimula la produccion de las hormonas del
stress. Estas hormonas producen un estado enddcrino metabdlico caracterizado
por un aumento de la gluconzogénesis resistencia a la insulina, hipe.rglicemia,
1ipSlisis y aumento del catabolismo proteico, asi mismo, aparece una elevacién
de la hormona del crecimiento, la vasopresina y de las betaendorfinas; por --
otro lado se presenta una alteracién de la respuesta inmune con una reduccién
en el nimero y la funcién de los linfocitos y de los granulocitos. (12).

En base a lo anterior podemos observar que es muy importante tener un buen
control del dolor postoperatorio y asi poder bloquear los estimulos nociocep-
tivos que desencadenan la respuesta al stress.



PROLACTINA: Los niveles de prolactina aumentan durante el -~
ejercicio, la hipoglicemia, el shock, etc. Durante una cirugia
se han observado elevaciones de prolactina de un 800% hasta un
2000% en relacidn a los niveles basales. La importancia fisiold
gica de éste hecho es incierta, probablemente habla de una alte
racibén en los receptores Dopa a nivel de la hipdfisis. (13).

HORMONA DEL CRECIMIENTO: Durante la cirugia esta hormona se
eleva hasta en un 300% y un 1000% sobre su nivel basal volvien-
do a la normalidad una hora después de la cirugia. La elevacidn
de &sta hormona no tiene reelevancia clinica y puede ser blo <
queada por narcéticos de accidn corta a grandes dosis 6 con
anestésicos locales epidurales.

GONADOTROPINAS: Los niveles basales de la hormona luteini -
zante y los niveles de la hormona foliculo estimulante se pue -
den elevar durante una cirugia y en pocas horas regresar a sus
niveles basales y no se ha encontrado un significado clinico de
importancia. ’

HORMONA ADRENOCORTICOTROFICA (ACTH): Las betaendorfinas vy -
otros péptidos proceden del mismo precursor y también son libe.
rados por la hipd&fisis.

Durante la cirugia y el periodo postoperatorio inmediato - -
hay grandes cambios en la concentracidn de ACTH que junto con
los betaendorfinas son secretadas en cantidades eguimolares. -
Algunos opioides enddgenos pueden estar relacionados al con ~
trol de esta hormona, ya que si se aplican agonistas narcdti -
cos durante la cirugia no se elevan tanto. Las vias serotoni -
nérgicas pueden estar implicadas en la liberacidn de ésta hoxr-
mona.

HORMONA ESTIMULANTE DEL TIROIDES: No se observa elevacién
de su nivel basal durante la cirugia.

VASOPRESINA: Se eleva rapidamente durante la irug;a Y per
manece elevada durante varios dias. La elevacidn estd relacic-
nada a la magnitud del procedimiento guiriirgico; entre mis -~—-
grande sea la cirugia hay mayor elevacién y por mis tiempo; --
ésta elevacidn se puede continuar si el paciente recibe algiin
tipo de apoyo ventilatorio en el postoperatorio, poca eleva --
cibdn con ventilacidn espontdnea, moderada elevacién con CPAP &
PPI y mayor elevacidn con ventilacidn controlada.

Esta elevacidn de vasoprecina se puede bloquear con el uso
de anestesia epidural & de narcdticos.

La elevacién sostenida por varios dias de vasopresina pue-
de ocasionar alteraciones en el eguilibrio hidrico, sobre todo
si el paciente contin@a con apoyo ventilatorio.



RENINA: Se ha visto que ésta hormona se eleva én algiin tipo
de cirugfa, en poca cantidad y por poco tiempo, esto es alrede-
dor de un 50% de su basal y no mas de una hora. El uso de anes-
tesia epidural bloguea este efacto y no se ha encontrado ‘un -~
significado clinico.

INSULINA: Durante una cirugia se pueden presentar alteracio’
nes en los niveles sericos de insulina, sobre todo si se trata
de pacientes graves 5 quemados, puede aparecer inhibicién de la,
secresidn de insulina mediada por adrenalina, esto podria con-=.
tribuir a un estado de hiperglicemia que se observa en algunos "
pacientes. (14) (15). Lo

GLUCAGON: Esta hormona.se puede elevar en el segundo & tér
cer dia pos&operatorio, regresando a sus niveles basales a
cuarto 6 guinto dfa. Se observan elevaciones importantes
pacientes quemados. (16).

GUONADAS: La anestesia por si sola puede disminuir os nive:f»h

les de testosterona que puede durar hasta una semana,’. En las -
mujeres no se han observado cambios. (17). (14). SR

MEDULA ADRENAL: La intubacidn endotraqueal eleva los nive--
les de adrenalina y noradrenalina en forma inmediata. El grado
de aumento depende de la profundidad anestésica. El uso de gran
des dosis de fentanyl & sulfentanyl. asi como el uso de aneste-
sia peridural bloguean &ste efecto. (18) (14).

