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RESUMEN

Objetivo general: Determinar la efectividad analgésica de la asociacion del
Ketorolaco y Tramadol en comparacion a la Monoterapia en el tratamiento del
dolor en el puerperio quirdrgico inmediato en el Hospital San Pedro Claver de

Junio a Septiembre del 2012.

Metodologia: Es un estudio cuantitativo, analitico, comparativo, experimental,
ensayo clinico controlado, longitudinal, prospectivo y a simple ciego.
Poblacion: 120 puérperas quirurgicas, que se dividieron en tres grupos de 40
pacientes cada uno, se les asignaron aleatoriamente la administracion de los

diferentes esquemas en dos dosis:

La Primera Dosis de Analgesia se administré en la primera hora del puerperio
quirurgico, segun grupos: Grupo A: Ketorolaco 30 mg + Tramadol 50 mg
(Grupo Caso), Grupo B: Ketorolaco 60 mg (Grupo Control 1), Grupo C:
Tramadol 100 mg (Grupo Control 2) diluido en 500 cc de solucion glucosada.
La Segunda Dosis de Analgesia se administr6é a las 10 horas transcurridas de
la primera dosis: Grupo A: Tramadol 50 mg, Grupo B: Ketorolaco 30 mg, Grupo

C: Tramadol 50 mg.

Resultados: Las medias de la intensidad del dolor medidas por la escala EVA,
mostraron una disminucion del dolor a horas 4, 8, 12 con la asociacion de

Ketorolaco/Tramadol y un leve incremento del dolor a horas 24 y 48.

La edad promedio fue de 24 a 27 afios, y aproximadamente el 50% tienen un
estado civil de Union Estable; el 56,7% son procedentes del area urbana y
cuentan con estudios secundario-superior en un 45%. Los antecedentes
obstétricos demostraron que el 65,8% de las pacientes eran nuliparas; el

34,2% tuvieron cesareas previas y el 82,5% no tuvieron abortos.

El 30% de las pacientes a las que se les administré la asociacién de

Ketorolaco/Tramadol requirieron dosis de rescate y existieron menos
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variaciones hemodinamicas con la asociacion en relacion con las

monoterapias.

Se observo 48 reacciones adversas leves en los diferentes esquemas; de los
cuales con la asociacion Ketorolaco/Tramadol se presenté 8 casos con
diaforesis, 5 casos con nauseas, 3 con cefalea y 2 con mareos.

La efectividad analgésica por horas de la asociacion en relacion al Ketorolaco o
Tramadol se objetivan, que a la primera hora fue del 0,0% y 14,3%
respectivamente sin significancia estadistica (p>0,05), incrementando este
valor a horas 4, 8 y 12 donde se obtuvo 71,9% y 72,7% de efectividad
analgésica maxima y disminuyendo a las 24 y 48 horas donde se encontro

significancia estadistica (p<0,05).

Conclusiones: Existe una mayor efectividad analgésica de la asociacion de
Ketorolaco/Tramadol, un menor requerimiento de dosis de rescate, menores
eventos de efectos adversos leves y variaciones hemodindmicas solo en la

presion sistdlica en comparacion a las monoterapias.

Palabras claves: Tratamiento del dolor postoperatorio, Puerperio quirdrgico

inmediato, Efectividad, Asociacion Ketorolaco/Tramadol.
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ABSTRACT

Objective: To determine the analgesic effectiveness of the association's
Ketorolac and Tramadol compared to monotherapy in the treatment of pain in
the immediate postpartum Surgical Hospital in San Pedro Claver from June to
September 2012.

Methodology: This is a quantitative, analytical, comparative, experimental,
controlled clinical trial, longitudinal, and prospective single blind. Population:
120 puerperal surgical, which were divided into three groups of 40 patients each
were randomly assigned to the administration of the various schemes in two
doses: the first dose of analgesia was administered in the first hour of postnatal

surgical groups say:

Group A: Ketorolac Tramadol 30 mg + 50 mg (Group Case), Group B: 60 mg
ketorolac (Control Group 1), Group C: Tramadol 100 mg (Control Group 2)
diluted in 500 cc of glucose solution. The second dose was administered
analgesia at 10 hours elapsed from the first dose: Group A: Tramadol 50 mg,

Group B: 30 mg ketorolac, Group C: Tramadol 50 mg.

Results: The mean pain intensity measured by VAS, showed a decrease in
pain at hours 4, 8, 12 with the association of ketorolac / Tramadol and a slight

increase in pain at day 24 and 48.

The average age was 24 to 27 years, and approximately 50% have a status of
marriage; 56.7% are from urban areas and have higher-secondary studies by
45%. The obstetric history showed that 65.8% of the patients were nulliparous,

34.2% had a prior cesarean and 82.5% had no abortions.

The 30% of patients who were given the association of ketorolac / Tramadol
required rescue doses and less hemodynamic variations existed with the

association in connection with the monotherapies.
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Was observed 48 adverse reactions to different schemes, of which the
association with ketorolac / tramadol 8 cases presented with diaphoresis, 5
cases with nausea, 3 with headache and 2 with dizziness.

The hourly analgesic effectiveness of the association in relation to Ketorolac or
Tramadol are objectified, that the first hour was 0.0% and 14.3% respectively
with no statistical significance (p> 0.05), increasing this value to hours 4, 8 and
12 which yielded 71.9% and 72.7% of maximum and decreasing analgesic
effectiveness at 24 and 48 hours where it was found statistically significant (p
<0.05).

Conclusions: There is a higher analgesic effect of the association of ketorolac /
Tramadol, a lower dose requirement rescue minor adverse events mild

hemodynamic variations in systolic pressure alone compared to monotherapies.

Keywords: Postoperative pain, immediate surgical Puerperium, Effectiveness,
Association Ketotolac / Tramadol



CAPITULO |

INTRODUCCION



1.1. Antecedentes del tema de investigacion

1.1.1. Planteamiento del problema

El dolor postoperatorio, es un dolor agudo previsible que aparece tras una
intervencion quirurgica debido a una lesién histica y cuya intensidad es variable
dependiendo del tipo de intervencion quirurgica; su duracién es limitada su
intensidad es maxima en las primeras 24 horas y disminuye progresivamente
entre las 48 y 72 horas." Entre las repercusiones que entraiia el dolor
postoperatorio esta: el deterioro de la funcion respiratoria, las alteraciones
cardiovasculares, neuroendocrino, metabdlico, las digestivas y las

psicoldgicas.?

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) propone la escalera analgésica del
dolor segun la percepcion del dolor, con el objetivo de describir un método o
protocolo de tratamiento y control del dolor; la cual a pesar de su eficacia se
cuestiona para proponer modificaciones con el objetivo de perfeccionar el

esquema general establecido.?

Segun el articulo Mexicano “Parametros de practica para el manejo del dolor
agudo perioperatorio”, sostiene que el dolor perioperatorio es tratado en
forma deficiente, razén por la que a nivel internacional se han reunido grupos
de consenso con la finalidad de elaborar parametros de practica para dotar a
los profesionales del area de salud, de un instrumento normativo que les facilite

su manejo.*

Segun la Asociacién Colombiana para el estudio del dolor (ACED), llegan a la
conclusion que el tratamiento multimodal pretende dar solucién al déficit
de intervenciones terapéuticas que no ha sido ni adecuada, ni satisfactoria,
para lograr la exitosa evolucion postoperatoria en las pacientes ginecolégicas u
obstétricas. Con el propésito de prevenir, controlar y tratar el dolor
postoperatorio, evaluando sus efectos adversos de manera oportuna y eficaz, a
través de una retroalimentacién positiva, se podra disminuir la aparicion de

dolor cronico y brindar una mas agil recuperacion de las pacientes.5



En el articulo “Tratamiento del dolor agudo postoperatorio basado en la escala
analogica visual (EVA)”, se observa la utilizacion de la escala EVA que
permitié implantar los protocolos de actuacién sobre el dolor agudo
postoperatorio, de tal forma, que el tratamiento es el mismo para cada cirugia,

previamente determinado por la intensidad del dolor.®

Segun la revista Mexicana de Anestesiologia donde se evalu6é el efecto
preventivo de 100 mg de Tramadol en el dolor postquirurgico, con la cual se
obtuvo un descenso significativo del dolor comparado con el Metamizol,

logrando disminuir la intensidad del dolor postoperatorio.”

La Asociacion de Cirugia Espafola, hace mencion, que una correcta aplicacion
de la analgesia multimodal adecuada a la intensidad del dolor, a las
caracteristicas de la cirugia y al régimen de hospitalizacion aportara la clave
para mejorar el manejo del dolor postoperatorio. Determinando que el
tratamiento del dolor postoperatorio no es sélo una cuestion de ética para el
bienestar del paciente, sino que influye enormemente en el curso de la lesion

quirdrgica.’
1.1.2. Formulacién del problema

¢ Cual es la efectividad analgésica de la asociacion de Ketorolaco y Tramadol
en comparacion a la monoterapia, en el Tratamiento del Dolor en el Puerperio
Quirurgico Inmediato en el Hospital San Pedro Claver de Junio a Septiembre
del 20127

1.2. Justificacion y uso de los resultados

Pese a los avances tanto médicos como quirurgicos, el dolor sigue siendo uno
de los sintomas mas frecuentes que sufren las pacientes durante su estancia
hospitalaria. Actualmente, la incidencia de dolor postoperatorio sigue siendo
elevada, situandose entre un 46 y un 53% y su tratamiento es uno de los

problemas terapéuticos mas habituales aun sin resolver.



El dolor postoperatorio es considerado como el maximo representante del dolor
agudo, apareciendo como consecuencia de la estimulacion nociceptiva
resultante de la agresion directa o indirecta producida por un acto quirurgico,
consecuencia de la misma o de la técnica anestésica utilizada, o la patologia

basal del paciente aparece durante el periodo postoperatorio.8

El presente estudio de investigacidon permite tener un mayor conocimiento de la
aplicacion de la terapia asociada en comparacion con la monoterapia del
tratamiento del dolor en el puerperio quirdrgico inmediato, mediante la
valoracion de la efectividad, la duracion de la accion analgésica y la tolerancia
de la asociacion de farmacos, y asi contribuir a una mejor atencion del dolor

post quirurgico en el puerperio inmediato.

En la actualidad existe una gran afluencia de pacientes en la Unidad de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital San Pedro Claver, para ser sometidas a
procedimientos quirurgicos; basados en las estadisticas de la gestién 2011,
que reporta un total de 1217 cirugias, de las cuales 45% son cesareas.’ En
las dos ultimas décadas se ha visto un marcado incremento en el numero de

cesareas que se practican en el mundo.™®

Es un hecho innegable que la mayoria de las embarazadas que se someten a
cesarea padecen dolor en un grado variable; a pesar de las continuas
innovaciones farmacoldgicas y los incesantes avances tecnoldgicos, una gran
parte de estas pacientes siguen siendo tratadas de forma inadecuada, por lo
que experimentan un sufrimiento injustificado, que incrementa el riesgo de

aparicion de complicaciones postquirurgicas.

En el anadlisis de esta situacion problematica, se debe hacer hincapié al dafio
tisular producido por la misma intervencion quirurgica que desencadena el
dolor, por lo tanto es imperativo un cambio de actitud de nuestras autoridades
frente al tratamiento del dolor post cesarea, incrementando mayor cobertura en

sus prestaciones limitadas del Seguro Universal Materno Infantil (SUMI).



Diferentes estudios publicados, han demostrado la ineficacia del tratamiento
del dolor postoperatorio; en los ultimos afios registran cifras de prevalencia
inalteradas desde 1952, en el que Papper publicé el primer trabajo sobre
analgesia insuficiente en el postoperatorio. Estos estudios revelaron dolor de
moderado a insoportable entre el 11% en un hospital con unidad de dolor
agudo postoperatoria y el 70% de la poblacion intervenida durante las primeras
veinticuatro a cuarenta y ocho horas, predominando prevalencias superiores al
30%. ®

Las nuevas tendencias en el tratamiento del dolor postoperatorio, es la
correcta aplicacion de la analgesia multimodal (AINE mas Opioide) que
resulte adecuada a la intensidad del dolor, a las caracteristicas de la cirugia y
al régimen de hospitalizacién aportara la clave para mejorar el manejo del dolor

postoperatorio.™ !

El dolor postoperatorio, en la operacion cesarea es de origen mixto: visceral y
somatico; el abordaje con una droga de efecto a nivel espinal y supra espinal
como el Tramadol, asi como la accién central y periférica del Ketorolaco se

logra cubrir el espectro de la analgesia.

1.3. Objetivos

1.3.1. Objetivo general

Determinar la efectividad analgésica de la asociacion del Ketorolaco y
Tramadol en comparacion a la monoterapia en el tratamiento del dolor en el
puerperio quirurgico inmediato en el Hospital San Pedro Claver de Junio a
Septiembre del 2012.

1.3.2. Objetivos especificos

v' Determinar la efectividad analgésica de la asociacion del Ketorolaco y
Tramadol y de la monoterapia a horas 1, 4, 8, 12, 24, 48 posterior a su

administracion segun intensidad del dolor de la escala EVA.



Describir las caracteristicas de la poblacién en estudio segun datos de
filiacién, antecedentes personales-obstétricos y de diagndstico.

Describir la necesidad de utilizacion de analgésico de rescate durante
las primeras 24 horas del puerperio quirdrgico inmediato segun
esquema.

Describir las reacciones adversas como nauseas, somnolencia, vémitos,
mareos, sequedad de la boca, sudoracion y otros, segun esquema.
Representar las variaciones hemodinamicas como la presion arterial y la
frecuencia cardiaca posterior a la administracion de la analgesia por
esquema.

Relacionar la efectividad analgésica de la asociacion del Ketorolaco y
Tramadol y de la Monoterapia a horas 1, 4, 8, 12, 24, 48 posterior a su

administracion segun intensidad del dolor de la escala EVA.



CAPITULO II
MARCO TEORICO Y
CONTEXTUAL



2.1. Marco tedrico

2.1.1. Dolor: Etimologia, Definicion, Tipos y Caracteristicas

Etimologia:

La palabra Dolor viene del latin dolor, doloris y es un nombre de efecto o

resultado, a partir del verbo latino doleré (sufrir, en origen ser golpeado).’?
Definicion del dolor:

Se llama dolor a aquella sensacion fisica, o en su defecto espiritual, que implica

un sufrimiento.™

Sensacién penosa que se transmite desde un 6rgano o tejido hasta el cerebro

a través de los nervios sensitivos.'™

La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP) define el dolor
como: "una experiencia sensorial y emocional desagradable, asociada con una

lesion tisular presente o potencial, descrita en términos de tal lesion"."

El diccionario define a Dolor como la sensacién molesta y aflictiva de una parte

del cuerpo por causa interior o exterior. Sentimiento de pena o congoja.
Wilson resalta el hecho de que el dolor es un fendmeno sensorial-perceptual,
multidimensional y complejo, que constituye una experiencia subjetiva unica
para cada individuo.'”

Tipos de dolor:

Los criterios de clasificacion del dolor son multiples. A continuacion se

sistematizan los tipos de dolor en funcién a varios criterios: '®



I. Teniendo en cuenta las estructuras que pueden dar lugar al origen del
dolor

Dolor somatico

Dolor originado en la piel, musculos, articulaciones, ligamentos o huesos; es
selectivo, metamérico y no referido. Hay participacion de nociceptores

especificos y del sistema nervioso periférico. Existen varios tipos:

a. Superficial. Nace en la piel y mucosas externas. Los estimulos principales
que lo originan incluyen: calor o frio intenso, tensiones mecanicas y

sustancias causticas; se diferencian dos tipos de dolor superficial:

- Primario: Dolor rapido, localizado, conducido a través de fibras A-delta.

- Secundario: Dolor mas lento, conducido a través de fibras C.

b. Profundo. Nace en los musculos, aponeurosis, articulaciones y periostio.

Los estimulos principales son los mismos que los del dolor superficial.

Es un dolor sordo, pero bastante bien localizado, que origina: Reacciones
consistente en quietud, acompafiada de contracturas musculares vy

manifestaciones viscerales, como bradicardia y sudoracion.

Dolor visceral

Dolor originado en los érganos internos, aparece como consecuencia de
enfermedades. Los estimulos principales que lo desencadenan son: Distension
o dilatacion brusca, espasmo o contraccion del musculo liso e Irritantes
quimicos. Se caracteriza por: Ser sordo y mal localizado, a veces sigue las

leyes de la organizacion segmentaria.
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Il. Teniendo en cuenta mecanismos neurofisiolégicos

Dolor nociceptivo

Es también denominado dolor “normal” o “fisiolégico”, se produce como
consecuencia de una lesién somatica o visceral, es el dolor que aparece como

consecuencia de la aplicacion de estimulos que producen dafio o lesion.

Se debe siempre a la activacion de un sistema sensorial encargado de su
transmision. Se caracteriza por: la variabilidad en las descripciones que
realizan los pacientes y la intensidad como la duracién de las sensaciones son
dependientes de la modulacion de las sefiales de lesidn tisular a lo largo de la

via nociceptiva.
Dolor neuropatico

Llamado también “anormal” o “patoldgico”, es el resultado de diversos tipos de
disfuncion del sistema nervioso central (SNC) o periférico, definido
frecuentemente por presentarse en ausencia de dafio tisular agudo concurrente

o progresivo, pudiendo variar su intensidad desde leve a severo.'®

Una de sus principales caracteristicas, que se puede considerar
patognomonica, es la presencia de alodinia, es decir la aparicion de dolor frente
a estimulos que habitualmente no son dolorosos. El dolor neuropatico no sélo
puede ser un sintoma de enfermedades neurolégicas, también puede ser una

entidad o una enfermedad distinta.

lll. Segun duracién

Dolor agudo

El dolor agudo es un dolor de corta duracion que suele tener una causa

facilmente identificable. Este tipo de dolor normalmente se origina fuera del

cerebro, aunque se procesa e interpreta en €l sistema nervioso central %
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El dolor agudo, es la consecuencia inmediata de la activacién de los sistemas
nociceptivos; se manifiesta generalmente después de una lesion tisular
somatica o visceral, es autolimitado y desaparece habitualmente con la lesién

que lo origino.

Tiene una funcidén de proteccion bioldgica al actuar como una sefal de “alarma”
a nivel del tejido lesionado. Los sintomas psicolégicos asociados son escasos y
habitualmente limitados a una ansiedad leve. Se trata de un dolor de naturaleza
nociceptiva y que aparece por una estimulacion quimica, mecanica o térmica

de nociceptores especificos.?’
Dolor crénico

El dolor crénico suele ser independiente de la causa original del dolor, es
posible que la causa del dolor ya no exista, pero que los nervios sobreexcitados

sigan notificando dolor al cerebro.?

El dolor crénico, no posee una funcién protectora, y mas que un sintoma de
una lesién, puede considerarse en si mismo una enfermedad. Se ha definido
como un dolor que persiste al menos un mes después de la lesién causal,
pudiendo perpetuarse por un periodo de tiempo prolongado después de dicha

lesion e incluso en ausencia lesion periférica.

El dolor crénico suele ser refractario a multiples tratamientos y esta asociado a
numerosos sintomas psicologicos: depresion, ansiedad, miedo, insomnio y
alteraciones del comportamiento, en especial de las relaciones sociales.?!

