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RESUMEN

Introduccion: El control del dolor postoperatorio en pacientes sometidos a colecistectomia
laparoscopica es un punto importante debido a la frecuencia de este procedimiento, asi como
el egreso temprano y sin dolor. Debido a esto, se han tratado de implementar diversos
farmacos que ocasionen minimos efectos secundarios y proporcionen analgesia de adecuada
calidad y duracion.

Objetivo: Determinar la eficacia analgésica postoperatoria y seguridad de la adicién de sulfato
de magnesio en pacientes menores de 60 afios programados para colecistectomia
laparoscopica en el Servicio de Cirugia Ambulatoria.

Materiales y métodos: Se realizé un ensayo clinico aleatorizado controlado cegado, donde
se estudiaron 68 pacientes programados para colecistectomia laparoscépica en el servicio de
cirugia ambulatoria del Hospital Dr. Manuel Gea Gonzélez. Se asignaron los pacientes
aleatoriamente en 2 grupos: el grupo A en el que recibieron sulfato de magnesio 1V 40mg/kg
15 minutos previo al estimulo quirdrgico; grupo B en el que recibieron solucion fisiolégica
salina al 0.9%. Se evaluo la intensidad del dolor con la escala visual analoga (EVA) durante la
estancia en la Unidad de Cuidados Postanestésicos (UCPA) a los 0, 60 y 120 minutos. Se
registro la presencia de efectos adversos y el tiempo de estancia en recuperacion.

Resultados: Resultados: Los pacientes tratados con sulfato de magnesio presentaron menor
puntuacién de EVA durante su estancia en la UCPA con p>0.05. Asimismo, el grupo de
intervencién ameritd6 menor nimero de rescates con diferencia estadisticamente significativa
(p 0.01).

Conclusion: En este estudio se pudo corroborar la seguridad y eficacia del uso de sulfato de
magnesio. La administracion de sulfato de magnesio previo al estimulo quirdrgico mejora la
analgesia residual en pacientes sometidos a colecistectomia laparoscopica.

Palabras clave: colecistectomia laparoscopica, analgesia posoperatoria, sulfato de magnesio,

recuperacion.



ABSTRACT

Introduction: Postoperative pain control in patients undergoing laparoscopic cholecystectomy
is an important point due to the frequency of this procedure, as well as early and painless
discharge. Due to this, attempts have been made to implement various drugs that cause
minimal side effects and provide analgesia of adequate quality and duration.

Main objective: To determine the postoperative analgesic efficacy and safety of the addition
of magnesium sulphate in patients under 60 years scheduled for laparoscopic cholecystectomy
in the outpatient surgery unit.

Materials and Methods: A randomized blinded controlled clinical trial was carried out, where
68 patients scheduled for laparoscopic cholecystectomy were studied in the Outpatient surgery
Unit of Dr. Manuel Gea Gonzalez Hospital. Patients were randomly assigned in 2 groups:
group A in which they received IV magnesium sulfate 40mg / kg 15 minutes prior to surgical
stimulus; Group B in which they received 0.9% saline physiological solution. The pain intensity
was evaluated with the visual analogue scale (VAS) during the stay in the Postanesthetic Care
Unit (PACU) at 0, 60 and 120 minutes. The presence of adverse effects and lenght of stay in
PACU were recorded.

Results: Patients treated with magnesium sulfate presented lower VAS score during their stay
in the PACU with p> 0.05. Also, the intervention group required a lower number of rescues with
a statistically significant difference (p 0.01).

Conclusions: In this trial the safety and efficacy of the use of magnesium sulphate was
confirmed. Its administration previous to the surgical stimulus improves analgesia in patients
who underwent laparoscopic cholecystectomy.

Key Words: laparoscopic cholecystectomy, postoperative analgesic, magnesium sulphate,

recovery



INTRODUCCION

La asociacion internacional para el estudio del dolor (IASP por sus siglas en inglés) lo define
como “Una experiencia sensorial y emocional desagradable asociada con una lesién presente
o potencial o descrita en términos de la misma".!

El dolor agudo es la consecuencia sensorial inmediata de la activacion del sistema
nociceptivo, una sefal de alarma disparada por los sistemas protectores del organismo. El
dolor agudo se debe generalmente al dafio tisular somatico o visceral y se desarrolla con un
curso temporal que sigue de cerca el proceso de reparacion y cicatrizacion de la lesiéon causal.
Si no hay complicaciones, el dolor agudo desaparece con la lesién que lo origind. ! La
sensibilizacion central y la hiperexcitabilidad desarrolladas luego del estimulo quirdrgico
conllevan a amplificacion del dolor postoperatorio; prevenir que se establezca el
procesamiento alterado a nivel central con un tratamiento analgésico puede resultar en
beneficios a corto y largo plazo.?