CORTISOL: La anestesia por si sola sin estimulo quirfirgico
disminuye las concentraciones de cortisol independientemente -
de que se use Tiopental, N20, & fentanyl. El estimulo quirir -
gico eleva las concentraciones de cortisol plasmatico, aumento
que va a depender del tipo de cirugia. Entre mas grande sea la
cirugia mds grande es la elevacidén. La elevacidn de Cortisol -
puede durar hasta una semana sin estar relacionada al grado de
lesidn quirlrgica.

Se ha observado que el Etomidato provoca supresién de la -
corteza adrenal y disminuye la produccidn de cortisol, ésto --
puede tener efecto tdxico relacionado a dosis y tiempo de ' ad-
ministracidn

ALDOSTERONA: Puede elevarse hasta en un 100% en forma inme*n“

diata después de la insicidn y disminuye dentro- de las: prime-—
ras 24 hrs. i

No se ha observado que tenga significado‘ciinic6; (19)}




PAPEL DE IAS PROSTAGLANDINAS EN LA PRODUCCION

DEL DOLOR POSTOPERATORIO

Uno de los mecanismos del dolor es la sensibilizacidn de los nociosepto -
res por las prostaglandinas liberadas por los tejidos dafiados por trauma & --
inflamacidn: Las prostaglandinas son productos metdbolicos del écido araquidd
nico que resulta de la activacién de la enzima ciclo-oxigenasa. Los antiinfla
matorios no esteroideos tienen la caracteristica de prevenir la formacién de
prostaglandinag inhibiendo la accidn de la ciclo-oxigenasa y blogqueando la --
produccién de derivados del dcido araquiddnico, de los cuales -la prostacicli-
na (PGI2) y las prostaglandinas PGE! y PGER2 son reconocidas por su habilidad
para producir hiperalgesia.

El mecanismo de accidn no es asi de sencillo, ya que se ha visto que las
prostaglandinas no solo se producen a nivel periférico, si no que tarbién se
producen a nivel central, por lo que se piensa que los antiinflamatorios no-
esteriodes pudieran actuar como estabilizadores de membrana, asi mismo, se -
ha visto que estos medicamentos impiden la formacidn de prostaglandinas pero
no_actuan sobre las que ya se formaron & sobre las que se aplican en forma
exdgena.

Por otro lado tenemos que el icido araquiddnico, también es metabolizado
por la enzina lipoxigenasa para formar un grupo adicional de mediadores an-
tiinflamatorios: Los leucotrienos, el leucotrieno B4 tiene la capacidad de -~
producir hiperalgesia. El analgésico mas eficaz es aquel que tiene la capa--
cidad de inhibir las ciclaxigea y la lipoxigenasa, el Bexaprofen es uno de
estos analgésicos: la mayoria de los antiinflamatorios no esteroideos dispo-
nibles para uso clinico no tiene esta caracteristica dual., (25) (26).

No d:stante lo anteriar, se ha visto que los antiinflamatorios no estero
ideos reducen & eliminan la produccidn de sensibilizadores de nervios peri——
féricos asociados con el dolor. (27).

El tejido dafado puede inevitablemente producir dos faces de sensibilidad
del dolor:

a) El primero puede ser asociado directamente por dafio tisular durante la
cirugia.

b} El segundo resulta de la reaccin por dafio tisular,

BEs importante mencionar que los antiinflamatorios no estercides no son -
tan efectives si ya existe un lejido dahado al momento de utilizarlos, como
seria el caso en el periodo postoperatorio, por lo que muchos autores han --
rensado utilizarlos en el periodo preoperatorio.

Por este motivo, algunos autores han sugerido asociar medicamentos anti-
inflamatorios opidceos para lograr un alivio del dolor por diferentes meca--
nismos, es decir, inhibiendo la sintesis de prostaglandinas y por medio de
farmacos que act@an a nivel de receptores opiiceos.



FACTORES PSICOLOGIQOS 2 AFECTAN EL
DOLOR FOSTOPERATORIO

Una herida va a producir sefiales neurcg#gicas que entran a un sistema -
nervioso activo, este sistema es un sustrato de experiencias pasadas, cultu
rales y psicoldgicas, éste proceso sensorial participa en la seleccibn, abs
traccién y sintesis de informacidn de toda la eeonomia, de esta manera, el
dolornoaelpmducto final de una transmisidn lineal, sino es un proce-
so dindmico que abarca interacciones entre sistemas camplejos ascendentes y
decendentes, Van a exixtir factores psicolégicos que tienen influencia so--
bre el dolor, asi el dolor va a diferir de person a persona y de cultura a
cultura. (28).

Determinantes culturales; El origen cultural de cada paciente puede de
terminar su comportamiento aiite el dolor.