Otras clasificaciones:

Los criterios de clasificacion del dolor son multiples y en el cuadro N° 1 se

incluyen los mas relevantes: 2'
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Cuadro N° 1 Criterios de clasificacion del dolor

Duracién Agudo, crénico

Etiologia No neoplasico, neoplasico, inflamatorio
Mecanismo Nociceptivo (somatico, viseral), neuropatico
Localizacion Localizado, difuso

Intensidad Leve, moderado, difuso

Calidad Urente, lancinante, punzante, quemante

Fuente: Tratamiento del dolor post-operatorio utilizando la combinacion tramadol y metamizol (21)

2.1.2. Vias de conduccion del dolor

Las vias de conduccion del dolor son complejas y hay una gran cantidad de
estaciones intermedias que regulan, modulan e inhiben de manera fisioldgica la
conduccion del estimulo doloroso a diferentes niveles Las estructuras

implicadas en el fenémeno doloroso desde el punto de vista fisioldgico son:'

1. Sistema nociceptor periférico, las terminaciones nerviosas libres A-delta y
C, cuyo cuerpo neuronal se encuentra en la: Neurona del ganglio raquideo
(primera neurona) y segunda neurona o neurona en la médula espinal, a
nivel de la substancia gelatinosa en el asta dorsal medular.

2. Sistema de conduccién ascendente, el haz espinotalamico.

3. Neuronas de centros troncoencefalicos y corticales.

4. Sistemas de inhibicion descendentes.

En las figuras N° 1 y 2 se esquematizan estas estructuras.

Figura N° 1 Sistema nociceptor periférico

Fuente: Manejo del dolor (22)
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Figura N° 2 Vias del dolor (Adaptado de Giniés, 1999)
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Fuente: Grandes vias aferentes. (23)

Entre el lugar de donde se produce la agresion y la percepcion de dicho dafo

se producen una serie de procesos neurofisiolégicos. Que colectivamente se

denomina nocicepcion, asumiendo que estos procesos se realizan de forma

simultanea y relacionada, se tiene: 2*

Transduccién: Proceso por el cual el estimulo nocivo periférico se

transforma en un estimulo eléctrico.

Transmision: Propagacion del impulso nervioso hasta los nervios

sensoriales del SNC.

Modulacion: Capacidad que tiene los sistemas analgésicos
endoégenos de modificar la transmisidon del impulso nervioso,

fundamentalmente inhibiendo en las astas posteriores de la medula.

Percepcion: Proceso final en el que los tres primeros interactian con
una serie de otros fendmenos individuales, crean la experiencia

subjetiva y emocional denominado dolor.

En la figura N° 3 se esquematiza estos procesos.
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Figura N° 3 Vias del dolor (Adaptado de Carr & Goudas, 1999)
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Fuente: Psicologia general y salud mental (25)

2.1.2.1. Sistemas periféricos: nociceptores 2" %

La mayor parte de los 6rganos y sistemas del cuerpo estan inervados por un
grupo especial de receptores sensoriales a los que se conoce como
nociceptores. La caracteristica esencial de un nociceptor es su capacidad para
diferenciar entre estimulos inocuos o0 nocivos y son capaces de activarse frente

a estimulos de una determinada intensidad.

Debido a su capacidad de responder a estimulos dolorosos, los nociceptores
han sido llamados también “receptores del dolor’, sin embargo no todos los
tipos de dolor se deben a la activacién de este grupo. Los nociceptores son las
terminaciones periféricas de las fibras aferentes sensoriales primarias. En
funcion de su localizacion y de sus distintas caracteristicas, se distinguen tres

grupos de nociceptores.

Nociceptores cutaneos. Presentan tres propiedades fundamentales:

a) Un alto umbral a la estimulacion cutanea, es decir se activan sélo frente a
estimulos nocivos intensos.

b) Capacidad para codificar de forma precisa la mayor o menor intensidad de
los estimulos nocivos.

c) Falta de actividad espontanea en ausencia de un estimulo nocivo previo.
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Existen dos tipos fundamentales de nociceptores cutaneos en funcion de la
velocidad de conduccion de las fibras aferentes: los nociceptores A-8, que son
las terminaciones sensoriales de fibras mielinicas de pequefo diametro, con
velocidades de conduccién entre 5 y 30 metros/segundo. Se localizan en las
capas superficiales de la dermis, con ramificaciones que se extienden hasta la

epidermis.

Responden casi exclusivamente a estimulos mecanicos con umbrales mucho
mas altos que los de los mecanorreceptores de bajo umbral, cuya activaciéon
esta relacionada con el tacto. Los nociceptores A-d responden especialmente
al pinchazo y al pellizco aplicados a la piel, o a la penetracién de objetos

punzantes.

El segundo tipo de nociceptor se denomina de tipo C y son las terminaciones
nerviosas de fibras aferentes amielinicas con velocidades de conduccion
inferiores a 1,5 metros/segundo. Son simples terminaciones libres en la dermis

y responden a estimulos nocivos mecanicos, térmicos o quimicos.

También se activan por sustancias liberadas por el dafio tisular, como la
bradicinina, la histamina, la acetilcolina y el potasio. Por su capacidad de
respuesta a una gran variedad de estimulos nocivos se les ha denominado
“nociceptores polimodales”. Existe un grupo particular de nociceptores
denominados “silenciosos”, que sélo se activan tras la lesion tisular, y en estas

condiciones responden frente a una gran variedad de estimulos.

Nociceptores musculares y articulares

En el musculo los nociceptores son terminaciones de fibras A-0 que se activan
por potasio, bradicinina, serotonina, contracciones sostenidas del musculo y de
fibras C responden a estimulos como la presion, el calor y la isquemia

muscular.

Las articulaciones estan inervadas por fibras aferentes tipo C y las fibras A-0.
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Estan localizados a nivel de la capsula articular, los ligamentos, el periostio y la
grasa articular, pero no en el cartilago. Se estimulan en presencia de
mediadores liberados por el dano tisular y pueden ser sensibilizados por la

inflamacién local de la articulacion.
Nociceptores viscerales

Existen dos tipos: unos de elevado umbral, que responden uUnicamente a
estimulos nociceptivos intensos y se encuentran en el corazon, esoéfago,
sistema biliar, intestino delgado, colon, uréter, vejiga urinaria y utero. El
segundo tipo no especificos que pueden responder tanto a estimulos inocuos
como nocivos y se han descrito en el corazén, esofago, testiculos, colon y

vejiga urinaria.

La mayor parte de los nociceptores viscerales son terminaciones libres de
fibras aferentes amielinicas, y se piensa que participan en las sensaciones
generadas por la isquemia cardiaca, la irritacion del arbol traqueobronquial, la
congestién y el embolismo pulmonares, las lesiones testiculares, los colicos

renales y biliares, y en el dolor del trabajo de parto.

2.1.3. Dolor agudo postoperatorio

2.1.3.1. Definicion

La IASP define al dolor agudo como un dolor de reciente comienzo y duracion
probablemente limitada, que generalmente tiene una relacién temporal y causal

con una lesién o enfermedad.?’

El dolor post operatorio agudo es aquel se produce por una lesidon quirurgica.
Su intensidad esta directamente relacionada con el estimulo desencadenante
(lesién tisular, respuesta inflamatoria) y su duracién es por lo general corta
(dias u horas). Suele ser auto limitado y desaparece habitualmente con la

lesion que lo origing.?®



17
2.1.3.2. Incidencia

Durante las ultimas décadas se efectuaron trabajos donde se consideraron una
incidencia similar a lo largo de los estudios realizados en los ultimos 50 anos.
(Cuadro N° 2)

Cuadro N° 2 Incidencia de dolor postoperatorio

Papper 1952 USA 33
Keats 1965 USA 42
Keeri-Szanto 1972 USA 20
Tammisto 1978 Finlandia 25
Cohen 1980 USA 75
Donovan 1983 USA 30
Owen 1990 Australia 35
Oates 1994 UK 33
Poisson-Saloman 1996 Francia 46
Puig 1998 Esparfia 61

Fuente: Tratamiento del dolor agudo post-optoperatorio utilizando la combinacion detramadol y metamizol (21)

Todos estos trabajos muestran una gran variabilidad entre pacientes en lo que
respecta a la incidencia e intensidad del dolor postoperatorio, hecho que esta
relacionado con el gran numero de factores implicados en su aparicién, como

son: tipo-localizacién de la cirugia, técnica quirdrgica y anestésica. 2

Entre el 5% y el 20% de los pacientes que han sido intervenidos
quirurgicamente sufren dolor minimo; entre el 25% y el 40% experimentan dolor
moderado y del 40% al 70%, padecen dolor intenso.’ Entre un 30% a 50% de
los pacientes intervenidos presentan dolor moderado a intenso en el

postoperatorio inmediato.?

Actualmente la incidencia del dolor agudo postoperatorio se situa entre un 46%
y un 53% debido al uso deficiente de analgésicos. Afortunadamente, esta
situacién esta cambiando gracias a la aparicién de Unidades de Dolor Agudo

gue se han ido extendiendo progresivamente en los hospitales. 2,30
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2.1.3.3. Causas del tratamiento inadecuado del dolor postoperatorio
Existen tres causas principales para la alta incidencia de dolor postoperatorio:

1) La ausencia de conocimientos o conceptos erroneos sobre el tratamiento
del dolor por parte del personal sanitario.

2) La ausencia de evaluacion o valoracion inadecuada de la intensidad del
dolor, y de la eficacia de los tratamientos utilizados.

3) La ausencia de informacion/educacion del paciente sobre las posibilidades

de analgesia en el periodo postoperatorio.
2.1.3.4. Morbilidad postoperatoria '

Durante periodo postoperatorio la presencia de dolor se asocia con frecuencia
a complicaciones cardiopulmonares, tromboembodlicas, infecciosas, disfuncién
cerebral, pardlisis gastrointestinal, nauseas, vomitos, fatiga y convalecencia
prolongada. Estos hechos estan en relacion a la respuesta del organismo frente
a la agresion quirurgica, que induce cambios en los sistemas metabdlico y
neuroendocrino ademas de alteraciones en la funcion de diferentes 6rganos

(sobre todo pulmén y corazén).

Entre otros cambios, se produce un aumento de la secrecion de hormonas
catabodlicas, una disminucion de la secrecion de hormonas anabdlicas, la
activacion del sistema autonémico simpatico, una disminucién de la funcién
pulmonar, modificaciones en la funcién gastrointestinal (ileo, nauseas, etc),
cambios en los sistemas de coagulacién fibrindlisis favoreciendo la trombosis,

pérdida de tejido muscular, inmunosupresién y ansiedad, entre otros.

Los mecanismos que inician estas reacciones se originan a partir del estimulo
neural aferente procedente del area quirurgica, que induce alteraciones locales
asi como respuestas humorales generalizadas que afectan a la mayor parte de
sistemas del organismo (liberacidon de citocinas, complemento, metabolitos del

acido araquidonico, oxido nitrico y radicales de oxigeno libre, endotoxinas, etc.)
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Figura N° 4 Consecuencias de la lesion tisular en pacientes tras cirugia
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Fuente: La direccién del dolor agudo y los servicios del dolor agudo. (31)

La morbilidad post-quirurgica sobre diversos érganos y sistemas:

Cardiovascular

Las complicaciones cardiacas ocurren en un 1-3% de los pacientes de cirugia
mayor y una mayor incidencia (2-15%) pacientes con factores de riesgo
cardiaco preoperatorio. Su etiologia es multifactorial y esta en relacion con un
aumento del tono simpatico que induce taquicardia, hipertension, aumento del
trabajo cardiaco y una reduccion en el aporte de oxigeno al tejido cardiaco
relacionada con la hipoxemia postoperatoria. La presencia de dolor puede
incrementar la morbilidad cardiaca y su tratamiento, especialmente cuando se

utilizan técnicas epidurales, puede reducir la descarga simpatica.

Tromboembodlica

La etiologia del tromboembolismo postoperatorio se explica basandose en la

triada de Virchow: disminucién en el flujo de las extremidades inferiores,
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hipercoagulabilidad y disminucion de la fibrinolisis. Se ha demostrado que estos
factores mejoran cuando se utiliza analgesia epidural, ya que esta reduce el

tono simpatico e incrementa el flujo sanguineo.

La aplicacién conjunta de un adecuado tratamiento del dolor junto a la
administracion de heparina y la deambulacion precoz, permiten una mayor

reduccién en la incidencia de complicaciones tromboembodlicas.

Pulmonar

Las complicaciones pulmonares postoperatorias (atelectasias, neumonia) estan
en relaciéon con diversos factores tales como la activacion de diversos sistemas
humorales (4cido araquidoénico, citocinas, factores de adhesién endotelial), la
posicion supina que dificulta la mecanica pulmonar y la oxigenacion, y
finalmente con el dolor que estimula reflejos neurales que inhiben la funcion

diafragmatica.

Un tratamiento adecuado del dolor puede mejorar, pero no elimina la morbilidad
pulmonar postoperatoria; sin embargo cuando el control del dolor permite una
fisioterapia adecuada y una deambulacién precoz, las complicaciones

pulmonares disminuyen.

Gastrointestinal

Las alteraciones de la motilidad que producen ileo, nauseas y vomitos, y una
reduccion de la funcién de proteccion de la pared intestinal frente a endotoxinas
y bacterias. Los factores mas importantes para su aparicion son la localizacién

de la cirugia, la técnica anestésica y el uso de opioides.

La reduccion de la motilidad, durante 24 horas a nivel gastrico y del intestino
delgado y durante 48-72 horas a nivel del colon, se debe en parte a la

activacion de vias eferentes simpaticas inhibitorias. La analgesia epidural con
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anestésicos locales al bloquear las aferencias simpaticas reduce

significativamente el ileo.

Esto permite una nutricion enteral precoz disminuyendo las pérdidas de
nitrégeno, las complicaciones infecciosas y la duracién de la estancia

hospitalaria, mejorando ademas la funcién del sistema inmune.

2.1.4. Evaluacion y medicién del dolor

2.1.4.1. Evaluacién'® *

El dolor es subjetivo; esto significa que nadie mejor que el propio enfermo sabe
si le duele y cuanto le duele; pero al ser una sensacion emocional subjetiva y
desagradable, resulta muy dificil su evaluacion, ya que no existe ningun signo

objetivo que nos pueda medir con exactitud la intensidad del dolor.

Ninguno de los signos fisicos tales como el aumento de la FC, TA, FR o
cambios en la expresién facial que acompanan al fendmeno doloroso
mantienen una relacion proporcional a la magnitud del dolor experimentado por

el paciente.

Tampoco el tipo de cirugia y su nivel de agresividad siempre son
proporcionales a la intensidad del dolor, es decir, que dos pacientes con el
mismo tipo de intervencion no tienen por qué sentir el mismo grado de dolor, y
la actitud que cada uno de ellos puede presentar dependera de su

personalidad, su cultura o su psiquismo.

Lo correcto es realizar una determinacion del tipo e intensidad del dolor en sus

diferentes aspectos segun:

- Localizacién
- Modo de aparicidon

- Aspecto temporal del dolor
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- Caracteristicas clinicas del dolor

- Repercusion del dolor sobre la vida familiar, social y laboral.
- Repercusion psicologica

- Efectos y resultados de los tratamientos utilizados

- Resultados de los tratamientos fisicos y quirurgicos.

2.1.4.2. Escalas de medicion del dolor 1% 2732 33, 34,35

Para medir la intensidad de dolor no existe una escala perfecta, no obstante, en
un intento de superar todos estos inconvenientes para que la valoracion del
dolor sea individualizada y lo mas correcta posible, se han ido creando y
validando una serie de escalas de medida. Se pude clasificar en 2 grandes

grupos: las subjetivas y las objetivas.

A. Escalas Subjetivas. Es el propio paciente el que nos informa acerca de su

dolor. Hay 2 tipos: unidimensionales y multidimensionales:

1. Escalas unidimensionales:

a) Escala verbal simple: Dolor ausente, moderado, intenso, intolerable.

b) Escalas numéricas: De 0 a 10. Hay 2 tipos: (Figura N° 5)

v' Escala numérica verbal: Consiste en interrogar al paciente acerca
de su dolor donde 0 es “ausencia de dolor” y 10 el “maximo dolor

imaginable”, nos dé un numero con el que relacione su intensidad.

v' Escala de graduacion numérica: El paciente debe optar por un
namero entre el 0 y el 10 que refleje su intensidad de dolor; de
manera que debe marcar con una “X” la casilla que contiene el

nuamero elegido.
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Figura N° 5 Escala numérica

Escala Numérica (NRS)

Sin dolor ) El peor dolor imaginable

s et e e e e s
0123456782910

Fuente: Como se mide el dolor. (36)

c) Escala analégica visual (EVA): Consiste en una linea horizontal o
vertical de 10 cm de longitud dispuesta entre dos puntos donde figuran
las expresiones de “no dolor” y “maximo dolor imaginable” que

corresponden a puntuaciones de 0 a 10 respectivamente. (Figura N° 6)

Figura N° 6 Escala EVA

[ | | | 1 | | | | | |
0 1 2 3 Bl 5 6 7 8 9 10

SIN DOLOR DOLOR DOLOR DOLOR MAXIMO
DOLOR LEVE MODERADO  SEVERO MUYSEVERO DOLOR

0000

d) Escala de expresién facial: Es una escala muy usada en la edad

Fuente: Acupuntura auricular. (37)

pediatrica. Se representan una serie de caras con diferentes
expresiones que van desde la alegria, modificAndose hacia la tristeza
hasta llegar al llanto. A cada una de las caras se les asigna un numero
del 0 al 5 correspondiendo el 0 a “no dolor” y el 5 a “maximo dolor

imaginable”. (Figura N° 7).
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Figura N° 7 Escala de Expresion Facial

Fuente: Apuntes de Enfermeria. (38)

2. Escalas multidimensionales:

La mas conocida es el cuestionario de McGill, que consiste en presentar
al paciente una serie de términos o palabras agrupadas que describen las
dos dimensiones que integran la experiencia dolorosa (sensorial y

emocional).

Ademas incluye una tercera dimension que es la evaluativo. Cada una de
estas dimensiones tiene asignado un numero que permite obtener una

puntuacion de acuerdo a las palabras escogidas por el paciente.