El concepto de analgesia preventiva ha evolucionado para que su objetivo sea minimizar la
sensibilizacion inducida por los estimulos nociceptivosperioperatorios incluyendo aquellos que
surgen en el preoperatorio, intraoperatorio y postoperatorio; su efecto es demostrado cuando
el dolor postoperatorio o el consumo de analgésicos es reducido comparado con otro
tratamiento un placebo o no tratamiento, observando que el efecto dura mas alld de la
duracion de accion del medicamento demostrando que su efecto no es solamente
analgésico.®

El magnesio es el segundo cation intracelular mas abundante en el organismo después del
potasio y el cuarto teniendo en cuenta el medio intra y extracelular. A pesar de su importancia,
pocas veces es tenido en cuenta por el médico y por ello la incidencia de trastornos de
magnesio, principalmente hipomagnesemia, es elevada; sobre todo en las unidades de
reanimacioén y cuidados criticos donde puede llegar al 70% en algunos trabajos. 4

El papel del magnesio en el organismo y sus propiedades farmacoldgicas siguen siendo
objeto de estudio y cada vez aparecen nuevas situaciones en las que este ién adquiere un
papel relevante. El conocimiento de sus caracteristicas farmacoldgicas, clinicas y fisiol6gicas
se ha vuelto imprescindible para el médico anestesibélogo. °

El magnesio actia a varios niveles: inhibe la entrada de calcio por antagonismo competitivo
con canales de calcio tanto en la membrana celular como en receptores especificos
intracelulares (v.g. membrana mitocondrial). También actla sobre la ATPasaNa+/K+ a la que
inhibe a altas concentraciones plasmaticas. Por ultimo es antagonista del receptor del N-Metil-
D- Aspartato (NMDA). ©

Al ser antagonista del NMDA potencia el efecto de otros antagonistas como la ketamina y los
anestésicos halogenados. Potencialmente disminuye la CAM de los anestésicos volatiles y asi
se ha observado con el halotano en ratas donde ademas la reduccion de la CAM no dependia
de manera lineal con los niveles plasmaticos de Mg2+. Junto a la ketamina este efecto es
supraaditivo, es decir la suma de sus efectos por separado es menor que el efecto que



producen juntos y ademdas sus propiedades analgésicas se ven potenciadas también en
presencia de anestésicos halogenados. 78

Los antagonistas de los receptores NMDA también previenen la induccion y mantenimiento de
los procesos de sensibilizacion central y la abolicion de la hipersensibilidad una vez
establecida. La sensibilizacion usualmente se manifiesta como una reduccion del umbral del
dolor después de la lesion; estos datos sugieren que los antagonistas de los receptores
NMDA como el magnesio tienen potencial para prevenir y tratar el dolor. °

En el Hospital General Manuel Gea Gonzélez la colecistectomia laparoscopica es una de las
cirugias que se lleva acabo mas frecuentemente. El rdpido predominio de la cirugia
endoscopica con respecto de la cirugia abierta se ha dado principalmente por la demanda del
publico. Los procedimientos en cirugia endoscépica, implican los beneficios de corta estancia,
menor dolor posoperatorio, recuperacion rapida y menor costo. 1°

Los factores que intervienen para el buen resultado son: una seleccién adecuada del paciente,
la técnica quirdrgica utilizada, y una adecuada comunicacién y manejo perioperatorio, siendo
el dolor posoperatorio uno de los puntos mas importantes a considerar.

Albrecht y cols!!realizaron la primera revision sistematica de la literatura con meta-analisis
para evaluar el efecto analgésico de la administracibn de magnesio intravenoso
perioperatorio. Sus resultados sugieren que el uso perioperatorio de magnesio puede
proporcionar una reduccién clinicamente importante en el consumo de opioides, y en menor
medida, las puntuaciones de dolor, en las primeras 24 h después de la operacién, en todos los
tipos de cirugia estudiados. No pudieron detectar cualquier ventaja de un modo de
administracion (bolo, bolo e infusién o infusion) sobre otro de los puntos finales relacionados
con el dolor agudo. Los datos de la revision sugieren que un solo bolo administracion de entre
40 y 50 mg/kg, reduce el consumo de morfina postoperatoria.

De los ensayos clinicos aleatorizados controlados que evaluaron los efectos adversos
relacionados al magnesio, no hubo diferencias entre los grupos en la incidencia de sedacién o
hipotensién. Aunque bradicardia fue mas frecuente después de la administracion de
magnesio, no hubo informes de inestabilidad hemodinamica persistente o bradicardia que no
respondi6 al tratamiento farmacolégico de primera linea.

Esto permite una evaluacion precisa de la contribucién analgésico de magnesio, pero limita la
generalizacion de los resultados a la practica moderna de anestesia en el que se emplean
comunmente agentes multimodales.