Se han realizado diversos estudios y se ha llegado a la conclusidn de-
que independientemente del origen étnico, la gran mayoria de la gente tie-
ne la misma respuesta de sensacién, es decir, que el aparato de conduccidn
sensorial es el mismo en todos, sin embargo, la respuesta de tolerancia y
la respuesta de tolerancia mixima son totalmente influenciables por facto-
res culturales, &sta diferencia es un feflejo de las distintas actitudes
étnicas hacia el dolor, generalmente la gente de origen indigena tiene una
actitud estoica hacia el dolor, mas que la gente de origen mediterrinec.

Experiencias pasadas: Es aceptado que la actitud de los nifios hacia --
el dolor es influenciada profundamiente por la actitud de los padres, de -
ésta manera, la actitud adquirida hacia el dolor es acdquirida durante la
infancia y se mantiene toda la vida. (38} (45).

Significado del dolor: En ocasiones la gente puede obtener provecho -
del dolor, asi el dolor puede tener diferentes significados; para un solda
do, una herida en combate puede mgn.ificar dejar de pelear y estar en vida,
por lo tanto, podria manejar la situacidn con cierto grado de suforia, por
otro ladp, una herida similar en un civil puede ser causa de un estado de
profunda depresién. (30).

Atencidn, ansiedad y distraccidn: Si la atencidn de una persona es en—
focada en una experiencia potencialmente dolorosa, va a tener una tenden--
cia a percibir el dolor mis intensamente gue como la haria mnna.lmente. La
sola atencién de la palabra dolor en un paciente ansioso lo vuelve mis sen
sible al dolor, si se distrae durante un fendmeno doloroso, el dolor puede
disminuir, & incluso desaparecer. (31).

Una buena preparacién psicoldgica antes de la cirugia favorece un me--
jor control del dolor postoperatorio.



Un aspecto mis que causa angustia al paciente es la falta de informa -~
cién acerca de 1o que le va a pasar; el médico debe tomar en cuenta éste -
factor, individualizado la situacidn y en la medida que la patolegia lo -~
permita, se le debe informar &l paciente el tipo de cirugia que se le va a
realizar, la rutina postoperatoria, las medidad analgdsicas que se supone
se van a realizar, la probale evolucién, etc.

Estados peicolégicos y dolor: Se ha visto que existen tres estados —-
-psicoldgicos que determinan el nivel del dolor postoperatorio: Ansiedad -
tranquilidad mental, dependencia vs cantrol activo y significado negativo
vs significado posltivo de la cirugia .

1a ansiedad genera respuestas simpiticas caracterizadas por taquicar-—-
dia, diaforésis e intranguilidad, ésta ansiedad puede ser preoperatoria y
postoperatoria, de ésta manera la ansiedad puede ser anticipatoria cuando
aparece en el postoperatorio. Los pacientes que tienen ansiedad anticipa--
toria presentan mis dificultad para manejar el dolor postoperatorio. (20)
(21).

La ansiedad puede aparecer por miedo a perder el control & por incer——
tidumbre, de tal manera que deben evitarse estas dos situaciones. (22).

El estado de dependencia favorece la aparicién de ansiedad, lo que a -
su vez favorece la aparicién del dolor. Debe llevarse al paciente hacia --
una situacidn de control activo, se le debe hacer sentir que el es un fac-
tar importante para controlar el dolor.

Ia actitud hacia la cirugia también es un factor importante para mejo-
rar la evolucién del dolor postoperatorio, pacientes que tienen una acti--
tud negativa hacia la cirugia son candidatos para un mal control del dolor
postoperatorio. (23).

For lo anterior se deduce que la visita preanestésica juega un papel--
muy importante en el alivio del dolor postoperatorio.



METODOS PARA LA EVALUACTON CLINICA

DEL DOICR

Medir la intensidad del dolor siempre ha sido un problema, ya que el dolor
tiene un componente ‘emocional miy importante, de ésta manera el dolor es refe-
rido por los pacientes de una forma muy subjetiva, Para tener una idea aproxi-
mada de la cantidad de dolor que tiene un paciente, se han descrito diversos

clmicos, en los que se necesita tanto la coope:acion del paciente —---
como la de el midico. el médico debe conocer &stos métodos y explicarlos al —-
paciente para poder contar con su colaboracién en el postoperatorio inmediato.
En muchas ocasiones no se pueden realizar estos métodos por el bajo nivel -—
cultural del paciente 8 por su condicién clinica postoperatoria. (24). Tenien
do una idea aproximada de la cantidad de dolor que tiene el paciente poderos -
evaluar la eficacia de nuestras medidas terapefiticas,

Métodos svbjetivos: Tiene la ventaja de que puede ser realizado en el pos-
toperatorio inmediato, son faciles de aplicar, no se necesita metodologfa ——--
compleja, y habitualmente son comprendidos pox la mayoria de los pacientes.