Esta puntuacion refleja el modo en que éste califica su propia experiencia
dolorosa y, por consiguiente, permite valorar la influencia dolorosa que
sobre esta experiencia ejercen los factores emocionales y sensoriales que
la integran. Por su complejidad, este cuestionario es de poca utilidad en la

valoracion del dolor agudo postoperatorio. (Figura N° 8)
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Figura N° 8 Cuestionario de McGill

MEASUREMENT OF PAIN
- McGill Pain Questionnaire ~
Patient's Name Date Time am/pm
PRI: S A E M. PRI(T) PPI
(1-10) (11=18) (18) (17-20) (1-20)
1 FLICKERING 11 TIRING _
BRIEF —| RHYTHMIC _{ CONTINUOUS  _]
x USTING
e EXHAUSTING  — | MOMENTARY —| PERIODIC _|sTeany _]
THROBBING 12 SICKENING —{ | TRANSIENT INTERMITTENT __| CONSTANT —]
BEATING SUFFOCATING  _|
POUNDING — 13 FEARFUL —
[ —— FRIGHTF UL —
2 JUMPING —
IFYI
FLASHING TERRIFYING —]
SHOOTING  _| 14 PUNISHING -
R IN
3 PRICKING ] gnﬂEtL ¢ :j
::::.T:G ] vicious ]
STABBING KILLING —
LANCINATING _| 15 WRETCHED ]
P — BLINDING ]
4 SHARP
CUTTING —_ 16 ANNOYING —
LACERATING __| TROUBLESOME _|
PRESSING INTEN 3E ]
— RA
GNAWING UNBEA BLE —
CRAMPING — 17 SPREADING —_
CRUSHING ] RADIATING —
P PENETRATING —
€ TUGGING PIERCING —
PULLING
WRENCHING _| 18 TIGHT —]
— NUMB
- = EXTERNAL
7 “OJNING — DRAWING _ E
Bu — SQUEEZING _ I = INTERNAL
SCALDING ] TEARING —]
SEARING
swame ] 19 802 .
v - coLo ]
ITc — FREEZING _
SMARTING
STINGING _| 20 NAGGING — COMMENTS:
—_ | NAUSEATING —
8 DULL — AGONIZING _
. ] DREADFUL —
HURTING TORTURING —
ACHING
HEAVY I PRI
0 NO PAIN i
10 TENDER pu— f MILD _
TAUT — 2 DISCOMFORTING |
RASPING — 3 DIsTRESSING ]
SPLITTING — 4 HORRIBLE —
5 EXCRUCIATING __|

\
Fuente: Medicion del dolor. (39)

B. Escalas Objetivas:

En esta forma de evaluacién del dolor es el propio observador quien va a inferir
un valor a la intensidad de dolor que sufre el paciente. Se basa
fundamentalmente en la observacion del comportamiento o actitudes que
adopta éste, como puede ser la expresion facial, el grado de movilidad, tensién

muscular, postura corporal, TA, FC, etc.
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No es una escala muy fiable y se puede producir sesgos si el observador
carece de experiencia en la valoracion del dolor, puede tener prejuicios e ideas
previas sobre lo que debe de doler segun el caso.

2.1.5. Tratamiento farmacolégico del dolor agudo postoperatorio > 2! 32

El tratamiento del dolor agudo postoperatorio puede realizarse con meétodos
farmacoldgicos y no farmacoldgicos (fisicos y psicologicos), que actuan
inhibiendo o modulando la transmision del estimulo nociceptivo a nivel

periférico, espinal o supraespinal (Figura N° 9).

Los meétodos mas utilizados son los farmacolégicos, ya que los no
farmacoldgicos son menos eficaces en el control del dolor agudo y de mas
dificil aplicacion, siendo mas utiles en el tratamiento del dolor crénico. Entre los
distintos niveles de actuacion tenemos: a los anestésicos locales, opioides,

agonistas a2 adrenérgicos e inhibidores de la colinesterasa.

Figura N° 9 Niveles de actuacion de los farmacos analgésicos

CUKIEX
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- |, AINEs
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Sustancia gris periacueductal
o

\ Accidn espinal
§ f = Opicides espinales
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AINEs
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Fasciculo
Antero-lateral

Accién troncular Accidn periférica
A.locales = A locales
Agonistas oz - AINEs

- Capsaicina
- Corticoides
. Opioides

Fuente: Tratamiento del dolor agudo post-operatorio utilizando combinaciones
de tramadol y metamizol. (21)
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2.1.5.1. Clasificacion de farmacos analgésicos "> >

¢ Antiinflamatorios no esteroideos (AINES)

Este grupo de farmacos comparte un mecanismo de accién comun: la
inhibicién, reversible o irreversible, de la enzima ciclooxigenasa, lo que
ocasiona una disminucion de la sintesis de prostaglandinas y tromboxanos,

importantes mediadores de la inflamacion y el dolor.

Los AINE pueden ser una buena alternativa para el dolor postoperatorio leve,
sus efectos secundarios incluye intolerancia gastrica, insuficiencia renal y

efecto antiplaquetario.

En el dolor moderado-severo, el uso de los AINE y el paracetamol es
adyuvante a los moérficos parenterales o a las infusiones epidurales. Su mayor
ventaja consiste en permitir disminuir las dosis de opiaceos, limitando asi la

incidencia de efectos secundarios de los morficos.

e Opiaceos

Los farmacos opiaceos o morficos, solos o, mejor, combinados con AINE, son
la base del tratamiento del dolor severo. Ejercen su accién en receptores
especificos del sistema nervioso central. Los opiaceos pueden ser

administrados por diversas vias:

- Via intravenosa. Es la de eleccion, por su accesibilidad en el periodo
postoperatorio e inicio de accidn rapido.

- Viaintramuscular.

- Via subcutanea. Se tiende a evitar en el periodo postoperatorio, pues el
paciente puede encontrarse frio e hipotenso, pudiéndose producir una
absorcion erratica del farmaco.

- Via transdérmica. Su inicio de accién es lento y su efecto demasiado

prolongado.



28

- Via epidural. De gran utilidad generalmente asociando con anestésicos

locales.

e Anestésicos locales

Los anestésicos locales pueden utilizarse solos o combinados para el
tratamiento del dolor agudo. Estos farmacos actuan bloqueando el canal del
sodio e impidiendo la transmision del potencial de accién a lo largo de los

nervios sensitivos.

Este bloqueo de la conduccion es particularmente eficaz para el dolor periférico
bien localizado; su mayor limitacion es la corta duracion de su accion cuando

se administra una dosis Unica.

Las vias de administracion de los anestésicos locales son variadas: Analgesia
tépica, infiltracidon de la herida quirdrgica, bloqueos nerviosos periféricos,
bloqueo de plexos nerviosos, analgesia intra y epidural, otras vias (Interpleural,

cavidad articular, etc.).

¢ Co-analgésicos o analgésicos adyuvantes

Aunque su verdadera utilidad se encuentra en el tratamiento del dolor crénico,
determinados pacientes quirurgicos pueden beneficiarse de su uso, sobre todo
aquellos que presentan dolor de caracteristicas neuropaticas antes de la

intervencion.

Entre estos farmacos cabe mencionar los siguientes:

- Antidepresivos triciclicos
- Anticonvulsivantes
- Corticoides

- Los tranquilizantes o sedantes
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- Agonistas alfa-2 del tipo de la clonidina.
- La ketamina y otros posibles antagonistas de los receptores N-metil-D-

aspartato (NMDA) tienen un papel limitado en el periodo postoperatorio.

2.1.6. Antiinflamatorios no esteroideos

2.1.6.1. Caracteristicas generales

Los analgésicos AINEs son un conjunto de compuestos quimicamente
heterogéneos, pero que comparten ciertos efectos tanto terapéuticos como

adversos.

La mayoria de los componentes de este grupo comparten tres acciones que los
definen (analgésica, antitérmica y antiinflamatoria), su eficacia relativa para
cada una de ellas puede ser diferente, incluso alguno de ellos como son el
paracetamol no posee actividad antiinflamatoria, por lo que tiende a excluirse

de este grupo en algunas clasificaciones.

Los AINEs tienen una accion periférica inhibiendo la ciclooxigenasa a nivel del
nociceptor y también modulan la transmisién del impulso nociceptivo a nivel del
sistema nervioso central. Entre los mecanismos propuestos para explicar dicha
accion estan, la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas a nivel espinal y
cerebral, la activacion de fibras serotoninérgicas descendentes, y la accion a
nivel de membranas celulares interfiriendo la transduccion de sefales

dependientes de las proteinas G.*°

Los principales efectos terapéuticos y muchas de las reacciones adversas de
estos farmacos pueden explicarse por su efecto inhibidor de la actividad de las
ciclooxigenasas (COX), enzimas que convierten el acido araquidénico en
endoperoxidos ciclicos inestables (PGG2 y PGH2), los cuales se transforman
en protaglandinas (PG), prostaciclina (PGI2) y tromboxanos, sustancias

conocidas globalmente con el nombre de eicosanoides.*’
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Estos agentes participan, en diverso grado, en los mecanismos patégenos de
la inflamacién, el dolor y la fiebre; asi las prostaglandinas son capaces de
inducir dolor, inflamacién, fiebre y vasodilatacién; la prostaciclina produce
vasodilatacion e inhibe la agregacién de las plaquetas, mientras que los

tromboxanos causan vasoconstriccién y agregacion plaquetaria.

La inhibicidn de su sintesis da lugar a la actividad terapéutica de los AINEsS, sin
embargo, dada la participacion de los eicosanoides en multiples procesos
fisioldgicos, su inhibicion es también responsable de las reacciones adversas
caracteristicas de estos farmacos, como lesiones gastricas, alteraciones de la

coagulacion, e insuficiencia renal.?’

2.1.6.2. Clasificacion quimica

En funcién a la estructura quimica basica sobre la que se desarrolla cada

farmaco, estos pueden ser:

Cuadro N° 3 Clasificacion de los AINEs segun la estructura quimica

Salicilatos Para- aminofenol , _Derlvad’o_s Propiodnicos
acidos acéticos
Acido Paracetamol 0 | Indometacina Flurbiprofeno
acetilsalicilico Acetaminofeno Sulindac Ibuprofeno
Clonixinato de | Fenazopiridina Aceclofenaco IbuproxamKetoprofeno
lisina Diclofenaco Dexketoprofeno
Diflunisal Ketorolaco Indoprofeno
Naproxeno
Antranilicos DeI'I’V.EldOS Alcanonas Coxib
endlicos
Acidomefenamico | Meloxicam Nabumetona Celecoxib
Piroxicam Nimesulida Rofecoxib
Tenoxicam Parecoxib
Fenilbutazona
Metamizol
(Dipirona)

Fuente: Analgésicos no Opioides. (42)
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2.1.6.3. Mecanismo de accién farmacolégica

Mecanismo de accion antiinflamatoria +*

El proceso inflamatorio se produce en tres fases: a) Vasodilatacion local, b)
Infiltracion de leucocitos y fagocitos, c¢) Fendmenos proliferativos,

degenerativos y fibrosis reactiva.

La inhibicion de las COX no explica todo el efecto antiinflamatorio de los AINEs,
inhibicion de las prostaglandinas y los tromboxanos evita cierto grado de
vasodilatacion y quimiotaxis. Las prostaglandinas PGD, y la PGl, con actividad
antiinflamatoria que activan receptores activados por proliferadores de
peroxisomas, esenciales en la represion de mediadores de la inflamacién como

el oxido nitrico-sintasa inducible yla COX 2.

Es importante el papel de las células endoteliales, plaquetas y moléculas
expresadas en estas células: selectinas E (en las células endoteliales), P (en
plaguetas) y L (en leucocitos), moléculas de adhesion celular (ICAM-1, de
adhesion intercelular) y vascular (VCAM-1) e integrinas de adherencias
leucocitaria. Todas estas células y el endotelio se activan y se adhieren al
reconocer al reconocer glucoproteinas e hidratos de carbono de la superficie
celular. Algunos AINEs inhiben la expresién o la actividad de algunas de estas

moléculas de adhesion.
Mecanismo de accién analgésica *'

Es consecuencia directa de la inhibiciéon de la sintesis de prostaglandinas a
nivel periférico, producidas por ambas isoformas de la COX, en respuesta una
agresién o lesion tisular; impiden de este modo que las PG contribuyan,
mediante su accion sensibilizadora sobre las terminaciones nerviosa
nociceptivas, a aumentar la accion estimulante dolorosa de otros mediadores
alli liberados (histamina, bradiquinina, etc.). En presencia de inflamacién, la

inhibicion de la COX-2 parece desempefar un papel mas acusado.
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En el SNC, en aquellas situaciones que origina sensibilizacién espinal como
consecuencia de aferencias nociceptivas periféricas, el efecto analgésico o
antihiperalgésico del AINE parece depender de la inhibicion preferentemente
de la forma constitutiva de la COX 2

Mecanismo de accion antipirético % **

En la fiebre se liberan las citocinas (IL-183, IL-6, interferdn [IFN] ay By TNF-a),
estas citocinas incrementan la sintesis de la PGE; en érganos periventriculares,
especialmente en la lamina terminal y en el area hipotalamica preoptica; la
PGE, a su vez aumenta el AMPc, estimulando al hipotalamo para elevar la
temperatura corporal. Los AINEs suprimen la elevacion de prostaglandinas en
el hipotalamo, especialmente activada por IL-1.

Accién antiagregante plaquetario *" >

Es una accion que no comparten todos los AINEs aunque sea consecuencia de
su efecto inhibidor de la COX-1, al evitar la formacién del agregante
tromboxano A; (TXAz) en las plaquetas, por lo cual prolongan el tiempo de

hemorragia. Este es un efecto especial de la aspirina.

Las plaquetas solo contienen COX-1, que convierten al acido araquidénico en
TXAg; por lo tanto los inhibidores de la COX-1 son capaces de producir este
efecto antiplaquetario. Sin embargo los inhibidores selectivos de la COX-2
producen una relativa reduccion de la produccién de tromboxano por las
plaguetas, de ahi que produzcan un aumento del riesgo de fendmenos

tromboticos.

Accién uricosurica '

Es consecuencia de la inhibicion del transporte de acido urico desde la luz del

tubulo renal hasta el espacio intersticial. Se trata de un proceso de
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competencia en el transporte de acidos organicos que solo es apreciable en

algunos AINEs (Dosis elevadas de salicilatos, fenilbutazona y sulfinpirazona).

Otros efectos *

Los AINEs prolongan la gestacién, ya que la PGE y PGF son potentes
uterotropicos y su sintesis aumenta en las horas previas al parto, iniciando el
borramiento del cuello. Su uso terapéutico para inhibir el parto pretermino, sin
embargo, se ve contrarrestado con la posibilidad de que cierren

prematuramente el conducto arterioso en el feto.

Consiguen tratar crisis de vasodilatacion (como la producida tras la
administracion de la calcitonina) e hipotension (en individuos con mastocitosis

sistémica, debido a la PGD; de las células cebadas).

También se ha observado wuna disminucién de enfermedades
neurodegenerativas en individuo que ingieren ANEs de forma crénica. Estudios
experimentales han demostrado que el Ibuprofeno, la indometacina y el
sulindaco disminuyen el contenido de proteina amiloide 42 hasta en un 80%,
sin embargo, a falta de datos mas fiables, no se debe prescribir estos farmacos

a pacientes con enfermedades de Alzheimer.
2.1.7. Ketorolaco Trometamina

El Ketorolaco trometamina es un antiinflamatorio no esteroide (AINE) que
pertenece a la familia de los pirrolopirroles, fue introducido al mercado hace
una década, su uso se incrementd rapidamente, por lo que también lo hicieron
sus efectos adversos gastrointestinales, renales y hematoldgicos. Debido a que
no habia un consenso en relacion a dosis e indicaciones especificas, se retird
por algun tiempo de algunos paises de Europa y EUA. La formulacion del
Ketorolaco en tabletas de 10 mg se aprobé en mayo de 1997 en los EUA por la
Food and Drug Administration (FDA), su presentacién parenteral se aprobo en

1999 y la presentacion oftalmica en el 2000.%
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Estructura quimica *°

N @)

\ /L,

Figura N° 10 Estructura quimica del ketorolaco

Su nombre quimico es el acido (+)-5benzoil-2.3-dihidro-1H-pirrolizina-1-
carboxilico, 2-amino-2-(hidroximetil)-1.3, propanodiol. La estructura del
Ketorolaco es unica, ya que el anillo al que esta unido el acido carboxilico
representa en realidad al acido propidnico ciclico. Por lo tanto, la parte acida
esta mas limitada y la molécula es mas plana que la de otros agentes similares

que tienen las funciones del acido propionico.

El Ketorolaco trometamina puede existir en tres formas cristalinas, todas
solubles en agua. Es un polvo de color blanco a transparente, que se disuelve
a una temperatura aproximada de 162 °C. Se disuelve libremente en agua y
metanol, es algo soluble en etanol e insoluble en otros solventes organicos. Su
formula molecular es: C=15, H=13, N=1, O=3, presenta un peso molecular de
376.4 g/mol

Farmacodinamia

El Ketorolaco trometamina es un agente antiinflamatorio no esteroideo, que
muestra actividad analgésica, antiinflamatoria y débil actividad antipirética que
la logra mediante la inhibicion de ciclooxigenasa del metabolismo del acido
araquidonico y de ese modo inhibiendo la sintesis de las prostaglandinas. 46
Como consecuencia, desensibiliza los receptores nerviosos sensitivos
periféricos y amortigua la génesis de la sensacion dolorosa a nivel de los

receptores nocicpetivos periféricos; este bloqueo impide la captacion y
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propagacién de la sensacién dolorosa hacia los centros nerviosos medulares y

cerebrales, asi la sensacion del dolor es aliviada o totalmente eliminada.*°

La actividad analgésica de 30 mg de Ketorolaco es equivalente a 9 mg de
morfina a 650 mg de acido acetilsalicilico a 600 mg de paracetamol y a 60 mg
de codeina. El Ketorolaco inhibe la agregacion plaquetaria la cual desaparece

de 24 a 40 horas después de suspendido.*!

Farmacocinética

Absorcion: ¢ 4"

Oral. El Ketorolaco se absorbe de forma rapida y completa tras la
administracion oral de una dosis unica de 10 mg de Ketorolaco en
ayunas, la concentracién plasmatica maxima se alcanz6 al cabo de 44

minutos.

Intramuscular. Se absorbe de forma rapida y completa, a los 30
minutos aparece su efecto analgésico, alcanza su grado maximo ala 1 a
2 horas y se mantiene de 4 a 6 horas. La concentracion plasmatica

maxima se alcanza a los 50 minutos a una dosis unica de 30 mg.

Intravenosa. Tras la administracion I.V. en bolo de una dosis Unica de
10 mg de Ketorolaco, la concentracion plasmatica maxima se alcanzo al

cabo de 5.4 minutos por término medio.

Distribucion:

Ketorolaco se une a las proteinas plasmaticas en un 99%, sin embargo esta
unién es débil, por lo que el uso concomitante de cualquier otro AINE puede
desplazar al Ketorolaco, incrementando la concentracién plasmatica de

farmaco libre y potenciando los efectos adversos gastrointestinales. 4% 4
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El equilibrio de las concentraciones plasmaticas se alcanza después de la
cuarta dosis cuando se administra en inyeccion en bolo I.V. cada 6 horas.
Practicamente la totalidad del farmaco circulante en el plasma lo hace en forma
de Ketorolaco (96%) o su metabolito inactivo p-hidroxiketorolaco. Atraviesa la
placenta en 10% aproximadamente y se ha detectado en concentraciones

bajas en la leche humana. #’
Metabolismo:

El Ketorolaco sufre metabolizacién hepatica, la principal via metabdlica es su
conjugacion con el acido glucuroénico. La p-hidroxilacién es otra via metabdlica
de menor importancia.47 En los pacientes con hepatopatias la vida media del
farmaco se incrementa, por lo que es necesario un ajuste de la pauta de

dosificacion. *

Eliminacion:

El Ketorolaco y sus metabolitos se eliminan principalmente por via renal; en
torno a 92% de la dosis se recupera en la orina (aproximadamente 40% en
forma de metabolitos y 60% restante en forma de Ketorolaco inalterado). Con
las heces se elimina alrededor de 6% de la dosis administrada. *’ La velocidad
de eliminacion es menor en el anciano y en sujetos con insuficiencia renal. Se
elimina también por higado. Su vida media de eliminacion es de 4 a 6 horas y

de 7 horas en el anciano.*®

Indicaciones terapéuticas

El Ketorolaco segun la FDA esta aprobado para el tratamiento del dolor a corto
plazo (maxima duracién de 5 dias) y segun el Formulario Nacional Britanico
(BNF) del 2010 esta indicado en el manejo a corto plazo del dolor

postoperatorio agudo de moderada a severa. 46
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Existen diferentes aplicaciones del Ketorolaco: 48

1. La administracion topica en gotas para el tratamiento de inflamaciones
oculares, al no ser irritante para la cérnea.

2. Su uso intraarticular sélo o junto a anestésicos locales para el manejo y
prevencion del dolor tras cirugia artroscopica de rodilla.