En resumen, el magnesio intravenoso perioperatorio puede reduce el consumo de opiaceos, y
en menor medida, las puntuaciones de dolor, en las primeras 24 h después de la operacion,
sin reporte de efectos adversos graves. El magnesio se puede considerar como un
complemento eficaz para la analgesia postoperatoria en el contexto de la terapia basada en
opioide convencional.
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Mentes?? y cols realizaron un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego, con dos grupos.
Evaluaron la eficacia analgésica postoperatoria del Sulfato de Magnesio en pacientes
sometidos a Colecistectomia Laparoscopica. El grupo control recibio 100ml de solucién salina
fisioldgica, mientras el otro grupo recibié Sulfato de Magnesio 50mg/kg de peso en 100ml de
solucién salina fisiol6gica durante el periodo transoperatorio. Evaluaron dolor con la escala
visual analoga durante 24 horas en el postoperatorio y llegaron a la conclusion que los
pacientes que recibieron sulfato de magnesio tuvieron menos dolor y requirieron menos
analgésicos postoperatorios con p <0.004.

Saadawy'? y cols hicieron un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego, con calificaciéon de 5
puntos en la escala de Jadad. Compararon efectos y analgesia de magnesio vs lidocaina en
pacientes sometidos a colecistectomia laparoscopica. Se asignaron los pacientes
aleatoriamente en tres grupos, el grupo L recibié Lidocaina 2mg/kg, seguido de infusion
2mg/kg/hora, el grupo P recibié solucion salina y el grupo M recibié sulfato de magnesio
50mg/kg iv, seguido de infusion a 25mg/kg/hora. Encontraron que lidocaina y magnesio
redujeron los requerimientos de anestésicos (P<0.01), dolor (P <0.05) y consumo de morfina
(P<0.001) comparado con el grupo control.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd un ensayo clinico aleatorizado controlado cegado, donde se estudiaron 68
pacientes programados a colecistectomia laparoscoépica en el servicio de cirugia ambulatoria
del Hospital Dr. Manuel Gea Gonzalez, los cuales se asignaron de forma aleatorizada a dos
grupos, el Grupo A al cual se le administr6 sulfato de magnesio IV 40mg/kg, por via
intravenosa 15 minutos previos al estimulo quirdrgico y Grupo B, con solucion fisiolégica
salina al 0.9%, administrado por via intravenosa 15 minutos previos al estimulo quirdrgico.

Se evalud la intensidad del dolor con la escala EVA durante la estancia del paciente en la
Unidad de Cuidados Post Anestesicos (UCPA) a los 0, 60 y 120 minutos, en caso de ser una
escala superior a = 7 de acuerdo a lo establecido en las variables se administrara rescate a
base Tramadol a dosis de 1mg/Kg. Se registr la presencia de efectos adversos y el tiempo de
estancia en recuperacion.

RESULTADOS

Se analizaron 68 pacientes divididos en dos grupos iguales, el Grupo A al cual se le
administré sulfato de magnesio IV 40mg/kg, por via intravenosa 15 minutos previos al
estimulo quirargico y Grupo B, con solucion fisiolégica salina al 0.9%, administrado por via
intravenosa 15 minutos previos al estimulo quirargico.

El promedio de edad en el grupo A fue de 38 aflos y 45 en el grupo B.
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Sexo Grupo A

M Femenino

= Masculino

Sexo Grupo B

® Femenino

® Masculino

El tiempo de analgesia residual se evalud con la escala visual analoga (EVA) a los 0, 60, 120
minutos y al egreso durante su estancia en la unidad de cuidados postanestésicos.
Presentando puntuaciones de EVA mas altas en el grupo B (placebo)

EVA

Axis Title
/o
i

Omin 60 min 120 min Egreso

La escala visual analoga (EVA) se valoré con los siguientes parametros: leve, pacientes con
EVA de 1-3, moderado de 4-7 y severo de 8-10, para estandarizar la respuesta fines

estadisticos se estandarizé el tiempo.

Con respecto a la necesidad de rescates se evalto durante la estancia en UCPA, con un EVA
>7 se administré6 tramadol 1mg/kg, siendo el grupo B el que presento mayor necesidad de

rescate.

100%
80%
60%
40%
20%

0%

Uso de Rescate

Grupo A Grupo B

mNO
mSsi
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Se evalué si los pacientes presentaron efectos adversos durante y después de la
administracion del sulfato de magnesio o del placebo respectivamente, sin presentar
diferencia en cada grupo.

Efectos Adversos

100%
80%
60%
40%
20%

0%

mNO
m Sl

Grupo A Grupo B

Ya que el estudio se llevo a cabo en cirugia ambulatoria, se evalué el egreso temprano de los
pacientes, sin haber diferencia en ambos grupos.