Escala Visual Aniloga: Este método consiste en dibujar en un papel § car--
t5n una raya borizontal o vertical de 10 ars. de longitud en uno de los extre-
mas se indica que no hay dolar, y en el otro se indica un dolor maximo. el -—-
paciente debe localizar entre log dos extremos su nivel de dolor:

5in dolor / veeeseeee. / Golor miximo

Existen variaciones a esta escala en donde se agragan nimeros, rayas trans
versales o un 0 al inicio y un 10 al final pero se ha visto que se obtienen -—
mejores resultados si se deja que el paciente escoja su nivel de dolor sin que
le den sujerencias. Tiene la desventaja que algunos pacientes con bajo nivel -
cultural, ancianos o con problema de SNC pueden no comprender el abjetivo de -
éste método. (24).

Bsmladmj.pti sinple: En éste tipo de métodos se le ensefia al pacien
te los siguientes téminos relacionados al dolor: sin dolor, doler leve, mode-
rado & severo. El paciente debe identificar su dolor con algunc de estos térmi.
nos. Tiene la Gesventaja de que en algiin momento unc puede sugerirle al pacien
te el témmino que debe escojer. Una variante de la escala descriptiva consiste
en mostrarle al paciente dibujos de expresiones faciales que van desde wma —--
cara sonriente hasta una cara de una expresién de dolor intenso.

Nuevamente el paciente debe situar su nivel de dolor; tiene la desventaja-
de que de que esta escala no puede ser utilizada en pacientes que tienen trans
tornos del lenquaje 6 transtornos mentales.

Es convenicnte enfatizar que para fines practicos se ha utilizado nimeros:

0 = Sin dolor 1 = Dolor leve 2 = Dolor wmoderado 3 = Dolor severo, -—--



K ETORGOLAC

U I M I CA

El ketorolac Trometamina es 5 Benzoil 1 - 2, 3 dehidro-1H pirrolisina-
1-8cido carboxilico, 2-amino-2-(Hidroximetil)-1,3 propanediol y tiene la —
siguinete férmula:

C19H24N206 CH20H

H2N - - C - CH20H

CH20H

Esta substancia es un polvo blanco cristalino, que se funde en los 160
y 170 grados cent{grados.

BEs soluble en agua en metano y etanol y practicamente insoluble en otros
solventes organicos.

FARMAMCOTLOGTIA

El Ketorolac es un analgésico muy poteate cuando se utiliza en estados
inflamatorios. Este compuesto puede ser 350 veces mas potente que la aspiri-
na ademis se ha demostrado en diferentes modelos que el ketorolac es de 5 a
10 veces tan potente camo el ketoprofeno y el diclofenal respectivamente y -
tine una actividad tan larga como cualquiera de los dos compuestos.

El Ketorolac produce analgesia dosis dependiente utilizande a una dosis
de 0.1 - 0.3 my/kg por hora produce una analgesia durante seis horas.

Se ha demostrado en diferentes pruebas que es 3 a 10 veces mas potente -
que el naproxen,

Propiedad antipirética: Cuando se ha administrado oralmente en ratas se
ha demostrado que es 20 veces mas potente que la aspirina utilizarﬂo como —=
antipirético.

Propledades antiinflamtorias: El Ketorolac tiene una actividad antiin--
flamatoria tanto en procesos agudos como crdnicos.

Ls 36 veces mas potente que la fenilbutazona para disminuir la inflama--
cidn. (28).

Quando se ha utilizado como antiinflamatorio en la artritis provocada en
ratas se demostrd que es dos veces mas potente que el napruxen. (29).
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El Ketorolac inhibe la formacién de edema producida en ratas
mediante la administracién del bradicinina subtinea. (30).

el grado de edema causado en la pata de la rata por la substancia P, un -
decapéptido relacionado con la respuesta inflamatoria no es afectada por el
ketorolac o el naproxen, Ninguno de estos procesos inflamatorios son mediados
por la ciclosigenasa. (31).

CQuando se ha administrado a las ratas una dosis de 2 mg kg/diano produce
involucidn timica. Esto indica que la actividad antiinflamatoria no es debi-
da a la actividad intrinseca de los corticoesteroides por estimulacién in---
trinseca. Esto fue ademis confirmado por una demostracién de la actividad -—
antiinflamatoria en ratas adrenalectomizadas. (32).

Cuando es aplicado topicamente se confirmd que es muy efectivo al supri-
mir el dolor inducido por reaccidén inflamatoria local en ratas. (33).

Inhibicidn de prostaglandinas: Existen evidencias substanciales de que -
la actividad antiinflamatoria, antipirética y analgésica de los agentes —-—--—
antiinflamatorios no hormonales es debido a su habilidad para inhibir la ~--
biosintesis de prostaglandinas.