3. En anestesia venosa regional como intento de disminuir el dolor
producido por el manguito de isquemia y mejorar la calidad antialgica
durante la cirugia.

4. Su administracion intra o epidural, en estudio por el contenido de alcohol
del Ketorolaco y sus posibles repercusiones sobre el sistema nervioso.

5. La administracion intra o perilesional al tener capacidad antiinflamatoria
“in situ” mayor que si se administra de modo intravenoso.

6. El uso del Ketorolaco en nifios como alternativa analgésica a los
opioides mayores o como tratamiento coadyuvante en dolor agudo
postoperatorio disminuyendo los requerimientos de morficos.

7. En mujeres gestantes o en periodos de lactancia en las que su uso debe
estar limitado a casos estrictamente necesarios, su paso a la leche
materna es inferior comparativamente a otros AINEs.

8. En dolor cronico, destacando en patologia osteoarticular, como la
distrofia simpatica refleja, presentando menor proporciéon de reacciones
adversas que con el uso crénico de otros AINEs.

9. En pacientes oncologicos donde el tratamiento del dolor neoplasico es
primordial tendiendo la via subcutanea como alternativa a la oral o
disminuyendo las necesidades de opioides, contribuyendo en estos
pacientes a una calidad de vida mejor y menos invalidante.

Dosificacion - 44 46

Por via IM se emplea una dosis inicial de 30 a 60 mg, seguida de 30 mg cada 6
horas, sin exceder los 120 mg/dia, en ancianos y pacientes con funcion renal
alterado se emplea una dosis inicial de 15 a 30 mg seguida de 15 mg cada 6

horas sin exceder los 60 mg/dia.
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e Adultos > 50 kg: 120 mg/d/IV, IM é 40 mg/dia no mas de 5 dias.

e Adultos < 50 kg y/o con depuracién de creatinina < 30mL/min:
60mg/d/IV, IM 0 40 mg/d/VO no mas de 5 dias.

e Adultos > 65 anos: 60 mg/d/IV, IM 0 40 mg/d no mas de 5 dias.

¢ Ninos y adolescentes: No hay dosis maximas especificadas.

En pacientes con hepatopatia: No se ha determinado la dosis de ajuste.

En pacientes con insuficiencia renal:

e Depuracién de creatinina > 30 mL/min no se requiere ajuste

e Depuracién de creatinina < 30 mL/min la dosis debe reducirse al 50%

Observaciones sobre la via de administracion *

e Oral: La comida puede disminuir el pico maximo de concentracion.

o Parenteral: No deben administrarse Ketorolaco y agonistas opioides en
la misma jeringa, ya que el Ketorolaco puede precipitarse.

¢ Inyeccion intravenosa: El bolo no debe ser administrado en un tiempo
menor a 15 segundos.

e Epidural o intratecal: Contraindicada por su contenido al alcohol

Reacciones secundarias y adversas *' > 44 4¢

Gastrointestinales: El dafno puede producirse al menos por dos mecanismos.
La inhibicién de la COX-1 en las células epiteliales gastricas disminuye las
prostaglandinas citoprotectoras, especialmente PGI2 y PGE2, éstas inhiben la
secrecion de acido y mejoran el flujo sanguineo de la mucosa, asi como se
encargan de promover la secrecion de moco. El otro mecanismo de dafo es

por irritacién local directa.

Los efectos adversos mas comunes son los gastrointestinales, incluyendo dolor
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abdominal (13%), dispepsia (12%), nausea y/o vomito (12%) y diarrea (7%),
constipacion, estomatitis y flatulencia (1-3%). Gastritis y rectorragia, asi como
anorexia y polifagia en menos del 1%. Reacciones severas como Uulcera
péptica, hemorragia y perforacién ocurren en el 0.4 al 4.6% en los pacientes sin
historia previa y en los pacientes con historia de ulcera péptica o sangrado en
el 2.1 al 15.4%.

Hematoldégicas: Disfuncion plaquetaria y purpura en el 1-3%, eosinofilia < 1%
y anemia < 1%. Se han reportado sangrado posoperatorio y epistaxis. Hay
reportes de administracion intraocular y hemorragia secundaria en los casos de

cirugia.

Neurolégicas: La cefalea es la mas comun en el 17%, vision borrosa 6% y
mareo 7%. Los siguientes se presentan en menos del 1% de los casos:
temblor, euforia, insomnio, nerviosismo, hiperquinesis, dificultad para
concentrarse, alucinaciones, sintomas extrapiramidales, estupor, depresion y

parestesias.

Renales: Puede causar insuficiencia y sindrome nefrético, también edema 4%,
hipertension 1-3%, proteinuria, poliuria u oliguria y hematuria < 1%. Se han
reportado aunque sin relacion causal establecida, insuficiencia renal aguda,

hiponatremia, hiperkalemia, sindrome urémicohemolitico y nefritis intersticial.

Hepaticas: Hay elevacion de las enzimas hasta en el 15% de los casos.

Oculares: Dolor ocular transitorio (20-40%) y del 1 al 10%: irritacion ocular,
reacciones alérgicas, infeccion ocular superficial, queratitis superficial,

inflamacioén, edema corneal e iritis.

Dermatolégicas: Diaforesis, rash y prurito en 1-3%. Urticaria < 1%, se han
reportado rash maculopapular, sindrome de Stevens-Johnson, sindrome de
Lyell, dermatitis exfoliativa y shock anafilactico. Las reacciones adversas son

mas comunes en los pacientes con asma.
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Vias aéreas: Disnea, tos y edema pulmonar < 1%. Tinnitus, alteraciones en la

audicion 1%.

Cardiovasculares: Aumenta el riesgo de eventos cardiovasculares trombaéticos
serios, infarto agudo al miocardio y enfermedad vascular cerebral y <1%:
arritmia, bradicardia, dolor toracico, flush, hipotensién, vasculitis aqui también

esta incluido el infarto agudo al miocardio.

Interacciones

Los efectos adversos gastrointestinales aumentan con el uso concomitante de
otros AINEs, incluyendo inhibidores de COX-2, asi como con el uso
concomitante de anticoagulantes orales, alcohol, tabaco, inhibidores selectivos

de recaptura de serotonina y corticosteroides.

En el caso de los corticosteroides locales, el uso conjunto de ambos puede
retrasar la cicatrizacion de heridas y en el uso concomitante de presentaciones

oftalmicas, se considera un factor de riesgo para erosiones corneales.

La interaccion de Ketorolaco con ofloxacina, norfloxacina o levofloxacina puede
aumentar el riesgo de crisis convulsivas por estimulacion en el sistema
nervioso central y también con el uso concomitante de fenitoina y/o

carbamazepina.

Cidofovir + Ketorolaco aumentan la nefrotoxicidad, por lo que el Ketorolaco
debe ser suspendido 7 dias previos a iniciar el tratamiento. El uso adefovir
también aumenta la posibilidad de nefrotoxicidad. Las concentraciones séricas

de entecavir pueden aumentar con el uso de Ketorolaco.

El Ketorolaco interfiere con la excrecion del litio y con la depuracion de
metotrexate. Hay asi también cambios en la eliminacién de ciclosporina y
potasio. Alendronato + Ketorolaco potencia los efectos adversos
gastrointestinales del primero.
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El efecto hipertensor de los AINEs es mas significativo cuando se usa en
pacientes que reciben antihipertensivos, atenua el efecto de diuréticos, beta-
bloqueadores, IECAs, vasodilatadores, alfaagonistas centrales, bloqueadores

alfa 1 periféricos y bloqueadores de angiotensina Il.

El uso de Ketorolaco y otros medicamentos conocidos por su efecto nefrotoxico
debe ser cauteloso (aminoglucésidos, anfotericina B, cisplatino, ganciclovir,
tacrolimus, tenofovir, foscarnet, vancomicina). El uso de Ketorolaco y
progestinas y etinilestradiol pueden aumentar las concentraciones séricas de

potasio.

Contraindicaciones

El Ketorolaco puede exacerbar la hipertensién (aproximadamente 5 mmHg) e
insuficiencia cardiaca congestiva y puede aumentar el riesgo de eventos

tromboticos como infarto agudo al miocardio y enfermedad vascular cerebral.

El Ketorolaco esta contraindicado en los pacientes con hipersensibilidad
conocida a salicilatos u otros AINEs, se ha demostrado reaccién cruzada en el
5% de los casos. Contraindicado en pacientes con historia de enfermedad

acido-péptica, colitis ulcerativa, sangrado de tubo digestivo o perforacion.

Debe ser usado con precaucion en los pacientes con hepatopatia, con falla
renal. No debe ser usado por lo mismo, en pacientes deshidratados. Esta
contraindicado como analgésico profilactico previo a cirugia mayor, durante la
cirugia o durante el trabajo de parto, ya que puede afectar la circulacién fetal
y/o las contracciones uterinas. El uso en el posoperatorio no se recomienda en

los casos en los que la hemostasia fue dificil.

El Ketorolaco debe usarse cautelosamente en pacientes con enfermedades
hematologicas preexistentes o trombocitopenia y estd contraindicado en
aquellos pacientes con enfermedades hemorragicas, riesgo alto de sangrado o
cuando hay sospecha de hemorragia intracraneana. No se recomienda su uso

en aquellos pacientes con hemoglobina menor a 10 g/dL.
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Manifestaciones y manejo de la sobredosificacion

Cuando se ingieran dosis masivas del farmaco accidental o intencionalmente
debera tratar de extraerse de inmediato con vomito, lavado gastrico o incluso
mediante dialisis peritoneal aunque debido a la farmacocinética del Ketorolaco
solo es posible extraer por este ultimo método pequefias concentraciones del
farmaco; cuando existe toxicidad por la administracion prolongada pudieran
presentarse nauseas, vomito, hiperventilacion, ulceracion gastrica que puede
desaparecer al suspenderse la utilizacion del farmaco.

Embarazo y lactancia #+ 4® 4

El Ketorolaco esta clasificado por la FDA como medicamento de categoria C en
el embarazo, no hay estudios adecuados y bien controlados en mujeres
embarazadas. Se clasifica como categoria D para su uso en el tercer trimestre
por su inhibicion de la prostaglandin sintetasa, lo que puede ocasionar el cierre

in Utero del ductus arteriosus.

El Ketorolaco atraviesa la placenta aproximadamente hasta un 10%, la relacion
de concentraciones medias feto/madre es del orden 0,116 mucho mas baja que
la de otros AINEs y se distribuye a la leche materna, por lo que su uso durante

la lactancia esta contraindicado por los efectos adversos potenciales.

En el caso de la analgesia posparto, el uso de AINEs debe evitarse en las
mujeres con disfuncién plaquetaria preexistente o trombocitopenia, desérdenes
hemorragiparos, ulcera péptica, falla renal o en caso de que la persistencia del

ductus arteriosus sea crucial en la sobrevida del producto.

El Ketorolaco a dosis de 40 mg diarios tiene un radio de concentracion leche
materna/ plasma de 0.015-.035. La exposicién de la droga al neonato puede
disminuirse si la madre toma el medicamento posterior a la hora de lactar o lo

toma al momento de una siesta prolongada del neonato.
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2.1.8. Analgésicos opioides

2.1.8.1. Caracteristicas Generales

El opio (del griego opos, jugo), extraido de la amapola (Papaver somniferum)
fue empleado por los griegos y por los romanos para aliviar no solo el dolor,
sino también el cansancio y el sufrimiento.** Hipdcrates aludia a sus
propiedades analgésicas, Avicena utilizaba el opio en el tratamiento de la

diarrea y Paracelso lo consideraba como la piedra de la inmortalidad.

En 1660, Sydenham elaboré la tintura de opio, pero sin embargo el hito mas
importante en lo referido al uso médico racional del opio fue cuando Sertlner
aislé la sustancia a la que denomindé morphium, llevo a cabo lo que podemos
considerar el primer ensayo clinico con la morfina. A partir de entonces, la
morfina fue recomendada para los mismos casos que el opio, empleandose
tanto por via oral como en forma de supositorio o en aplicaciones

intradérmicas.*®
2.1.8.2. Clasificacién '

Los agonistas opioides continian siendo hasta el momento los mejores
analgésicos de los que disponemos. No poseen un “techo” para la
antinocicepcion, pero la presencia de efectos secundarios hace dificil su
administracion a las dosis requeridas para obtener una analgesia completa. Su
efecto analgésico es debido a la activacion del sistema opioide endégeno
(SOE), el cual es el principal sistema inhibitorio que modula de forma fisiolégica

la transmision nociceptiva en mamiferos.

El SOE estd compuesto por receptores (receptores opioides) y transmisores
(péptidos opioides endogenos), ampliamente distribuidos en el sistema
nervioso central y periférico, en relacién con las vias sensoriales que conducen
la informacién  nociceptiva. Los agonistas opioides administrados

exdégenamente, producen analgesia al activar a los receptores opioides.
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La clasificacion de los farmacos opioides es compleja, pudiendo realizarse

segun varios criterios:

- Origen: natural, sintético, semi-sintético

- Estructura quimica: fenantrenos, fenilpiperidinas, fenilheptilaminas,
benzomorfanos, morfinanos

- Intensidad del dolor que son capaces de suprimir: débiles, potentes

- Tipo de interacciéon con el receptor: afinidad por receptores p, 6, K, y
eficacia (agonistas, antagonistas, agonistas parciales, agonistas-
antagonistas)

- Duracién de accioén (retardada, corta, ultracorta, etc.).

2.1.8.3. Mecanismos de accion farmacolégica *°

Los farmacos opioides presentan esteroespecificidad, tienen una gran potencia
farmacoldgica y la posibilidad de fijacion selectiva, esto demostré la existencia
de sitios de reconocimiento especifico que se denominaron receptores
opioides. Existen unos receptores (receptores opioides) y unas sustancias
transmisoras (péptidos opioides enddgenos), los cuales estan ampliamente

distribuidos en el Sistema nervioso central (SNC) y periférico (SNP).

Sus efectos farmacoldgico: en el sistema nervioso central (tiene acciones
depresoras y excitadoras); en el aparato cardiovascular (pueden producir
bradicardia de origen vagal, vasodilatacion periférica e hipotensién); en el
aparato gastrointestinal (disminuyen la motilidad gastrointestinal); en el
aparato urinario (aumenta el tono y la amplitud de las contracciones en el
uréter, puede provocar urgencias en la miccién); en el utero (en el utero de la
gestante relaja el cuello y reduce la intensidad u frecuencia de las
contraccione) y en la piel (dosis terapéuticas pueden causar vasodilatacién y

enrojecimiento cutaneo).
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2.1.9. Tramadol

El Tramadol es un analgésico de tipo opioide que alivia el dolor actuando sobre
células nerviosas especificas de la médula espinal y del cerebro. Su
comportamiento es atipico comparado con otros opioides del tipo de la morfina,
ya que a pesar de tener un agonismo relativamente débil sobre los receptores
opioides u, su efecto analgésico en gran parte se debe a su accion en el
sistema de neurotransmisores, ya que libera serotonina e inhibe la recaptacion

de la norepinefrina.®®

El Tramadol, fue comercializado por primera vez en Alemania en 1977 bajo
patente de Grinenthal y actualmente se encuentra disponible en mas de

setenta paises.

En marzo de 1994, el tramadol obtuvo el permiso de la Food and Drugs
Administration (FDA) para ser comercializado en Estados Unidos para el
tratamiento de varios tipos de dolor, de caracter moderado a intenso. Las
recomendaciones de la OMS en cuanto a su utilizacion lo situan en el segundo
escalon del tratamiento del dolor, donde se requiere el uso de opioides
menores o menos potentes.?’

Estructura quimica > *

El clorhidrato de Tramadol, una 4-fenilpiperidina sintética cuya denominacion
quimica es: Trans-2-(Dimetilaminometil)-1-(m-metoxyfenil)-Ciclohexanol
clorhidrato, y cuya férmula molecular es: C16 H26 Cl NO,. Tiene una estructura
similar a codeina. Presenta un peso molecular de 299.89, con unos porcentajes

correspondientes a carbono, hidrégeno, nitrégeno y oxigeno de:

C:64.02 % H: 8.67 % N: 4.67 % O: 10.67 % CI: 11.84 %
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Figura N° 11 Estructura quimica del Tramadol

Se presenta como un polvo blanco, amargo, cristalino e inodoro, soluble en

agua y alcohol con un pKa: 9,3, y un pH: 6,8.

Farmacodinamia

El Tramadol es un agonista con moderada afinidad por los receptores p y en
menor proporcion por los K y ©, mostrando el metabolito M1 una afinidad por los
receptores g 200 veces mayor que el Tramadol. Impide ademas la recaptaciéon
de noradrenalina y serotonina, aumentando los niveles de estos
neurotransmisores a nivel del SNC, lo que produce efecto analgésico ya que
estos neurotransmisores inhiben la transmisién de los estimulos nociceptivos,

al activar sistemas enddégenos de control del dolor. '

Tramadol tiene un efecto antitusivo. En contraposicién con morfina, durante un
amplio intervalo, dosis analgésicas de Tramadol no ejercen ningun efecto
depresor respiratorio y tampoco afecta la motilidad gastrointestinal. Sus efectos
sobre el sistema cardiovascular son mas bien ligeros. Se ha comunicado que la

potencia de Tramadol es 1/10 — 1/6 la de morfina.®" %%

Farmacocinética

Absorcion:

El Tramadol se absorbe bien por cualquier via: oral, intravenosa, intramuscular

o rectal. Aproximadamente dos horas después de la administracion de una
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dosis oral unica de 100 mg, se produce un pico en los niveles plasmaticos que
alcanza los 280-308 ng/mL. Para una dosis de 100 mg, administrada via |.V.,
los niveles plasmaticos presentes a los 15 minutos y a las dos horas son

respectivamente de 613 y 409 ng/ml.”"

La biodisponibilidad oral absoluta es del 68 % tras una dosis unica y del 90% a
100% tras dosis multiple, incremento que esta en relacion al hecho de que el
metabolismo hepatico de primer paso es saturable. Asimismo, este parametro
farmacocinético se ve incrementado con la edad y en pacientes con disfuncion
hepatica o insuficiencia renal. Por via intramuscular, el Tramadol se absorbe
completamente con un pico plasmatico maximo a los 45+23 minutos; la
concentracion plasmatica eficaz minima de 100 ng/ml se obtiene a los 11+£3.9

minutos.?" %2

Distribucion:

El Tramadol sigue un modelo bicompartimental, con un gran volumen de
distribucion (2,7 L/kg tras su administracion oral). La fase inicial de distribucion
muestra una vida media de aproximadamente 6 minutos. Una vez establecido
el equilibrio en la distribucién del farmaco, un 80% del Tramadol presente en el
organismo se encuentra en el compartimento periférico y el 20% se une a

proteinas plasmaticas, lo que indica una elevada afinidad por los tejidos.?" °' 2

Atraviesa las barreras hematoencefalica y placentaria, Tramadol y su derivado
O-desmetilado se detectaron en cantidades muy pequefas en la leche materna
de 0,1 % y 0,02 %. °'

Metabolismo: 2" %' 52

Tanto en humanos como en animales, el Tramadol sufre una amplia
biotransformacion, principalmente hepatica, por dos vias metabdlicas N y

Odesmetilacion (fase1). Posteriormente los productos resultantes de la O
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desmetilacion son conjugados con acido glucuroénico (fase 2). En el hombre se
han identificado 11 metabolitos, cinco de ellos resultantes de la fase 1 (M1-M5)
y los seis restantes son el resultado de la conjugacion de los metabolitos M1,

M4 y M5 con el acido glucurdnico y el acido sulfurico.