Egreso Temprano

100%
80%
60%

mNO

o,
40% m Sl

20%

0%

Grupo A Grupo B

Todos los andlisis fueron llevados a cabo en el programa Rstudio 1.0.136. Con el paquete de
R GLMM Modelos mixtos lineales generalizados (familia Poisson), utilizando como como
variable de respuesta el valor de EVA en los cuatro tiempos, el tratamiento o grupo como
variable fija y el nimero de identificacion del individuo (ID) como varaible al azar.

Los pacientes tratados con sulfato de magnesio presentaron menor dolor, presentando
diferencia estadisticamente significativa al comparar las medidas repetidas de EVA, de formas
mas importante en las primeras dos mediciones e igualandose en las ultimas dos, esta
diferencia se explica por la administracion de rescates analgésico.
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EVA
5
4 i I

EVAl

Bl Grupo A
B GrupoB

EVA2 EVA3 EVA4
Z P
Tratamiento
(2, 66) 7.97 <0.05

El tratamiento influyo de forma favorable en la necesidad de rescate analgésico de los
pacientes en recuperacion, se analiz6 mediante un GLM modelo lineal generalizado, familia
binomial, funcion de union logit; resultando estadisticamente significativa la diferencia en
ambos grupo siendo el grupo de intervencion el que amerité el menor nimero de rescates.

0.8

0.6

0.4

B Con Sulfato de
Magnesio

m Sin Sulfato de

Magnesio
NO RESCATE
Z P
Tratamiento
(2,64) 2.513| 0.01196
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El tratamiento no influyd en la probabilidad de presentar complicaciones; sin embargo, la
probabilidad de presentar complicaciones se relaciond con el sexo y marginalmente con la

edad. Las mujeres tuvieron mas complicaciones. La probabilidad de presentar complicaciones
aumento con la edad.

1 COUNSH CEINE® GWS

\

100%
80%
60%

\C
40% '§
20% =
0% g
o
Mujeres
Hombres
0 e @0 @ ¢ eme
B Complicaciones Sin Complicaciones 0 20 éo 60 80
Edad
Z P
Tratamiento
(4,64) 0.34 0.7337
Sexo 2.295 0.0217
Edad 1.901 0.0573

El egreso temprano no se relaciond con ninguna otra variable.

DISCUSION

Se compararon las caracteristicas demograficas de los grupos a tratar, mostrando
homogeneidad en ambos grupos.

En nuestro estudio al igual que en el ECA de Mentes'? y cols llegaron a la conclusion que los
pacientes que recibieron sulfato de magnesio tuvieron menos dolor y requirieron menos
analgésicos postoperatorios; presentaron puntuacion de EVA menos en el grupo del sulfato de
magnesio significativa en las dos primeras mediciones; sin embargo debido a la influencia de
la administracién de rescate la evaluacion se torna similar; el grupo de intervencion con sulfato
de magnesio presento menor necesidad de rescate de forma significativa.

Con respecto a las complicaciones no presentaron relacién con la administracion de sulfato de
magnesio o placebo; similar a lo encontrado en la revisién sistematica de Albrecht!! y cols
donde, de los ensayos clinicos aleatorizados controlados que evaluaron los efectos adversos
relacionados al magnesio, no hubo diferencias entre los grupos en la incidencia de sedacion o
hipotensién. Sin embargo en el analisis de covariables sexo y edad se encontré g el sexo
femenino presento mayo namero de complicaciones en ambos grupos y que a mayor edad
existia mayor probabilidad de presentar complicaciones.
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CONCLUSION
En este estudio se pudo corroborar la seguridad y eficacia del uso de sulfato de magnesio.

Se confirmé la hipdtesis, ya que se demostré que el sulfato de magnesio al ser inhibidor
competitivo de los receptores NMDA, asi como antagonista fisiologico de los canales de
calcio; prolonga y potencializa la analgesia del opioide y por lo tanto, provee analgesia
preventiva y multimodal al administrarse previo al estimulo quirdrgico en los pacientes
sometidos a colecistectomia laparoscopica

Sabemos que el dejar analgesia residual se convierte en una prioridad en este tipo de
pacientes, con la finalidad de mejorar la analgesia posoperatoria, acortar el tiempo de
estancia en recuperacion y optimizar las condiciones de egreso. El uso de este farmaco se
convertiria en una opcién anestésica para este tipo de procedimientos, ya que se disminuiria
el uso de analgésicos intravenosos postoperatorios entre ellos opioides y AINES los cuales
podrian resultar en otros efectos adversos no deseados, aumento incluso en la estancia
intrahospitalaria.

Con respecto a la seguridad, el magnesio demostr6 ser seguro debido a que los efectos
adversos no se presentaron en general en mayor proporcion que en el grupo que se utilizé
placebo.
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