El ketorolac, como otros AINES inhibe la'biosintesis de PGE2 y PGFZ alfa
teniendo substancialmente mis potencia que la indometacina. (34).

Actividad en la lipoxigemasa: No se ha demostrado que el Ketorolac ten-
ga actividad inhibitoria de la ciclexigenasa en pruebas efectuadas en vitro.
(35).

Efecto en las plaguetas: El compuesto fue 37 veces mis potente que la ——
aspirina al inhibir la agregacidn plaguetaria en plaquetas humanas inducida
por coligeno.

Efectos en el Sistema Nervioso Central: No tiene efectos significativos
en el SNC. No altera el electroencefalograma en gatos cuando se administra--
a una dosis de 1 a 3 y 10 mg/kg oralmente,

El Ketorolac no se une a los receptores mu, delta & kapna en preparacio-
nes de tejido cerebral de cobayo. (36).

Efectos cardiovasculares:; La administracidn de 1 a 10 mg/kg intravenosa—
mente producen efectos minimos en la funcidn carciovascular y autondmica en
gatos anestesiados. (37).

El Ketorolac tiene poca actividad scbre los receptores alfa y la ocupa--
cidn de éstos receptores puede ocurrir si la concentracién plasmitica exede
10 -5 M. Con respecto a los receptores muscarinicos no tieme afinidad por -
Ml y M2, may poca afinidad por M3.

Efecto en los hronquios: El compuesto bloquea parcialmente la metacolina
produciendo constriccidn aérea en la rata. (38).

Efectos gastricos: Cuando se ha administrado a ratas ha causado lesio--

nes intestinales a dosis de 5 mg/kg/dia y se incrementan en forma segura las
ulceraciones intestinales a dosis de 10 a 20 mg/kg/dia.
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Efectos remales: Al iqual que con otros firmacos gue inhiben la sinte -
sis de prostaglandinas, se ha reportado que con el uso de Ketorolac hay --
elevacién del Ritrdgeno ureico y de la creatinima, por lo que estd contra--
indicando en pacientes con falla renal.

Efectos hepatioog: Pueden presentarse elevaciones marginales de una & -
mas pruebas de la funcidn hepitica. Estas anormalidades pueden progresar, -
inalteradas & ser transitorias mientras se administra el farma--

co. (39).

FARMAOOCINETICA Y METABOLISMO
El Ketorolac ha sido administrado en humanos por via intravenosa, intra
muscular y oral.

Absarcion, metabolismo y excresidn: La farmacocinética, metabolismo y -
excresidn es similar, seguido a la administracifn IV, oral e intrvamuscular.

El Ketorolac es metabolizado en el higado y en excretado predominante-—
mente en orina, bilis y heces.

El &cido glucordnico conjugado es el mayor metabolito de ketorolac en -

Su vida media plasmdtica es de 5.2 hrs.

El volumen de distribucida estd por encima de ¢.25 1/kg.

La farmacocinética del Ketorolac ha sido descrita por un modelo de dos
compartimentos.

D 0 s I 8

AL INTRAMOSCULAR IHTRAVEROSD
INICIAL 10 - 20 mg. 3¢ - 60 mg. 30 my.
MANTENIMIENTO 10 my /6 hrs. 30 ng c/6 hrs. 30 mgc/6 hrs
MAXIMA 40 m3. 150 mg. . 150 mg.
INFUSTION Dosis Inicial: 30 mg.

Mantenimiento: 5 mg/hora.
Dosis Total: 150 mg.
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REACCIONES ADVERSAS

Se ha informado una frecuencia entre 3 y 9% niusea, dispepsia, dolor abdo-
minal y somolencia. Efectos adversos informados en menos de 3% diarrea, ma---
reos, cefalea, sudoracion y edema, dolor en el sitio de inyeccidn, estrefiimien
to, flatulencia, sensacidn de plenitud gastrointestinal, anormalidades de fun-
cién hepatica, mlena, dlcera peptica, sangrado rectal hematemesis. adinamia
vasodilatacion, plirpura, retencidén renal aguda, broncoespasmo, edema laringeo
hipotensidn, rubicundez facial y hemorragia en herida quiriirgica,

MATERTAL Y METODOS

Se incluyeron en el estudio, 10 pacientes del sexo femenino con diagndsti-
co de Miomatosis uterina p:ogmmadas para Histerectomia total abdominal con
un riesgo anestésico quiriirgico ASA I, ASA II.

Realizando una distribucién al azar se dividieron en dos grupos:
a) El grupo # 1 con 5 pacientes para la administracidn de Ketorolac.

b) El grupo # 2 para la administracién de placebo (solucidn salina 0,9%)
con 5 pacientes.