De todos ellos so6lo uno es activo como analgésico (el M1 u O-
desmetiltramadol), habiéndose demostrado una ligera correlacion entre este
metabolito y el efecto analgésico. En situaciones de insuficiencia hepatica,
disminuye el metabolismo tanto del Tramadol como del metabolito M1, lo que
se traduce en un aumento del area bajo la curva, concentracién plasmatica-

tiempo, y en una prolongacioén de la semivida de eliminaciéon de ambos.
Excrecion: *'

El Tramadol y sus metabolitos se eliminan casi completamente por via renal, la
eliminacién urinaria acumulada asciende al 90 % de la radiactividad total de la
dosis administrada. En caso de disfuncién renal y hepatica la vida media puede

estar ligeramente prolongada.

En pacientes con cirrosis hepatica, la vida media de eliminacion es 13,314,9 h
(Tramadol) y 18,5£9,4 h (O-desmetiltramadol); en un caso extremo se
determinaron 22,3 h y 36 h respectivamente. En pacientes con insuficiencia
renal (aclaramiento de creatinina inferior a 5 ml/min) los valores fueron 11+3,2

h 16,9+3 h; en un caso extremo fueron 19,5 h y 43,2 h respectivamente.

Indicaciones terapéuticas %3

Tratamiento del dolor moderado o moderadamente intenso. Tratamiento
adyuvante de la osteoartritis, el Tramadol es eficaz en el tratamiento del dolor

en la osteoartritis pudiéndose asociar a antiinflamatorios no esteroideos

Tratamiento del dolor neuropatico, en diabéticos con neuropatia diabética,

dosis diarias de media de 210 mg de Tramadol en dosis divididas produjeron
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un alivio significativo del dolor. En pacientes con neuralgia postherpética, dosis
de 600 mg/dia fueron comparables en eficacia a la clorpromazina +

clomipramina.

Tratamiento del sindrome de las piernas inquietas, en dosis de 50-150 mg/dia
durante 15-24 meses.

Dosificacién °' °% %3

La dosificacion debe adaptarse a la intensidad del dolor y a la respuesta

individual del paciente. La seguridad y eficacia de Tramadol en niflos menores

de 16 anos no ha sido establecida.

La dosis usual inicial oral de Tramadol en adultos y nifios de 16 afios de edad y
mayores con moderado o con dolor moderadamente severo es 50 mg a 100 mg
(20-40 gotas) respectivamente. Para continuar el alivio, 50 a 100 mg (20-40
gotas) pueden ser administradas cada 4 a 6 horas como sea necesario, sin
sobrepasar la dosis total de 250 mg. No administrar una cantidad mayor a 400

mg en el dia.

En pacientes con disfuncién renal y/o hepatica, pacientes debilitados, debe
considerarse que la duracion del efecto es mayor y que puede deberse a la
eliminacion mas lenta del farmaco, por lo que los intervalos de dosificacion
deberan extenderse de acuerdo con los requerimientos del paciente. Se
recomiendan dosificaciones que no excedan de 300 mg diariamente en

aquellos mayores de 75 afos de edad.

Reacciones secundarias y adversas

Frecuentemente (mas del 10 %) se han comunicado nauseas y vértigos.
Ocasionalmente (1-10%) pueden presentarse vomito, estrefimiento,

sudoracion, sequedad bucal, cefalea y mareos.
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Raramente (<1%) se han observado alteraciones de la regulacion
cardiovascular (palpitaciones, taquicardia, hipotension postural o colapso
cardiovascular). Estas reacciones adversas pueden presentarse especialmente
tras la administracion intravenosa y en pacientes sometidos a esfuerzo fisico.
Pueden presentarse arcadas, irritaciones gastrointestinales y reacciones

cutaneas.

Muy raramente (<0,1%) se han observado debilidad motora, alteraciones del
apetito, vision borrosa y perturbaciones de la miccion). Tras la administracion
de Tramadol pueden presentarse muy raramente diversos efectos secundarios

psiquicos cuya intensidad y naturaleza varian individualmente.

Se ha comunicado depresion respiratoria, tras la administracion de dosis que
sobrepasan considerablemente las dosis recomendadas y administrando
simultaneamente otros medicamentos con accion depresora central, puede
presentarse una depresion respiratoria y puede originarse dependencia.

Interacciones °%°%°*

Antidepresivos triciclicos e inhibidores selectivos de la recaptacién de la
serotonina: incremento del riesgo de toxicidad del SNC.

Acenocumarol: puede aumentar el efecto anticoagulante.

Agonistas-antagonistas opioides: puede reducir el efecto del Tramadol por

bloqueo competitivo de los receptores.

Antidiabéticos: Riesgo de hipoglucemia.

Carbamacepina: disminuye marcadamente la concentracion de tramadol

IMAO: evitar el tratamiento concomitante en pacientes con IMAO o que hayan
sido tratados con inhibidores de la MAO durante las 2 semanas anteriores por

la posible excitacién o depresién del sistema nervioso central.
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Otros medicamentos sedantes: Puede potenciar el efecto depresor del SNC de
otros farmacos y del alcohol. Atencién al asociarlo a medicamentos que

también disminuyan el umbral convulsivo.

Ritonavir: puede aumentar la concentracion de Tramadol. Tramadol no debe
combinarse con inhibidores de la MAO o con sustancias depresoras centrales,
incluyendo alcohol, puede potenciar los efectos sobre el sistema nervioso
central. La cimetidina, la carbamazepina puede disminuir el efecto analgésico o

reducir la duracion de la accion.

Contraindicaciones >

e Depresidn respiratoria o enfermedad obstructiva respiratoria grave.

o Epilepsia no controlada adecuadamente con tratamiento.

¢ Insuficiencia hepatica o renal graves.

e Tratamiento concomitante con inhibidores de la MAO o que hayan sido

tratados con inhibidores de la MAO durante las 2 semanas anteriores

Manifestaciones y manejo de sobredosis >

Presenta los signos caracteristicos de la intoxicacién por opioides, miosis,
vomitos, mareos y peérdida de conciencia, que puede llegar a convulsiones,
depresidon respiratoria y coma. El tratamiento incluye lavado gastrico para
reducir la absorcion, medidas de soporte y tratamiento especifico con naloxona
antagonista de opioides, en caso de depresion respiratoria y diazepam en caso
de convulsiones

Embarazo vy lactancia ' 5" %

Categoria de riesgo C, el uso durante el embarazo solamente sera bajo la
responsabilidad del médico en caso de ausencia de alternativas terapéuticas

mas seguras. Si el tratamiento del dolor con opioides esta indicado durante el
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embarazo, debe ser restringido a la administracion de dosis unicas. La
administracion a largo plazo debe ser evitada, ya que esto podria llevar a
sintomas de abstinencia en el neonato. ElI Tramadol, administrado antes o
durante el nacimiento, no afecta la contractilidad uterina. En los neonatos
podria inducir cambios en la frecuencia respiratoria, los cuales no son

relevantes clinicamente.

En la lactancia el Tramadol y su metabolito principal se excretan en la leche
materna aproximadamente un 0,1% de la dosis materna. Después de la

administracion unica de Tramadol no es necesario interrumpir la lactancia.

2.1.10. Ventajas de la combinacion de un AINE y un opioide

El manejo eficaz y seguro de cuadros inflamatorios dolorosos, implica la
seleccion adecuada del farmaco segun el comportamiento temporal de la
inflamacién (aguda o crénica), mecanismo fisiopatolégico del dolor (nociceptivo,
neuropatico o mixto) e intensidad del mismo (leve, moderado o severo),
teniendo en cuenta que el medicamento seleccionado sea seguro y bien
tolerado. Lamentablemente no existe el producto ideal que sea adecuado para
todo tipo de dolor o inflamacién y que esté libre de reacciones indeseables

serias.

Los AINE son la eleccién para el manejo del dolor inflamatorio agudo, pero su
empleo debe limitarse en el tiempo y se deben emplear con la dosis minima
efectiva, pues a pesar de su capacidad para reducir la inflamacion y el dolor,
provocan una amplia gama de efectos secundarios, muchos de importancia
clinica como sangrado gastrointestinal, dafio renal, infarto y accidentes

cerebrovasculares.

Los analgésicos opioides son el pilar para el alivio del dolor de intensidad
moderada-severa, sin embargo sus efectos colaterales y reacciones

indeseables (sedacién, depresion respiratoria, estrefimiento, euforia, adiccién)
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provocan con frecuencia la renuencia del terapeuta. Dado que la mayoria de
las reacciones adversas de los opioides son dosis-dependiente, se insiste en

iniciar la terapia con dosis bajas.

La combinacion de un AINE con un opioide puede maximizar el efecto
antiinflamatorio — analgésico minimizando las reacciones adversas. Dos
sustancias que actiuen sobre diferentes mecanismos fisiopatologicos, sobre
diferentes receptores o sustratos biomoleculares pueden producir sinergia

medicamentosa o aditivismo.

Las combinaciones de antiinflamatorios y analgésicos tienen como base el
concepto de: “accion multimodal y balanceada”. Diferentes sustancias actuan
sobre diferentes receptores, vias y mecanismos celulares; de este modo se
puede atacar la inflamacion y el dolor, desde diferentes angulos. Utilizando
dosis bajas de los componentes se pueden lograr sinergismos farmacolégicos y

reducir los efectos indeseables.>®

El uso de la combinacion de medicamentos que actuan a diferentes niveles con
distintos mecanismos de accion puede producir resultados de una potenciaciéon

analgésica.*®

La propuesta de combinar Ketorolaco/Tramadol, con distintos mecanismos de
accion, fue por la ventaja potencial de poder utilizar una terapia combinada
cuyos efectos analgésicos de ambos se pueden ser potenciados, en tanto que

la posibilidad de efectos adversos es minimos.®’

El alivio del dolor en pacientes posquirurgicos toma una importancia vital, ya
gue en la medida que un paciente reduce el dolor posquirurgico, el tiempo de
recuperacién es mas breve, por otro lado es importante valorar que puede
verse reducido el tiempo de estancia hospitalaria, lo que redunda en un
beneficio econdmico ademas de evitar complicaciones como las infecciones

nosocomiales.®®
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2.1.11. Estudios realizados en otros paises

En Barcelona: Ketorolaco frente a Tramadol, estudio comparativo de la
eficacia analgésica en el dolor posoperatorio de histerectomias
abdominales." Se realiz6 en 76 mujeres intervenidas de histerectomia
abdominal, la media de EVA durante el estudio fue de 3,6 para el grupo
Tramadol y de 4,4 para el grupo de Ketorolaco, no siendo estas diferencias
significativas (p>0,05). Las escalas VRS tampoco evidenciaron diferencias

significativas diferencias significativas entre los dos grupos de estudio.

Durante las primeras 12 h del posoperatorio, el Tramadol a dosis 100 mg ha
evidenciado mayor eficacia analgésica postoperatoria que 30 mg de Ketorolaco
administrados ambos por via intravenosa cada 6 h. El Unico inconveniente de la
administracion intravenosa de Tramadol ha sido la elevada incidencia de

vomitos postoperatorios.

Combinacién Diclofenaco mas Tramadol en dolor postcesarea. > En un
estudio doble-ciego, comparativo, aleatorizado, de dosis unicas, se compararon
tres grupos (120 pacientes): el Grupo 1: recibié una dosis de Diclofenaco 75 mg
combinado con Tramadol 100 mg, el Grupo 2: recibié solamente Tramadol 100

mg y el Grupo 3: recibié solamente Diclofenaco 75 mg.

Se registré la intensidad del dolor y el tiempo transcurrido hasta la
administracion de la primera dosis de rescate. El tiempo promedio para el
primer rescate analgésico fue de 197 minutos en el grupo con Diclofenaco mas
Tramadol, de 48 minutos en el grupo con Tramadol y de 113 minutos en el
grupo con Diclofenaco. La intensidad del dolor disminuydé marcadamente en
todos los grupos y el efecto analgésico logrado fue significativo. Los efectos
colaterales fueron escasos y similares en todos los grupos. La combinacién
Diclofenaco mas Tramadol proporcioné6 mejor analgesia que la obtenida con

monoterapia de los componentes por separado.
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En Venezuela: Comparacion de la eficacia analgésica de Ketorolac
Trometamina y Clohidrato de Tramadol en el postoperatorio en la cirugia
Ginecoobstétrica, ® para evaluar la eficacia analgésica de dos AINEs y un
opioide se realizé un estudio doble ciego, controlado por placebo, en 60
pacientes de 15 a 45 anos de edad del Servicio de Recuperacion Anestésica
del Hospital Universitario "Dr. Antonio Maria Pineda" luego de ser sometidas a
cirugia Gineco - obstétrica. No hubo diferencias significativas entre las
caracteristicas clinicas de cada grupo de estudio. Después de ajustar el efecto
segun el grado de dolor inicial, se obtuvo que tanto el uso de Ketorolac como el
de Ketoprofeno aumentaba significativamente la eficacia de la analgesia al
realizar la comparacion contra placebo (p< 0.05), cosa que no ocurrié con el
uso de Tramadol, posiblemente por la gran variabilidad del efecto que demostro
este farmaco. Las diferencias reportadas respecto al uso de placebo fueron
mas evidentes cuando el Dolor Inicial fue reportado como severo. Se concluye
que tanto Ketorolac como Ketoprofeno son farmacos de eficacia importante,
representando  alternativas utiles en la analgesia postoperatoria

ginecoobstétrica.

En México: Estudio de Utilizacion de Analgésicos Antiinflamatorios en el
tratamiento post-operatorio a cesarea en el Hospital General de
Huichapan, ' Se identificaron 324 expedientes de las pacientes atendidas por
la operacién cesarea, se determinaron los habitos de prescripcion del
tratamiento analgésico posterior a la cesarea, donde el 100% se adecuo a las
indicaciones de la OMS a partir de la revision del expediente clinico de las
pacientes, siendo importante mencionar que el hecho de haber encontrado 15
esquemas terapéuticos, nos evidencio que los médicos no tienen habitos fijo de
prescripcion de analgésico, asi mismo se observd 4 esquemas que no

favorecen el efecto debido al “efecto techo” de los analgésicos.

Al establecer la concordancia de la prescripcion de analgésicos en el manejo
del dolor posterior a la cesarea, se obtuvo que el 83% de las prescripciones
encontradas fueran correctas, esto en base a la literatura cientifica y el analisis

clinico individual de los pacientes y solo el 17% de ellas fueron incorrectas.
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Diclofenaco mas tramadol en dolor post-cesarea:>®> La combinacion de
tramadol y diclofenaco dio como resultado una mejor analgesia que la obtenida
con monoterapia de los componentes por separado, como lo demostrd este
estudio doble-ciego, comparativo y aleatorizado. Se administré una dosis unica
por via intramuscular de tramadol 100 mg combinado con diclofenaco 75 mg, a
un grupo de pacientes; a otro se administré tramadol solo 100 mg; y a un tercer

grupo diclofenaco 75 mg solo.

El total de pacientes fueron 120 sometidas a intervencion cesarea electiva. Se
registré la intensidad del dolor y el tiempo transcurrido después de la
intervencion para administrar el analgésico de rescate. El tiempo promedio para
el primer rescate analgésico fue de 197 minutos en el grupo de Tramadol mas
Diclofenaco; 48 minutos en el grupo de Tramadol mas placebo; 113 minutos en
el grupo de Diclofenaco y 55 minutos en el grupo que recibié placebo.
Tramadol mas Diclofenaco vs. todos los otros grupos rindieron una p<0,005. La
intensidad del dolor cayé marcadamente en todos los grupos con sustancias

activas. Los efectos colaterales fueron pocos y similares en todos los grupos.

En México: Eficacia analgésica y seguridad con la combinacién

Ketorolaco/Tramadol en niiios, °’

estudio clinico fase lll, para avalorar la
combinacion en gotas via bucal por tres dias, el dolor se valoré en tres
ocasiones usando la escala clinica del dolor, se monitoreo la Frecuencia
cardiaca y respiratoria, saturacion de oxigeno, el llanto, la ansiedad vy
sudoracion. Donde hubo una reduccion importante del dolor a cabo desde la
primera valoracion fue de 49.5%, 61.4% y 51.8%, respectivamente y al final de
la tercera evaluacién la reduccién del dolor fue 63,2%-80,7%. Respecto a la

seguridad solo se registraron ocho reacciones adversas leves.

Uso de una combinacion de Ketorolaco/Tramadol en solucion inyectable
en el manejo de dolor posoperatorio, %8 donde los resultados mostraron un
efecto analgésico muy importante, especialmente llamo la atencion la rapidez

de respuesta (15minutos) ante la severidad del dolor con un reducido
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porcentaje de eventos adversos. Se contrastaron los resultados obtenidos con
diferentes estudios realizados en diferentes fechas y lugares con las

interacciones del Ketorolaco y Tramadol.

2.2. Marco contextual

2.2.1. Hospital San Pedro Claver

Historia Institucional &

Fue fundado el 9 de septiembre de 1966, siendo denominado en principio como
“Dispensario Bronco Pulmonar San Pedro Claver”, en mérito al Santo de los
negros en América Latina; con apoyo de las Hermanas Siervas de Maria, en
convenio con la Unidad Sanitaria de Chuquisaca quienes prestaron sus
servicios a pacientes exclusivamente tuberculosos que llegaban en gran
cantidad de todos los puntos del pais, especialmente mineros o centros

mineros del Chaco y todo el Oriente Boliviano.

Sin embargo, los nuevos esquemas para el tratamiento de la tuberculosis y la
apertura de otros Centros Hospitalarios para los Servicios de Neumotisiologia
en el pais, como el Instituto del Térax y el Hospital Obrero en la ciudad de La
Paz y otros similares en Cochabamba y Santa Cruz, ademas del bajén de la
mineria y la zafra, hacen que disminuya también el flujo de pacientes en San

Pedro Claver, que ya se habia visto rebasado en su real capacidad.

En 1989, la nueva politica en salud, hace el tratamiento de la tuberculosis en
forma ambulatoria con duraciéon de siete meses, con controles periddicos y
regionalizando este control y tratamiento, desconcentrando de esta manera la
atencion del Dispensario San Pedro Claver. Este hecho obliga al dispensario a
adecuar su infraestructura para funcionar como Hospital de Segundo Nivel
evitando su inminente cierre. Siguiendo diferentes tramites se adecuan los
ambientes para Maternidad y Pediatria inaugurandose oficialmente como

Hospital San Pedro Claver de Lajastambo de Il Nivel de atencion y referencia.
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El ano 2001 alcanzd el primer lugar nacional, constituyéndose en el mejor
hospital de segundo nivel del pais. A pesar de su ubicacion en la zona de
Lajastambo, al oeste de la ciudad de Sucre, la calidad y los bajos costos con
los que atiende motivan a que pacientes de toda su zona de influencia (15
comunidades circundantes y en los ultimos afios todo el municipio urbano y
rural de Sucre), y del mismo interior del pais, especialmente de Potosi y Santa

Cruz, confluyan para prevenir y/o curar sus enfermedades.