De acuerdo .al pratocolo de investigacién. se procedid a realizar la valora-
cion preamt:esica la noche previa a la cirugfa para determinar el riesgo anes
tésico quiriirgico e incluir aquellas que se encontraban dentro de ASA I, =-m=
ASA IT y excluir aquellas pacientes que no estuvieron de acuerdo con el estu--
dio, asi camo aquellas que tuvieron el antecedente de enfermedad dcido péptica
alteraciones de la coagulacién sanguinea, insuficiencia renal, insuficiencia
hepitica, asma & antecedentes de alergia a los antiinflamatorios no este-----
roides.

Posteriomente se procedi6é a realizar un examen fisico completo y checar
que los exdmenes precperatorios se encontraran en limites normales.

Se procedid a informar a la paciente del plan de trabajo y a solicitar su
autorizacidn por escrito prosiguiendo a instruirlas en la forma de como podria
valorar el dolor que presentarian en el periodo postoperatorio dindole un va—-
lor nimerico:

0 = Sin dolor 1 = Dolor leve 2 = Dolor moderado 3 = Dolor severo

Una vez hecho lo anterior se prosiguid a la administracién de Diazepam ~—-
10 my. la noche previa a la cirugia.
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Se canalizd a las pacientes con un punzocat # 17 para pemeabilizar vena
cont solucifn Hartman. 30 minutos antes de la cirugfa se administxd diazepan -
a ambos grupos de pacientes a dosis de 100 mog/kg ademds al grupo # 1 se le -
administrd 30 mg de Ketorolac i en bolo en un lapso de 15 sg para evitar
efectos adversos y se continud con una dosis de 120 mg diluido en 1000 ml de-
solucidn glucosa al 5% requlando el goteo de tal forma de que se administra--
ra 5/mg/hora no pasando de una dosis total de 150 mg en 24 horas con lo que -
se puede mantener niveles séricos de 1.1 y 2.2meg/ml que se considera son ~-
terapéuticos.

Al grupo # 2 se le administrd Sml de solucién salina al 0.9% en bolo y se
continud con una infusidn de solucidn fisioldgica al 0.9% 1000 ml para 24 hrs.

Una vez en quirdfano se canalizd otra vena con punzocat del # 17 para la--
administracién de firmacos anestésicos. Se monitorizd la presidn arterial, ---
la frecuencia cardidca, el trazo electrocardiografico y se did comienzo al -—
procedimiento anesté&sico quiriirgico.

La induccidn anestésica se llevd a cabo con tiopental a dosis de Smg/kg ~-
iwv. yla relajacién, se mantuvo con pancuronio a dosis de 80 mog/kg. Se ——---
inicid asistencia ventilatoria con mascarilla y oxigeno al 100% para posterior
mente intubirse a la paciente. No se utilizaron analgésioos narcoticos.

Para lograr un buen plan anestésico se tratd de mantener una frecuencia -~
cardifica y una presién arterial en limites basales & con valores de 20% menos
de los previos a la induccidn, utilizando ésto como medida de proteccidn hemo-
dindmica, Ademds se utilizaron otros datos _que nos orientaron acerca de la ---
profundidad anestésica tales como sudoracidn, lagrimeo, midriasis, taquicar-—
dia e hipertensidn arterial.

Durante la cimq1a la infusién de liguidos se mantuvo con sol. Hartman y -
las pérdidas sanquineas se repusieron con paquetes globwlares cuando éstas ---
estaban por encima de las aceptables segiin el método del Hospital General de -
Masachusets.

Al final de la cirugia se revirtié el relajante en los casos en los que --
fue necesario y se procedid a la extubacidén endotraqueal, valorando la recu---
peracidn anestésica y quirdirgico.

Una vez en la sala de recuperacién se hizo la valoracidn de la intensidad-
del dolar a los 10, 60, 90, 120 minutos y a las 5 y 20 horas, anotando en cada
lapso de tiempo la presidn arterial, frecuencia cardiica, frecuencia respira--
toria, asi como la dosis administrada de buprenorfina.

Es conveniente aclarar que como rescate ante la presencia de dolor de mode
rado a severo se administraron 200 mcg. de Buprenorfina s.c. previo a la admi-
nistracién de Dreperidol a dosis de 2.5 mg i.v. para evitar las niuseas y el -~
vamito.
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RE S UL TAD O S

FDAD: - : :
Elrangodeedadparaelqrupoproblemfuede40a54anos'de‘edédycbn'

unpmmedio de 47.2 yparaelgrupotestigolaedaiost_ilo de los 46 a los -

60 anos de edad, con un promedio de 49.2. . Y

PESO:

I

Elpesoparaelgtupoproblelaseemontnoentxe10570y50kgconun
promedio de 59.6 y para el grupo testigo se encontrd entre 48 y 60 kg con
promedio de 54.4 kg.

AsSa:

Para el grupo problema hubo 4 pacientes ASA II y una paciente ASA I —--
que representa el 20% y para el grupo control, de la misma manera se encon--
traron 4 pacientes ASA II y una paciente ASA I que también repersenta el --
20%.