Las especialidades

A la fecha, el hospital tuvo un desarrollo vertiginoso, alcanzando una capacidad
de 120 camas distribuidas en medicina, cirugia, gineco-obstetricia y pediatria

tanto en atencién ambulatoria como hospitalaria.

También atiende en especialidades como cardiologia, traumatologia,
dermatologia, psiquiatria, cirugia plastica, otorrinolaringologia, oftalmologia y
neurologia-neurocirugia; las tres ultimas con el apoyo de especialistas
voluntarios; asimismo cuenta con los servicios de Odontologia, Laboratorio
Clinico, Rayos X, Ecografia, Electrocardiograma, Farmacia, Inyectables y

Curaciones.

Alcances

El Hospital San Pedro Claver tiene como alcance la prestacion de servicios de
salud de mediana complejidad, en Consulta Externa, Urgencias, Apoyo
Diagnostico y Complementacion  Terapéutica, Unidad Quirdrgica vy
Hospitalizacion a toda la poblacion. Asi mismo se contemplan los procesos

Estratégicos, de Apoyo y de Evaluacién definidos por la institucién.

Mision

Somos un Hospital Social del Estado, Docente Asistencial que busca satisfacer

las necesidades y expectativas en los servicios de salud de sus pacientes en la
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ciudad de Chuquisaca, de la zona de Lajastambo. Contamos con un equipo de
salud competente y comprometida cuya gestién esta centrada en los usuarios

asi como en las mejores tecnologias para su atencion.

Orientados por una Politica Integral de Calidad y Seguridad del Paciente,
prestamos servicios de salud de mediana y alta complejidad, bajo principios de
responsabilidad, rentabilidad econdmica y social en la construccion de una

Ciudad de Derechos incluyente y participativa.
Vision

El Hospital San Pedro Claver es un centro de salud de Segundo Nivel, se
proyecta para el afio 2012 como un hospital Social del Estado autosostenible
que presta servicios integrales de salud de mediana y alta complejidad, a una
comunidad de usuarios satisfechos con la calidad técnico cientifica,

humanizada, oportuna y segura.

La perspectiva de la institucion es el cumplimiento de estandares de
acreditacion centrados en el paciente, en sus derechos y deberes, y en la
responsabilidad ética y social que lo destaca en el Departamento de

Chuquisaca.
Infraestructura

El Hospital San Pedro Claver cuenta con tres Areas:

- 1°2 Area la constituye Medicina Interna y especialidades a fines
(Cardiologia, Dermatologia, Psiquiatria, etc), Cirugia y sus diferentes
especialidades (Traumatologia, cirugia Plantica, urologia, etc);
Laboratorio Clinico, Radiologia, Ecografia, Electrocardiografia,
Anatomia Patoldgica.

- 2% Area la constituye la Maternidad Santa Maria Soledad con los
servicios de ginecologia-obstetricia y neonatologia.

3% Area la constituye el Hospital del Nifio
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2.2.2. Maternidad Santa Maria Soledad

Estadistica Institucional °

Segun informe estadistico de la Maternidad Santa Maria Soledad de la gestion
2011 la cual reporta la atencion de consultas externas y emergencias en un
total de 14.445 pacientes, hospitalizaciones en el servicio de ginecologia en un
total de 915 pacientes y hospitalizaciones obstétricas en un total de 2.090
pacientes, remarcando una atencién de 1.132 partos institucionales y 17 partos

domiciliarios.

Respecto a intervenciones quirurgicas ginecolégicas se efectudé un total de 639

cirugias; y la atencion de 578 cesareas por diferentes diagnosticos.

Infraestructura

La Maternidad Santa Maria Soledad cuenta con infraestructura propia,
destinada a la atencién de las pacientes.

La unidad de ginecologia y obstetricia esta divida en tres servicios

- Servicio de Ginecologia la cual dispone de 12 camas para la
internacion de las pacientes, 2 quiréfanos y 1 sala de legrados.

- Servicio de Obstetricia la cual dispone de 25 camas para la internacion
de pacientes y 2 quiréfanos, 1 sala séptica, 1 sala de partos.

- Servicio de Neonatologia que cuenta con 2 unidades de terapia
intensiva (SIPAP-Respiradores), 6 incubadoras, 4 cunas para

fototerapia.

Ademas cuenta con las siguientes areas:

- Area de recepcion (Informaciones)

- Area de Consulta Externa, la cual cuenta con tres consultorios
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destinados a la atencion de las pacientes ginecoobtetricas

- Area de Emergencias la cual cuenta con los instrumentos
basicos(Ecografo, otros)

- Area de Prepartos la cual cuenta con 4 camas para el control y
seguimiento de las pacientes en trabajo de parto; sala de apego precoz
que cuenta con 3 camas y sala de recuperacidén que cuenta con 2 camas
con oxigeno central.

- Area de Electrocardiograma-Monitorizacién fetal que cuenta con los
instrumentos destinados para este fin.

- Area de Colposcopia que cuenta con colposcopio-Asa de Leep y otros
instrumentales.

- Area de Estadistica, donde se almacena las historias clinicas propias de
la unidad con la reglamentacion correspondiente con el uso del sistema
informatico de CISE-SIAF.

Recursos humanos

La Maternidad Santa Maria Soledad cuenta con recursos humanos
dependientes del Ministerio de Salud, IDH dependientes de SEDES,
Gobernacion y fondos propios dependientes de la Alcaldia, contando asi con el

personal exclusivo destinado para esta infraestructura.

- 10 Médicos de planta especialistas Ginecologo-Obstetras en sus
diferentes turnos cubriendo asi la atencion de las pacientes durante las
24 horas.

- 18 entre Licenciadas en Enfermeria y Auxiliares de Enfermeria

- 5 Residentes de Ginecologia y obstetricia (1 de tercer afio, 2 de segundo
afno y 2 de primer afo)

- 10 a 14 Internos de la Carrera de Medicina por rotacion.

- 2 Internos de la Carrera de Enfermeria eventualmente.

- 4 Administrativos

- 5 Manuales
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Caracteristicas Socio-Econdémicas de la Poblacion en Estudio

La poblacion que asiste al Hospital San Pedro Claver en su predominio son
pacientes provenientes del area rural o periurbano de la ciudad de Sucre, las
pacientes son en su mayoria son campesinos de escasos ingresos
econémicos; existe un predominio del dialecto Quechua enraizada en sus

habitos y costumbres.

En general las pacientes cuentas con los estudios minimos basicos, destinadas
a la ocupacién de las labores del hogar, siendo el esposo el que produce los

ingresos necesarios y escasos para estas familias.

Diagnéstico situacional del manejo del dolor en la Maternidad Santa Maria
Soledad

En la actualidad el manejo del dolor en la Maternidad Santa Maria Soledad,
dependiente del Hospital San Pedro Claver no cuenta con protocolos
establecidos para el tratamiento del dolor en el puerperio quirurgico inmediato,

la cual es a libre criterio del médico tratante.

El programa de Seguro Universal Materno Infantil (SUMI), cuenta entre sus
prestaciones el paquete de Cesarea en la cual proporciona Metamizol sédico
(Dipirona) en ampollas de 1gr en la cantidad de 5, el cual es administrado

segun criterio de cada médico. (Anexo N° 1)

La Unidad de Ginecologia y Obstetricia en un convenio interno con la
administracion de los insumos del seguro SUMI, plantearon la utilizacion del
Ketorolaco de 30 mg en ampollas para el manejo del dolor en el puerperio
quirurgico, lo cual, es también usado a criterio, sin la regulacion de ningun

protocolo.

Por lo tanto es pertinente la realizacion de estudios de investigacién que

puedan avalar la aplicacion y regulacién del manejo del dolor en dicho servicio.
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2.3. Hipétesis

Existe una disminucion de la intensidad del dolor, una mayor duracién del
efecto analgésico y una menor utilizacion del analgésico de rescate con la
asociacion de Ketorolaco y Tramadol en relacibn a la monoterapia del
tratamiento del dolor en el puerperio quirdrgico inmediato en el Hospital San

Pedro Claver de Junio a Septiembre del 2012.
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CAPITULO III

MARCO METODOLOGICO



65

3.1. Enfoque, tipo y disefio de investigacion®

3.1.1. Enfoque de la investigacion

El enfoque del estudio es Cuantitativo, porque tiene variables que son
medibles, recolecta datos de un fendmeno objetivo observable en un tiempo y
lugar determinado mediante el uso de técnicas o instrumentos de medicién y
verificacion de la hipétesis, la cual debe ser planteada antes de obtener los
resultados; este es el caso de la investigacion realizada del estudio
comparativo de la efectividad analgésica de la asociacion de Ketorolaco y
Tramadol en relacién a las monoterapias en el tratamiento del dolor en el
puerperio quirurgico inmediato en el Hospital San Pedro Claver de Junio a
Septiembre del 2012.

3.1.2. Tipo y diseio de la investigacion

El disefio de estudio fue analitico, comparativo, experimental, ensayo clinico
controlado aleatorizado, longitudinal, prospectivo, de simple ciego; para
comparar la efectividad de tres tratamientos del dolor en el puerperio quirargico
inmediato con el fin de incluir las posibles alternativas y evaluar la efectividad
de la combinacién de Ketorolaco/ Tramadol y las monoterapias de Ketorolaco o

Tramadol.

v' Analitico: Porque permite evaluar la efectividad analgésica de la
asociacion de Ketorolaco/Tramadol y las monoterapias, y obtener un
mayor confort en el tratamiento del dolor en el puerperio quirurgico.

o Estudio comparativo: Porque se realizé un estudio que permitioé valorar
la efectividad analgésica de la asociacion de Ketorolaco y Tramadol en
relacion a la monoterapia.

e Experimental: Porque se manipul6 intencionalmente la administracion
de la asociacion de farmacos o de la monoterapia en el tratamiento del

dolor del puerperio quirdrgico inmediato en el Hospital San Pedro Claver.
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e Ensayo clinico controlado: Porque la investigaciéon se realizd en
puérperas quirurgicas para determinar la efectividad de la asociaciéon
Ketorolaco/Tramadol (grupo caso) y de las monoterapias (grupos
controles), para lo cual siguié un protocolo de investigacion para cumplir
con los objetivos.

o Longitudinal: Porque en el estudio se seleccion6 puérperas quirurgicas
inmediatas, donde se hizo un seguimiento del tratamiento seguimiento
farmacoldgico de los analgésicos durante 24 horas en el Hospital San
Pedro Claver.

e Prospectivo: Porque intenta comparar el efecto (efectividad analgésica
de la asociacion de Ketorolaco mas Tramadol) y el valor de una o0 mas
intensiones (evaluacion de la intensidad del dolor en el postoperatorio
segun escala EVA), versus un control (monoterapias), en puérperas
quirurgicas inmediatas, haciendo un seguimiento durante 24 horas.

e Simple ciego: La investigacion se realizé6 en el Hospital San Pedro
Claver, en la Maternidad “Santa Maria Soledad” de Junio a Septiembre
con la totalidad de puérperas quirurgicas que aceptaron voluntariamente
participar del estudio, pero que desconocian el farmaco que le fue

administrada.

3.2. Poblacion y muestra

3.2.1. Poblacién

La poblacién estuvo compuesta por 127 puérperas quirurgicas inmediatas del
Servicio de Obstetricia del Hospital San Pedro Claver “Maternidad Santa Maria
Soledad” de Lajastambo, durante el periodo comprendido entre Junio a
Septiembre del 2012. De la poblaciéon de 127 puérperas quirurgicas inmediatas,
7 pacientes constituyeron parte de la prueba piloto de la investigacion,

guedando un total de 120.

Se realiz6 la aleatorizacion de la poblacion y se formé tres grupos de estudio,

cada grupo constituido por 40 puérperas quirdrgicas inmediatas (un grupo caso
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y dos grupos control), para cumplir con el requerimiento de un ensayo clinico

controlado.

Al grupo caso se le administré la asociacién de Ketorolaco/Tramadol y a los
grupos control se le administré las monoterapias; y se realizd seguimiento

durante las 24 horas que comprendia del puerperio quirdrgico inmediato.

3.2.2. Muestra

El estudio se realiz6 con el 100% de la poblacion, por tanto no se calculd
tamafio muestral, las puérperas quirdrgicas que ingresaron al estudio

cumplieron con los criterios de inclusion y aceptacién del estudio.

3.3. Variables de estudio

3.3.1. Identificacion de variables

Variable Dependiente

- Efectividad analgésica

Variable Independiente

- Intensidad del dolor

- Filiaciéon: Edad, Estado Civil, Procedencia, Nivel de instruccién
- Antecedente Obstétrico: Paridad, Cesareas, Abortos

- Diagnostico: Estado nutricional

- Utilizacion de analgésico de rescate

- Reacciones Adversas

- Variaciones Hemodinamicas

- Intensidad del dolor por horas
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Objetivo Variable Definicion conceptual Definicion operacional \-/r;’:i‘;gli Categorizacion Instrum.
Efectividad Impacto que se alcanza a causa de una Cualitativa dC((JJI?)r (giirqi)nucién de Hoja de
Variable Dependiente analgésica accion llevada a cabo en condiciones | Conseguir la disminucion del dolor Nominal Sin  disminucion  de recoleccion
9 habituales. de datos
dolor (2 -10)
Determinar la  efectividad 0
analgésica de la asociacion 1
del Tramadol y Ketorolaco y . s .
de la monoterapia a horas 1, | Intensidad del | EI grado de fuerza con que se gﬁee(zis (I’E(chaalame\?ilgbzr; dzlngllglo; Cuantitativa g relz((JJIJ:c?:ﬁ')n
4, 8, 12, 24 y 48 posterior a | dolor manifiesta el dolor (E\g/A) or esqUEMas 9 continua 4 de datos
su  administracion  segun P q 5
intensidad del dolor de la 6
escala EVA
Tiempo transcurrido desde el dia de o 15 a 21 afios
- Edad segun grupo etareo de las | Cuantitativa 22 a 28 afos
Edad nacimiento hasta la fecha del evento o embarazadas discreta 29 a 35 afios
estudio. 36 a 42 afios
. . s Soltera
< | Estado Civil Estado juridico en rela_mon de dos Situacion actual de pareja. Cuallltatlva Casada
S personas que forman pareja. nominal Union Establ
= nién Estable
= | Procedencia Origen o principio de donde nace o se | Origen de nacimiento de la | Cualitativa Rural
. - - deriva algo. paciente nominal Urbano
Describir las caracteristicas N
de la poblacién en estudio Inguna )

. S i i ituacic i itati imari Hoja de
segun datos de F',I'a.C'on’ los vael y de Fase o etapa del sistema educacional. Sltga0|on educatlva. actual de la Cuallltatlva Primaria . recoljeccién
antecedentes obstétricos y de instruccion mujer hasta el estudio. nominal Secuqdana o datos
diagndstico. szl?s;'g @

_g Clasificacién de una mujer por el nimero | Clasificaciéon de la mujer segun Cualitativa Primipara (1)

% | Paridad de nifios nacidos vivos o muertos con | paridad hasta el momento de nominal Multipara (2-4)

g mas de 28 semanas de gestacion. realizado el estudio. Gran multipara (5 o
o mas)

*2 Cesareas Numero de cesareas que tuvo la madre Antecedes de cesdreas que ha | Cuantitativa ?

% q | tenido una mujer hasta el estudio. | continua >2

§ Abortos Pérdida de un embarazo antes de las 20 | Antecedes de abortos que ha | Cualitativa Sin abortos

g semanas de gestacion. tenido una mujer hasta el estudio. Nominal Con abortos
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3 Situacién en que se encuentra la mujer ” s Normal (18,5-24,99)

o Estado s f ! Relacién del peso sobre la talla al | Cualitativa

£ 9l nutricional en rellalmon ala |r}gesta y adaptguones cuadrado. nominal Sobrepeso (25-29,99)

& fisiolégicas tras la ingesta de nutrientes. Obesidad (30-39,99)
Describir la necesidad de
utilizacién de analges[co de Utilizacion de | Administracion de dosis adicionales de . . _— Hoja de
rescate durante las primeras s L . . Uso de dosis adicional de un | Cualitativa Con rescate i
24 horas del puerperio analgésico de analgespos a las prescritas previamente farmaco fuera del esquema nominal Sin rescate recoleccién

P . . , rescate por horario. de datos

quirdrgico inmediato segun
esquema.
Cuantificar las reacciones Nauseas
adversas como nauseas, Somnolencia
somnolencia, vomitos, | Reacciones Sintomas indeseables previstos que se | Sintomas producidos por el | Cualitativa Vémitos Hoja de
mareos, sequedad de la boca, | Adversas pueden presentar a dosis terapéutica farmaco nominal Mareos recoleccion
sudoracion y otros, segun Sequedad de boca de datos
esguema. Sudoracion
Determinar las variaciones
hemodinamicas como la Hoja de
presion arterial y la frecuencia | Variaciones Diferencias en los parametros normales | Medicion de PA y FC posterior ala | Cuantitativa Presion Arterial recoleccion
cardiaca posterior a la | Hemodinamicas de PAyFC administracion de analgésicos. continua Frecuencia Cardiaca de datos
administracién de la analgesia
por esquema.
Relacionar la  efectividad
analgésica de la asociacion 1 hora
del Tramadol y Ketorolaco y 4 horas Hoia de
de la monoterapia a horas 1, | Intensidad del | EI grado de fuerza con que se | Mediciéon del dolor segun Escala | Cualitativa 8 horas recoljeccién
4, 8, 12, 24 y 48 posterior a | dolor por horas manifiesta el dolor Visual Andloga (EVA) por hora ordinal 12 horas de datos
su  administracion  segun 24 horas
intensidad del dolor de la 48 horas

escala EVA por esquema.
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3.4. Criterios de inclusion y exclusion

Criterios de inclusion

Puérpera Quirurgica con edad comprendida entre 15 afios y edad igual o
inferior a 42 afnos.

Puérpera Quirurgica que otorga su consentimiento a participar en este
estudio, tras haber sido informada de la metodologia del mismo

verbalmente y por escrito.

Criterios de exclusion

Embarazada con riesgo quirurgico 2 lll.

Embarazada con ASA = Il (Clasificacién de estado fisico segun la
Sociedad Americana de Anestesiologia) (Anexo N° 2).

Embarazada con pre medicacién con analgésicos en las 24 horas antes
de la cirugia.

Presencia de condiciones neuroldgicas o psiquiatricas que puedan
entorpecer la evaluacién del dolor.

Alergia conocida a las drogas a utilizar en el estudio.

Embarazada con asma.

3.5. Aspectos éticos

Durante la investigacion y la presentacion de resultados se guardd absoluta

reserva de la confidencialidad de la identidad de las participantes y se le asign6

un numero al paciente, la cual se relacion6 con el numero de Historia Clinica

perteneciente al paciente, para poder ser verificable los datos obtenidos.

Se proporcion6 una hoja de informacion a la paciente sobre el estudio

“Efectividad analgésica de la asociacion de Tramadol y Ketorolaco en
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comparacion a la Monoterapia en el tratamiento del dolor del Puerperio
Quirurgico Inmediato” (Anexo N° 3) y ademas se explico en forma verbal sobre

la investigacion.

Una vez aceptado su participacién en la investigacion, se solicitd firmar el
consentimiento informado (Anexo N° 4), la cual fue firmada y sellada por el Jefe

de Unidad para dar fe y credibilidad al estudio.

3.6. Procedimiento para la recoleccion de la informacion

3.6.1. Fuente de la informacién, técnicas y procedimientos.

Fuente de recoleccion de la informacion

Para realizar esta investigacion la informacion se recopilé de fuente primaria:

e Fuente primaria: Se obtuvo directamente de las pacientes, que
consistio en realizarle una serie de preguntas para completar la
informacién de la hoja de registro donde se recolect6 todos los datos

pertinentes para la investigacion.

Técnicas de recoleccion de datos

Se entrevistd con las pacientes para obtener la recoleccidon de la informacién
sobre datos de intensidad del dolor a través de la aplicacion de la Escala Visual
Analoga, filiacidon, antecedentes obstétrico y diagndstico, de la utilizacién del
analgésico de rescate. Se recogié datos de posibles efectos adversos y

variaciones hemodinamicas en la hoja de registro.

Procedimiento de recoleccion de datos

Se solicitd la autorizacion correspondiente para ejecutar el trabajo de

investigacion a la Direccion, Comité de Ensefianza e Investigacion, Jefatura de
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Unidad de Ginecologia — Obstetricia y Responsable del Servicio de Obstetricia

del Hospital San Pedro Claver.

e Se solicité apoyo a los médicos de planta para prescribir los esquemas
propuestos y a las enfermeras para la buena administracién de los
medicamentos seleccionados.

e Se realizé un acercamiento a las pacientes, donde se les brind6 la
informacion sobre el estudio y se obtuvo su consentimiento para
participar en él, por medio de la firma del consentimiento informado.

e Se selecciond segun los criterios de inclusion-exclusion a las puérperas
quirurgicas inmediatas; se distribuyd al azar a las pacientes y se indico
el esquema a seguir; posteriormente siendo administrado el tratamiento
segun designacion de grupo de estudio, una vez concluido la cesarea.

e Se realiz6 la esquematizacion de los diferentes grupos de estudio, las

dosis, horarios y mediciones para la administracion del farmaco.

Los esquemas contaron con dos dosis administrados en diferentes horarios:

La Primera Dosis de Analgesia se administrd en la primera hora del puerperio

quirdrgico, segun grupos: 1,2,4,7,59, 60, 64

1. Grupo A: Ketorolaco 30 mg + Tramadol 50 mg diluido en 500 cc
solucion a 21 gotas por minuto, se registro la Presion Arterial y la
Frecuencia Cardiaca posterior a la administracion.

2. Grupo B: Ketorolaco 60 mg diluido en 500 cc solucién a 21 gotas por
minuto, se registré la Presidn Arterial y la Frecuencia Cardiaca posterior
a la administracion.

3. Grupo C: Tramadol 100 mg diluido en 500 cc de solucién a 21 gotas por
minuto se registro la Presion Arterial y la Frecuencia Cardiaca posterior

a la administracion.
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La Segunda Dosis de Analgesia se administré a las 10 horas transcurridas de

la primera dosis, segun grupos:

1. Grupo A: Tramadol 50 mg EV diluido y lento con posterior registro de la
Presion Arterial y Frecuencia Cardiaca posterior a la administracion.

2. Grupo B: Ketorolaco 30 mg EV diluido y lento con posterior registro de
la Presion Arterial y Frecuencia Cardiaca posterior a la administracion.

3. Grupo C: Tramadol 50 mg EV diluido y lento con posterior registro de la

Presion Arterial y Frecuencia Cardiaca posterior a la administracion.

En la segunda dosis solo se administré un farmaco porque el propdsito de este
es darle analgesia de soporte para las 8 horas siguientes, evitando que la

paciente tenga mayor dolor hasta cumplir las 24 horas.

Analgésico de Rescate se utilizo como analgésico de rescate los mismos
farmacos en estudio con previa valoracion segun escala analoga visual (EVA)

tomando como parametros:

e De 1 a3 = Ketorolaco 30 mg EV diluido y lento
e De 4 a7 =Tramadol 50 mg EV diluido y lento

El analgésico de rescate como su nombre lo dice solo es usado con el fin de
cumplir las expectativas de tranquilidad siempre y cuando la paciente requiera

de estas dosis adicionales.

Tratamiento Reacciones Adversas a la presencia de alguna de las
reacciones adversas se administré tratamiento paliativo; en el caso de los

vémitos se administré 1 ampolla de Metoclopramida de 10 mg EV.

Se realizé el seguimiento de los tres grupos de estudio durante 24 horas donde

se valoro las principales variable de la Efectividad analgésica.
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e Se reviso hoja de enfermeria para corroborar la correcta transcripcion y

el cumplimiento de las prescripciones médicas.

Determinacion de efectividad analgésica

Se determiné que el tratamiento analgésico era efectivo cuando, existio la

disminucion del dolor, que fue calificada por la paciente segun la intensidad del

dolor medida por la escala EVA (0 a 10). 5%
Efectividad analgésica EVA
Con disminucion de dolor Oa1
Sin disminucién de dolor 3a10

Intensidad del dolor por horas
Se determind la intensidad del dolor segun Escala Visual Analoga (EVA)
efectuada a las pacientes a horas: 1, 4, 8, 12, 24 y 48 posterior a su
administracion.
3.6.2. Descripcion del instrumento de recojo de informacion
Instrumentos
1. La Hoja de recoleccion de datos consta de cuatro partes: (Anexos N° 5)
La primera parte que consta del consentimiento informado
La segunda parte que consta del formato para control de las pacientes que
seran sometidas al ensayo clinico controlado, donde recolect6 los datos de
filiacién, antecedentes personales y obstétricos, de diagndstico y laboratorio

de la puérpera quirurgica inmediata; ademas se seleccioné grupo de estudio

y su codificacién.
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La tercera parte que consta del registro de administracion de analgesia y

reacciones adversas.

La cuarta parte que consta la hoja de registro de Efectividad Analgésica

donde evalud la intensidad de dolor a 1, 4, 8, 12, 24 y 48 horas. 2" %% 3

2. Medicion del dolor por medio del empleo de la Escala Visual Analdgica
(EVA) (Anexo N° 6).

3.7. Procesamiento y analisis de datos

Procesamiento

e Se procedid a ordenar las hojas de recoleccién de datos segun ingreso
de las pacientes al estudio.

e Se realizé conteo manual cada uno de los datos obtenidos, para obtener
totales de cada una de las preguntas con las que consta la hoja de
recoleccion de datos.

o Los datos obtenidos de la Hoja de Recoleccion de Datos se ingresé en
una base de datos (Anexo N° 8) creada en Microsoft Excel 2007 que
posteriormente se paso a la base de datos del programa estadistico
SPSS v21.

e Los resultados se presentd en tablas y graficas, donde se cruzaron las

variables efectividad analgésica con la intensidad del dolor.

Analisis

Utilizando los datos obtenidos en la base de datos creada en Microsoft Excel se
procedié a introducir en el programa SPSS v21, con el cual se presentaron
listados, frecuencias y medidas de proporcion principalmente porcentajes de
los datos almacenados. Posteriormente estos cuadros se colocaron en cuadros

y graficos para facilitar la interpretacion de los datos.
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Para la interpretacion de los resultados en las variables cualitativas categoéricas
se empled la prueba de Test de Chi cuadrado y en las variables cuantitativas
numéricas son presentadas con promedio * desviacién estandar con un
intervalo de confianza del 95%; la comparacion de estas variables se realiz6
por la prueba T de Student. El analisis estadistico fue realizado usando el
programa estadistico SPSS. En ambos caso el nivel de confianza de 95% y se

considero significancia estadistica p<0,05.

3.8. Delimitaciones de la investigacion

3.8.1. Delimitaciéon geografica

El presente estudio de investigacién se realizé en la Maternidad “Santa Maria
Soledad” en el Servicio de Obstetricia del Hospital San Pedro Claver de la

localidad de Lajastambo del Municipio de Sucre.

3.8.2. Delimitacion temporal

El estudio experimental de ensayo clinico controlado se efectué desde Febrero
del 2012 a Febrero 2013.

3.8.3. Sujetos que participaron del estudio

En este estudio se evaludé unicamente a puérperas quirurgicas inmediatas del

Servicio de Obstetricia.

De las puérperas quirurgicas inmediatas, solo se incluyeron a las pacientes que
correspondieron segun la clasificacion de estado fisico de la Sociedad
Americana de Anestesiologia a ASA | y ASA I, ya que con pacientes de ASA lI
en adelante no es posible evaluar objetivamente el dolor, pues generalmente
requieren ventilacion mecanica, ademas de contar con patologia sistémica

asociada que nos impide evaluar de manera objetiva el dolor.
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3.9. Alcances

Se pretende por medio de este estudio, conocer la efectividad analgésica de la
asociacion de Ketorolaco+Tramadol en relacion a la monoterapia en el
puerperio quirurgico inmediato del Servicio de Ginecologia y Obstetricia del

Hospital San Pedro Claver y su cumplimiento.

Se podria establecer un diagndstico que oriente a la creacion de protocolos o
entidades de vigilancia que velen por una adecuada atencién del tratamiento

del dolor de la paciente en el puerperio quirdrgico inmediato.

3.10. Prueba piloto

La prueba piloto estuvo constituida por las primeras 7 puérperas quirurgicas de
la investigacion donde se observaron que no existia diferencia entre los tres
grupos de estudio respecto a la intensidad del dolor la cual fue nula en los
distintos esquemas, no requirieron dosis de rescate, presentando los mismos
efectos adversos y no hubo cambios hemodinamicos por lo cual se
disminuyeron las dosis a la mitad para valorar la efectividad analgésica de los

distintos grupos de estudio.
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4.1. Resultados descriptivos: Efectividad analgésica de esquemas/horas

Tabla N° 1 Distribucion de la Efectividad Analgésica por Esquemas segun horas

Valores medios de la intensidad del dolor
Tiempo
Ketorolaco + Tramadol Ketorolaco Tramadol
1 hora 0,375 0,450 0,450
4 horas 1,275 2,250 2,325
8 horas 1,275 2,750 2,400
12 horas 1,200 2,150 2,050
24 horas 1,525 1,850 1,800
48 horas 1,575 1,875 1,850

Fuente: Elaboracion propia, Base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 1 Distribucion de la Efectividad Analgésica por Esquemas segun

horas
3,00
2,750 —a&— Ketorolaco+Tramadol
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350 A —4 1,575
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g A L
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1,00 /
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’ ) 0,450
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0,00
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Horas

En el grafico se puede observar que existe una mayor efectividad analgésica

con la disminucién del dolor segun la escala EVA en el transcurso del tiempo

de la asociacion de Ketorolaco y Tramadol en relacion a las monoterapias a

horas 4, 8, 12 y un leve incremento del dolor a horas 24 y 48.
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4.2. Resultados descriptivos: Caracteristicas de la poblaciéon de estudio

Tabla N° 2 Distribucion de la Poblacion por Esquemas segun Grupo Etario

Ketorolaco+Tramadol Ketorolaco Tramadol
Grupo etario Total
N % N % N %
15 - 21 afios 8 20,0% 15 37,5% 8 20,0% 31
22 - 28 afios 22 55,0% 14 35,0% 14 35,0% 50
29 - 35 afos 6 15,0% 9 22,5% 13 32,5% 28
36 - 42 afios 4 10,0% 2 5,0% 5 12,5% 11
Total 40 100,0% 40 100,0% 40 100,0% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 2 Distribucion de la Poblacion por Esquemas segun Grupo Etario
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Se observa que el mayor porcentaje de la poblacién de estudio se encuentra

distribuida entre 22 a 28 afios de edad en relacion a un menor porcentaje de

las pacientes que se encuentran entre 36 a 42 afios del esquema de

asociacion.
Estadistica de tendencia central de la edad
Esquemas
Media Mediana Varianza Desv. tip. Minimo Maximo
Ketorolaco+Tramadol 25,80 24,00 34,78 5,90 16 39
Ketorolaco 24,83 24,50 34,92 5,91 16 37
Tramadol 27,53 27,00 37,69 6,14 17 39
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Tabla N° 3 Distribucién de la Poblacion por Esquemas seguin Estado Civil

Ketorolaco+Tramadol Ketorolaco Tramadol
Estado civil Total
N % N % N %
Soltera 7 17,5% 7 17,5% 9 22,5% 21
Casada 13 32,5% 11 27,5% 14 35,0% 32
Unién estable 20 50,0% 22 55,0% 17 42,5% 38
Total 40 100,0% 40 100,0% 40 100,0% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 3 Distribucion de la Poblacion por Esquemas segun Estado Civil
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En los diferentes esquemas de tratamiento se observa una distribucion
homogénea de la poblacion en relacion a los diferentes esquemas,
observandose un mayor porcentaje de puérperas quirurgicas con un estado
civil de Union Estable en relacién a un menor porcentaje de la poblacion en

estudio que son solteras.
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Tabla N° 4 Distribucion de la Poblaciéon por Esquemas segtin Procedencia

Ketorolaco+Tramadol Ketorolaco Tramadol
Procedencia Total
N % N % N %
Area rural 15 37,5% 13 32,5% 24 60,0% 21
Area urbana 25 62,5% 27 67,5% 16 40,0% 32
Total 40 100,0% 40 100,0% 40 100,0% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 4 Distribucion de la Poblacion por Esquemas segun Procedencia
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Se observa que existe un mayor porcentaje de la poblacién de estudio de

procedencia del area urbana en relacion al area rural, de los cuales el 67,5 %

de las puérperas quirdrgicas corresponden al esquema de Ketorolaco en

relacion al 40% con Tramadol.
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Tabla N° 5 Distribuciéon de la Poblacion por Esquemas seguin Nivel de

Instruccién
Nivel d_e’ Ketorolaco+Tramadol Ketorolaco Tramadol Total
Instruccion N % N % N %

Ninguno 4 10,0% 2 5,0% 3 7,5% 9
Primaria 6 15,0% 7 17,5% 6 15,0% 19
Secundaria 12 30,0% 19 47,5% 14 35,0% 45
Superior 18 45,0% 12 30,0% 17 42,5% 47
Total 40 100,0% 40 100,0% 40 100,0% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 5 Distribucion de la Poblacion por Esquemas segun Nivel de
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Se observa que alrededor del 40% de la poblacion se encuentra distribuida
segun nivel de instruccién con estudios Secundarios y superior en relacion a

10,0% de las puérperas que no tienen ningun nivel de instruccioén.
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Tabla N° 6 Distribuciéon por Esquemas segun Antecedentes Obstétricos de

Paridad
Ketorolaco+Tramadol Ketorolaco Tramadol
Paridad Total
N % N % N %
Nulipara (0) 28 70,0% 28 70,0% 23 57,5% 79
Primipara (1) 5 12,5% 5 12,5% 6 15,0% 16
Multipara (2-4) 6 15,0% 5 12,5% 10 25,0% 21
Gran multipara o o o
(5 0 més) 1 2,5% 2 5,0% 1 2,5% 4
Total 40 100,0% 40 100,0% 40 100,0% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 6 Distribuciéon por Esquemas segun Antecedentes Obstétricos de
Paridad
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Se puede observar el 70,0% de las pacientes no tuvieron partos de las cuales
corresponde al esquema de asociacion de Ketorolaco mas Tramadol y

Ketorolaco y solo 57,5% corresponde al Tramadol.
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Tabla N° 7 Distribuciéon por Esquemas segun Antecedentes Obstétricos de

Cesareas
Ketorolaco+Tramadol Ketorolaco Tramadol
Cesareas Total
N % N % N %

Ninguno 24 60,0% 25 62,5% 30 75,0% 79
Una cesarea 13 32,5% 9 22,5% 7 17,5% 29
>= 2 cesareas 3 7,5% 6 15,0% 3 7,5% 12
Total 40 100,0% 40 100,0% 40 100,0% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 7 Distribuciéon por Esquemas segun Antecedentes Obstétricos de
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Se puede observar que la mayor proporcion de la poblacion esta distribuida

relativamente uniforme en antecedentes obstétricos sin Cesareas en relacion a

las que tuvieron 2 o mas cesareas.
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Tabla N° 8 Distribuciéon por Esquemas segun Antecedentes Obstétricos de

Abortos
Ketorolaco+Tramadol Ketorolaco Tramadol
Aborto Total
N % N % N %
Sin aborto 34 85,0% 35 87,5% 30 75,0% 929
Con aborto 6 15,0% 5 12,5% 10 25,0% 21
Total 40 100,0% 40 100,0% 40 100,0% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 8 Distribucion por Esquemas segun Antecedentes Obstétricos
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Se puede observar que alrededor de 75 al 87% de las pacientes no tuvieron
abortos previos en sus antecedentes obstétricos en relacion a una baja

proporcion de pacientes que si tuvieron abortos previos al estudio.



87

Tabla N° 9 Distribuciéon por Esquemas segun Estado Nutricional (IMC)

Estado Ketorolaco+Tramadol Ketorolaco Tramadol Total
nutricional N % N % N %
Normal 6 15,0% 6 15,0% 9 22,5% 21
Sobrepeso 16 40,0% 16 40,0% 12 30,0% 44
Obesidad 18 45,0% 18 45,0% 19 47,5% 55
Total 40 100,0% 40 100,0% 40 100,0% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 9 Distribucion por Esquemas segun Estado Nutricional (IMC)
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Se puede observar que alrededor del 80% de las puérperas quirurgicas se

encuentran distribuidas con sobrepeso y obesidad segun estado nutricional en

relacion a menos del 20% que tienen un IMC en valores normales acorde a su

peso y talla.
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4.3. Resultado descriptivo de utilizacién analgésico de rescate

Tabla N° 10 Distribucion de Dosis Rescate segiin Esquema

Dosis rescate
Esquema Con rescate Sin rescate Total
Ne° % N° %
Ketorolaco+Tramadol 12 30,0% 28 70,0% 40
Ketorolaco 20 50,0% 20 50,0% 40
Tramadol 17 42,5% 23 57,5% 40
Total 49 40,8% 71 59,2% 120

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Grafico N° 10 Distribucion de Dosis Rescate segin Esquema
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Se observa que el 30% de las pacientes del esquema de asociacion de
Ketorolaco + Tramadol requirieron dosis de rescate, en relacién al 50% de las
pacientes con Ketorolaco y 42,5% con Tramadol que requirieron dosis de

rescate durante el puerperio quirdrgico inmediato.



4.4. Resultado descriptivo de las reacciones adversas

Tabla N° 11 Distribucion de Reacciones Adversas segun Esquemas

89

Reacciones adversas
Esquemas Total
Nauseas | Vomitos | Mareos Sequedad Sudoraciéon | Cefalea| HTA
de boca
Ketorolaco+Tramadol 5 0 2 0 8 3 0 18
Ketorolaco 0 1 1 1 3 3 0 9
Tramadol 4 1 1 0 9 4 2 21
Total 9 2 4 1 20 10 2 48
Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica
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Del total de la poblacién estudio se observaron 48 reacciones adversas de los

diferentes esquemas; de los cuales con la asociacién Ketorolaco + Tramadol se

presentd 5 pacientes con nauseas, 2 con mareos, 8 con sudoracion y 3 con

cefalea.