TIEMPO QUIRURGICO: , »
Para el grupo problema el tiempo quirfirgico se encontrd entre 1:30 y ---
2:00 hrs. con un promedio de 1348 hrs, y para el gtupo testigo 1235 ¥ ~==m=
2:10 con un promedio de 1:31 hrs. R
TIEMPO ANESTESIOOD: =
Para el grupo problema 6l tiempo anestésico se mantuvo entre 1:50 y ————

2320 hrs. con un promedio de 2:06 hrs. yparaelgrupotestigoeltiemose
mantuvo entre 1:50 y 2:30 hrs, ccmunprunediode1'2

FRBOUENCTA CARDIACA:

la frecuencia cardiica se .:- .0 a diferentes intervalos de tiempo obte--
niéndose los siguientes promedics: a los 10 min'= 81 %' a los 60 min = B0 x'
a las 5 horas = 81 x', yalaszohoras=78x', todos;estosdatosobterudos

Para el grupo problema se cbtuvieron los siguientes datos a 108 —————um
10 min = 86x,alos&0min=87x,alosQOmin 85x',alos120min=8_
x', a las 5 hrs. = 79 x' y a las 20 hrs. 79x'

FRECUENCIA RESPIRATORIA: IR
Para el grupo control se cbtuvieron los siguie.ntes pm@im en cuanto a

frecuencia respiratoria: A los 10 min, = 23 .x', a:los 60 min, = 20x’, a 1os
120 min, = 20 x', a las 5 hrs, = 21 x' yalasZOhrsZOx' =

15



Para el grupo problema se obtuvieron los siguilentes promedios: a los ~
10 min, = 23 x', a los 60 min. = 22 x', a los 90 min, = 20 x', a log ——~=me
120 min. = 20 x', a las 5 hrs. = 20 x' y a las 20 hrs. = 20 x'.

PRESION ARTERIAL:

. En ambos grupos se obtuvieron promedios de presidn arterial tanto sis-
tSlica como diastdl.ca con las siguientes cifras para el grupo control: ---
a los 10 min, = 132/78, a los 60 min. = 124/80, a los 90 min. 122/78, a -
los 120 min. = 124/62, a las S hrs, = 124/78 y a las 20 hrs. 124/70. To-
dos los valores registrados en mm/hg.

For otro lado para el grupo problema se cbtuvieron los siguientes prome
dios tanto de presidn arterial sistSlica y diastélica: A los 10 min. = 1247
84, a los 60 min, = 122/72, a los 90 min. = 116/70, a los 120 min. = 114/1:
70, alas 5 hrs. = 114/72 y a las 20 hrs. = 110/72. Todos los valores re--
gistrados en mu/Hg.
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CONCLUSTIONES

Debido a la patologia de base de las pacientes, que en su mayoria fue -
de Micmatonis uterina programada para Histerectomia total abdominal se encon
8 un grupo de edad bastante uniforme en ambos grupos de pacientes.

En cuanto al peso también se pudo observar que en ambos grupos la dife—-
rencia no es muy importante.

El riesgo anestésico quiriirgico en ambos grupos fue idéntico, lo cual --
hace un grupo homogéneo de pacientes en este estudio.

ILa diferencia en cuanto al tiempo quiriirgico en ambos grupos o fue muy
significativa.

En cuanto al tienpo anatesico, es conveniente aclarar que debido a que
no se utilizaron analgésicos narcdticos fue necesario usar concentraciones
altas de enfluorano, sobre todo al inicio del procedimiento hasta de ~—----
3 - 3.5 ; lo cual fue dJ.sminuyendo, hasta lograr concentraciones de --—
2 -2.5enel grupo de solucidn salina y de 1 - 1.5 para el grupo de ketoro
lac para lograr mantener a las pacientes en un buen plan anestésico. El des
pertar fue rdpido siendo necesario revertir el relajante en algunas pac1en-
tes. la apertura de los ojos y la reversidén al estado de conciencia fue ra-
pido, lo que hizo posible poder valorar la intensidad del dolor a los 10 -~
minutos del postoperatorio. Estimando el tiempo que durd el procedimiento
anestésico no se pudo observar que existieron diferencias importantes en --
ambos grupos de pacientes.

Ios signos vitales que se registraron en el periodo postoperatorio el -
momento de registrar la intensidad del dolor se pudo cbservar en lo que res
pecta tanto a la presion arterial tanto sistdlica, wamo diastdlica que en
el grupo con solucidn salina estas cigras se encontraron mas elevadas sobre
todo durante los primeros 60 minutos y llegando a estabilizarse en limites
basales posterio a la administracidn debuprenorfina.

No ocurrid asi con el grupo de pacientes a quien se les administrd keto
rolac, ya que se cbservd una mayor estabilidad hemodinimica que también —--
pudo correlacionarse con la menor intensidad de dolor que presentaron estas
pacientes scbre todo durante los primeros 60 minutos.

En lo que se refiere a la frecuencia respiratoria, no se registraron --
cambios importantes en ambos grupos de pacientes incluso posterior a la ad-
ministracién de buprenorfina en las pacientes gue la requirieron. .

En lo que respccta a la intensidad del dolor es evidente que la puntua-

cién que se registrS en el grupo de Ketorolac fue mucho menor si se campara
con el grupo de solucién salina,
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Si a esto le agregamos el consumo de Buprenorfina que requirieron ambos
grupos, cuya diferencia en este caso si fue muy importante, pues se pudo ob
servar que para el grupo de Ketorolac {inicamente fue de 800 mcg que rep:
senta el 30.7% con respecto al grupo de solucidn salina que cbtuvo un consu
modeZGOOmcgquerepresantaelﬁB%delconsmrototaldehrprenorf
lo cual en este caso, si puede ser significativo.

DI S cUsSsSION

Aunque el presente estudio no puede ser significativo desde el punto de
vista estadistico por la cantidad de pacientes que se incluyeron en el mis-
mo se puede afirmar algunos conceptos que muchos autores proponen en sus --
trabajos de investigacidn que han realizado.

Uno de ellos es el concepto muy importante de la prevencidn del dolor -
postquirirgico, lo cual implica iniciar el plan terapeitico antes de la ---
incicién quiriirgica. En este caso como se hizo un anilisis del papel que ——
juegan las prostaglandinas en la produccién del dolor y aunque existen dos
vias para la produccidn de &cido araquidénico y éstas no pueden ser blo--—-
queadas por los antiinflamatorios no esteroides refirieéndose a la lipoxi-
genasa, parece ser suficiente si se inhibe la cicloxigenasa como lo demues
tra el presente estudio.

Se pudo cbservar que el consumo de Buprenorfina por el grupo testigo —
fuenmchomayorqueeldeelgmpodexetomlac, 1o cual no da una idea --
que la prevencidn del dolor entre de que estese presente puede ser de suma
inportancia ya que previene las complicaciones que ya se mencioaron al ini
cio de éste trabajo y ademds, algo que si debe ser tomado en cuenta y es
el hecho de disminuir la dosis de narcbtico que se le administra al pacien
te para controlar éste tipo de dolor que muchas veces es rebelde a trata--
miento & en su defecto por los efectos colaterales gque trae consigo el uso
de narcdticos.

Si se logra combinar el uso de antiinflamatorios no esterovides utiliza-
dos como en el presente trabajo junto con analgesicos narcdticos a dosis ba
jas, considero que se le puede dar un manejo {iltimo al pa.::xcnt* y si es po~
sible eliminar por completo el dolor psotquirirgico se estaria cumpliendo -
con una meta muy importante ya que éste no cumple ninguna funcidn til ---
para el organismo y si puede crear complicaciones.
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CUADRO No. 1

DISTRIBUCION ETARIA DE LAS
MUESTRAS PROBLEMA Y TESTIGO

" EDAD . GRUPO PROBLEMA GRUPO TESTIGO TOTAL
.-~ ~ No. DE PACIENTE No. DE PACIENTE
20~ 45 1 2 3
46= 50 2 2 1
51.- 55 1 2 3
6 10

CUADRO No. 2

DISTRIBUCION POR PESQ DE LAS
MUESTRAS PROBLEMA Y TESTIGO

PESO 'GRUPO PROBLEMA GRUPO TESTIGO TOTAL

No. DE PACIENTES No. DE PACIENTES

45 - 50 1 1 2
5% - 55 0 2 2
56 - 60 3 2 5
61 - 65 0 0 0:
66 - 70 1 0 1
TOTAL 5 5
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CUADRO No. 3

RANGO #ERBAL DE DOLOR
GRUPO TESTIGO :
SOLUCION SALINA

‘No. DE PACTIENTE: . ..~ - PROMEDIO

““'CUADRO No. 4

RANGO VERBAL DE DOLOR . :
GRUPO PROBLEMA B
KETOROLAC

No. DE PACIENTE - . -... PROMEDIO

oNWEEHT
:_.;.......Q
PSRN

wo

= Sin'dolor = 1 = Dolor leve
="Dolor severo o Ot
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: CUADRO No. 5

CONSUMO DE BUPRENORFINA
. GRUPQ - TESTIGO
SOLUCION SALINA

~Ne. DE FACIENTE . .  TOTL-

S q Dosis establecidas en microgramos:y administradas:

CUADRO No..6 "

e CONSUMO DE BUPRENORFINA
. GRUPO: PROBLEMA
ETOROLAC

+ Dosis establecidas en microgram
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