4.5. Resultados de las variaciones hemodinamicas

Tabla N° 12 Estadistica descriptiva: Ketorolaco+Tramadol
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Estadisticos descriptiva: Ketorolaco+Tramadol
Presion arterial: Presion ar‘terial: Presion ar‘terial: Frecuencia cardiaca
Ingreso 1° dosis 2° dosis
Sistélica | Diastolica | Sistolica | Diastélica | Sistélica | Diastélica| 1°dosis 2° dosis
Media 108,63 65,00 99,63 62,13 99,75 63,50 71,25 72,58
Mediana 110,00 60,00 100,00 60,00 100,00 60,00 72,00 72,00
Moda 110 60 90 60 100 60 60 68
Desv. tip. 7,249 5,991 11,288 7,501 9,737 6,222 9,391 7,752
Varianza 52,548 35,897 | 127,420 56,266 94,808 38,718 88,192 60,097

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 13 Prueba de muestras relacionadas: Ketorolaco+Tramadol

Prueba de muestras relacionadas: Ketorolaco+Tramadol

Diferencias relacionadas si

- - 9.

Media | DeSViacion | E.Tip. de Ia IC 95% para la diferencia t gl (bilateral)
tip. media Inferior Superior

Fresion Sistolica: Ingreso - 1°1 g 009 13,737 2,172 4,607 13,393 | 4,143 39| 0,000
ngsc:(s)ir; Diastdlica Ingreso: - 2875 9,398 1,486 -131 5,881 | 1,935 39 0,060
dpg‘:iss'm Sistdlica: Ingres - 2°| g 75 12,480 1,973 4,884 12,866 | 4,498 | 39 0,000
gg%so'gg Diastdlica: Ingreso - | 4 5q, 8,336 1,318 -1,166 4,166 | 1,138| 39 0,262
Frecuencia cardiaca: 1° dosis 13925 6.326 1.000 -3.348 0.698 - 39 0,193

y - 2° dosis ’ ’ ’ ’ ’ 1,325 ’

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Al realizar la comparacion de las medias de la asociacion de Ketorolaco +
Tramadol a través de la prueba de T Student para muestras relacionadas entre
la presion sistélica al ingreso a quiréfano con la presioén sistolica a la primera
dosis y segunda dosis se encontrd variaciones significativas en las medias,

p=0,000 en ambas.

Al realizar la comparaciéon de las medias a través de la prueba de T Student
para muestras relacionadas entre la presion diastélica al ingreso a quirdéfano
con la presién diastdlica a la primera dosis y segunda dosis no se encontro

variaciones significativas, p >0,05 en ambas.
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Al realizar la comparacién de las medias de la asociacion de Ketorolaco +

Tramadol a través de la prueba de T Student para muestras relacionadas entre

la frecuencia cardiaca a la primera dosis con la frecuencia cardiaca de la

segunda dosis no se encontro variaciones significativas en las medias con una

p=0,193.
Tabla N° 14 Estadistica descriptivos: Ketorolaco
Estadisticos descriptiva: Ketorolaco
Presion arterial: Presion arterial: Presion arterial: F . .
° . o . recuencia cardiaca
Ingreso 1° dosis 2° dosis
Sistolica | Diastolica | Sistolica | Diastolica | Sistélica Diastoélica | 1° dosis 2° dosis
Media 110,85 66,88 96,50 62,00 100,25 63,38 73,68 74,03
Mediana 110,00 60,00 | 100,00 60,00 100,00 60,00 73,00 75,00
Moda 110 60 90 60 90 60 72 78
Desv. tip. | 10,822 8,373| 12,258 9,323 11,873 7,458 9,291 6,697
Varianza | 117,105 70,112 | 150,256 86,923 140,962 55,625 86,328 | 44,846
Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica
Tabla N° 15 Prueba de muestras relacionadas: Ketorolaco
Prueba de muestras relacionadas: Ketorolaco
Diferencias relacionadas si
- - ig.
Media Desviacion | E.Tip. de IC 95% para la diferencia t gl (bilateral)
tip. la media Inferior Superior
Fresion Sistolica: Ingreso - 14 350 13,387 2,117 10,069 18631| 6,780 39| 0,000
Fresion Diastdlica Ingreso: | 4 g75 11,006 1,740 1,355 8395| 2,801 39| 0,008
ggziss'm Sistolica: Ingres - 2 41 609 12,691 2,007 6,541 14,659 | 5282| 39 0,000
Presion Diastdlica: Ingreso - | 3 54 10,328 1,633 197 6,803| 2143| 39| 0,038
2° dosis
H H . o
Frecuencia = cardiaca: 1°| 45 8,640 1,366 3113 2413|0256 39| 0,799
dosis y - 2° dosis

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Al realizar la comparacion de las medias entre la presion sistolica al ingreso a

quiréfano con la presion sistélica a la primera dosis y segunda dosis; entre la

presion diastdlica al ingreso con la presion diastélica a la primera y segunda

dosis, en el esquema de Ketorolaco, a través de la prueba de T Student para

muestras relacionadas, se encontré variaciones significativas en las medias, p

<0,05.
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Al realizar la comparacion de las medias de Ketorolaco a través de la prueba

de T Student para muestras relacionadas entre la frecuencia cardiaca a la

primera dosis con la frecuencia cardiaca de la segunda dosis no se encontro

variaciones significativas en las medias con una p=0,799.

Tabla N° 16 Estadistica descriptivos: Tramadol

Estadisticos descriptiva: Tramadol
Presion arterial: Presion arterial: Presion arterial: Frecuencia cardiaca
Ingreso 1° dosis 2° dosis
Sistodlica | Diastdlica | Sistolica | Diastolica Sistolica | Diastdlica| 1°dosis 2° dosis
Media 113,75 70,25 98,25 61,125 103,00 64,00 74,825 77,05
Mediana 110,00 70,00 100,00 60,00 100,00 60,00 76,00 76,00
Moda 110 60 100 60 100 60 60 74
Desuv. tip. 10,048 8,984 10,411 7,115 10,670 7,089 10,578 7,275
Varianza 100,962 80,705 108,397 50,625 113,846 50,256 111,892 52,921
Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica
Tabla N° 17 Prueba de muestras relacionadas: Tramadol
Prueba de muestras relacionadas: Tramadol
Diferencias relacionadas Si
. - 1g.
Media Desviacién | E.Tip. de IC 95% para la diferencia t gl (bilateral)
tip. la media Inferior Superior
f{‘zso'gi'; Sistolica: Ingreso - | 15 51 11,591 1,833 11,793 19207 | 8457| 39| 0,000
Fresion DiastolicaIngreso: - | g 15 10,432 1,649 5,789 12,461| 5532| 39| 0,000
Fresion Sistdlica: Ingres - 2° | 1,750 10,952 1,732 7,248 14252| 6208 39| 0,000
;{‘ZS'Q” Diastolica: Ingreso - | ¢ 5 8,752 1,384 3,451 9,049 | 4516| 39 0,000
OSIS
H H . )
Frecuencia cardiaca: 1°| , 55 9,200 1,455 -5,167 0,717| -1,530| 39 0,134
dosis y - 2° dosis

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Al realizar la comparacion de las medias entre la presion sistolica al ingreso a

quiréfano con la presion sistélica a la primera dosis y segunda dosis; entre la

presion diastdlica al ingreso con la presion diastélica a la primera y segunda

dosis, en el esquema de Tramadol, a través de la prueba de T Student para

muestras relacionadas, se encontré variaciones significativas en las medias, p

<0,05.
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Al realizar la comparacién de las medias de Tramadol a través de la prueba de
T Student para muestras relacionadas entre la frecuencia cardiaca a la primera
dosis con la frecuencia cardiaca de la segunda dosis no se encontrd

variaciones significativas en las medias con una p=0,134.
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4.6. Resultados Bivariados: Efectividad analgésica e intensidad de dolor

por horas

4.6.1. Resultados Bivariados: Efectividad analgésica por horas segun

esquema AyB

Tabla N° 18 Relacidon de la Efectividad Analgésica a la primera hora seguin

esquema AyB

Efectividad analgésica: 1 hora
Esquema Sin disminucién | Con disminucion | Total
del dolor del dolor
A: Ketorolaco+Tramadol 6 34 40
B: Ketorolaco 6 34 40
Total 12 68 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 19 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a la

primera hora segun esquema

Parametro de Asociacion Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,1500
Inc. de no expuestos (B: Ketorolaco) 0,1500
Riesgo relativo 1,0000 0,3523 a 2,8385
X2 Correccién de Yates 0,0980
Valor de p 0,7542
Efectividad 0,0000 -1,8385 a 0,6477

En la primera hora: la incidencia de presentar dolor en las pacientes que
recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del 15% vy la incidencia

del dolor en las que recibieron solo Ketorolaco es igual.

El riesgo de presentar dolor es las pacientes que recibieron la asociacion
Ketorolaco mas Tramadol es de una vez en relacién a las que recibieron solo
Ketorolaco y por lo tanto recibir la asociacion es indiferente para que disminuya
el dolor. Y como el intervalo de confianza incluye la unidad esta asociacién no

es significativa y el valor de p de la Correccion de Yates es mayor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del 0%
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Tabla N° 20 Relacion de la Efectividad Analgésica a las cuatro horas segun

esquema Ay B
Efectividad Analgésica:4 horas
Esquemas Total
Sin disminucion | Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol 13 27 40
B: Ketorolaco 35 5 40
Total 48 32 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 21 Resultados de la asociacién de la efectividad analgésica a las cuatro

horas seguin esquema

Parametro de asociacion Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,3250
Inc. de no expuestos (B: Ketorolaco) 0,8750
Riesgo relativo 0,3714 0,2341 a 0,5894
X? Correccién de Yates 22,9687
Valor de p 0,0000
Efectividad 0,6286 0,4106 a 0,7659

A las cuatro horas: la incidencia de presentar dolor en las pacientes que
recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del 32,50% vy la incidencia

de presentar dolor en las que recibieron solo Ketorolaco es del 87,50%.

El riesgo de presentar dolor es de 0,3714 veces es las pacientes que recibieron
la asociacion Ketorolaco mas Tramadol en relacion a las que recibieron solo
Ketorolaco y por lo tanto recibir la asociacién de farmacos es proteccién para

que disminuya el dolor a las cuatro horas del puerperio quirdrgico inmediato.

Observando el intervalo de confianza es de 0,2341 a 0,5894 la cual no incluye
la unidad, por lo que esta asociacion es significativa y el valor de p de la

Correccion de Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
62,86%.
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Tabla N° 22 Relacion de la Efectividad Analgésica a las ocho horas segtin

esquema AyB
Efectividad Analgésica: 8 horas
Esquemas Total
Sin disminucion | Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol (i 29 40
B: Ketorolaco 37 3 40
Total 438 32 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 23 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las ocho

horas segun esquema Ay B

Parametro de asociacién Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,2750
Inc. de no expuestos (B: Ketorolaco) 0,9250
Riesgo relativo 0,2973 0,1784 a 0,4955
X2 Correccién de Yates 32,5523
Valor de p 0,0000
Efectividad 0,7027 0,5045 a 0,8216

La incidencia de presentar dolor a las ocho horas del puerperio quirurgico en
las pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del
27,50% vy la incidencia de presentar dolor en las que recibieron solo Ketorolaco
es de 92,50%.

El riesgo de presentar dolor a las ocho horas del puerperio quirdrgico en las
pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de 0,2973
veces en relacion a las que recibieron solo Ketorolaco y por lo tanto recibir la
asociacion Ketorolaco mas Tramadol es proteccion para que disminuya el dolor
a las ocho horas de post cesarea. Y como el intervalo de confianza no incluye
la unidad esta asociacion es significativa y el valor de p de la Correccién de

Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
70,27%
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Tabla N° 24 Relacion de la Efectividad Analgésica a las doce horas segun

esquema Ay B
Efectividad Analgésica: 12 horas
Esquemas —— — — — Total
Sin disminucién Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol 9 31 40
B: Ketorolaco 32 8 40
Total 41 39 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 25 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las doce

horas segun esquema Ay B

Parametro de asociacion Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,2250
Inc. de no expuestos (B: Ketorolaco) 0,8000
Riesgo relativo 0,2813 0,1550 a 0,5102
X? Correccién de Yates 24,2151
Valor de p 0,0000
Efectividad 0,7188 0,4898 a 0,8450

La incidencia de presentar dolor a las doce horas del puerperio quirurgico en
las pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del
22,50% vy la incidencia de presentar dolor en las que recibieron solo Ketorolaco
es de 80%.

El riesgo de presentar dolor a las ocho horas del puerperio quirurgico en las
pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de 0,2813
veces en relacion a las que recibieron solo Ketorolaco y por lo tanto recibir la
asociacion Ketorolaco mas Tramadol es proteccién para que disminuya el dolor
a las ocho horas del puerperio. Y como el intervalo de confianza no incluye la
unidad esta asociacion es significativa y el valor de p de la Correccion de Yates

es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
71,88%
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Tabla N° 26 Relacion de la Efectividad Analgésica a las veinticuatro horas segtin

esquema AyB
Efectividad Analgésica: 24 horas
Esquemas —— - — Total
Sin disminucién | Con disminucién
A: Ketorolaco+Tramadol 19 21 40
B: Ketorolaco 29 11 40
Total 48 32 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 27 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las

veinticuatro horas segun esquema Ay B

Parametro de asociacion Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,4750
Inc. de no expuestos (B: Ketorolaco) 0,7250
Riesgo relativo 0,6552 0,4491 a 0,9557
X2 Correccién de Yates 4,2188
Valor de p 0,0400
Efectividad 0,3448 0,0443 a 0,5509

A las veinticuatro horas: la incidencia de presentar dolor en las pacientes que
recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del 47,50% vy la incidencia

de presentar dolor en las que recibieron solo Ketorolaco es del 72,50%.

El riesgo de presentar dolor es de 0,6552 veces es las pacientes que recibieron
la asociacion Ketorolaco mas Tramadol en relacién a las que recibieron solo
Ketorolaco y por lo tanto recibir la asociacién de farmacos es proteccién para
que disminuya el dolor a las veinticuatro horas del puerperio quirargico

inmediato.

Observando el intervalo de confianza es de 0,4491 a 0,9557 la cual no incluye
la unidad, por lo que esta asociacion es significativa y el valor de p de la

Correccion de Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
34,48%.
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Tabla N° 28 Relacion de la Efectividad Analgésica a las cuarenta y ocho horas

segun esquema Ay B

Efectividad Analgésica: 48 horas
Esquemas Y — - y: Total
Sin disminucién | Con disminuciéon
A: Ketorolaco+Tramadol 19 21 40
B: Ketorolaco 34 6 40
Total 53 27 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 29 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las

cuarenta y ocho horas segin esquema Ay B

Parametro de asociacién Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,4750
Inc. de no expuestos (B: Ketorolaco) 0,8500
Riesgo relativo 0,5588 0,3935 a 0,7937
X2 Correccién de Yates 10,9574
Valor de p 0,0009
Efectividad 0,4412 0,2063 a 0,6065

La incidencia de presentar dolor en las pacientes que recibieron la asociacién
Ketorolaco mas Tramadol es del 47,50% vy la incidencia de presentar dolor en

las que recibieron solo Ketorolaco es del 85%.

El riesgo de presentar dolor es de 0,5588 veces es las pacientes que recibieron
la asociacion Ketorolaco mas Tramadol en relacion a las que recibieron solo
Ketorolaco y por lo tanto recibir la asociacién de Ketorolaco mas Tramadol es
proteccion para que disminuya el dolor a las cuarenta y ocho horas del

puerperio quirargico inmediato.

Observando el intervalo de confianza es de 0,3935 a 0,7937 la cual no incluye
la unidad, por lo que esta asociacion es significativa y el valor de p de la

Correccion de Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
44,12%.
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4.6.2. Resultados Bivariados de la efectividad analgésica por horas segun

esquema Ay C

Tabla N° 30 Relacion de la Efectividad Analgésica a la primera hora segtin

esquema AyC
Efectividad Analgésica: 1 hora
Esquemas EE— — — — Total
Sin disminucién Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol 6 34 40
C: Tramadol 7 33 40
Total 13 67 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 31 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a la primera

hora segin esquema Ay C

Parametro de asociacién Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,1500
Inc. de no expuestos (C: Tramadol) 0,1750
Riesgo relativo 0,8571 0,3158 a 2,3264
X2 Correccién de Yates 0,0000
Valor de p 1,0000
Efectividad 0,1429 -1,3264 a 0,6842

La incidencia de presentar dolor a la primera hora del puerperio quirdrgico en
las pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del
15% y la incidencia de presentar dolor en las que recibieron solo Tramadol es
del 17,50%.

El riesgo de presentar dolor a la primera hora del puerperio quirdrgico en las
pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de 0,8571
veces en relacion a las que recibieron solo Tramadol y por lo tanto recibir la
asociacion Ketorolaco mas Tramadol es proteccidén para que disminuya el dolor
a la primera hora del puerperio. Y como el intervalo de confianza incluye la
unidad esta asociacion no es significativa y el valor de p de la Correccién de

Yates es mayor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
14,29%
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Tabla N° 32 Relacion de la Efectividad Analgésica a las cuatro horas segun

esquema AyC
Efectividad Analgésica:4 horas
Esquemas —— — — — Total
Sin disminucién Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol 13 27 40
C: Tramadol 33 7 40
Total 46 34 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 33 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las horas

segun esquema Ay C

Parametro de asociacion Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,3250
Inc. de no expuestos (C: Tramadol) 0,8250
Riesgo relativo 0,3939 0,2465 a 0,6296
X? Correccién de Yates 18,465
Valor de p 0,0000
Efectividad 0,6061 0,3704 a 0,7535

La incidencia de presentar dolor a las cuatro horas del puerperio quirdrgico en
las pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del
32,50% vy la incidencia de presentar dolor en las que recibieron solo Tramadol
es del 82,50%.

El riesgo de presentar dolor es de 0,3939 veces es las pacientes que recibieron
la asociacion Ketorolaco mas Tramadol en relacién a las que recibieron solo
Tramadol y por lo tanto recibir la asociaciéon de Ketorolaco mas Tramadol es
proteccién para que disminuya el dolor a las cuatro horas del puerperio

quiruargico inmediato.

Observando el intervalo de confianza que es de 0,2465 a 0,6296 la cual no
incluye la unidad, por lo que esta asociacion es significativa y el valor de p de la

Correccion de Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
60.61%.
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Tabla N° 34 Relacion de la Efectividad Analgésica a las ocho horas segtin

esquema AyC
Efectividad Analgésica:8 horas
Esquemas —— — — — Total
Sin disminucién Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol 11 29 40
C: Tramadol 34 6 40
Total 45 35 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 35 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las ocho

horas segun esquema Ay C

Parametro de asociacién Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,2750
Inc. de no expuestos (C: Tramadol) 0,8500
Riesgo relativo 0,3235 0,1924 a 0,5440
X2 Correccién de Yates 24,5841
Valor de p 0,0000
Efectividad 0,6765 0,4560 a 0,8076

La incidencia de presentar dolor a las ocho horas del puerperio quirurgico en
las pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del
27,50% vy la incidencia de presentar dolor en las que recibieron solo Tramadol
es de 85%.

El riesgo de presentar dolor a las ocho horas del puerperio quirurgico en las
pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de 0,3235
veces en relacion a las que recibieron solo Tramadol y por lo tanto recibir la
asociacion Ketorolaco mas Tramadol es proteccion para que disminuya el dolor
a las ocho horas de post cesarea. Y como el intervalo de confianza no incluye
la unidad esta asociacion es significativa y el valor de p de la Correccién de

Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
67,65%.



103

Tabla N° 36 Relacion de la Efectividad Analgésica a las doce horas segun

esquema AyC

Efectividad Analgésica:12 horas
Esquemas —— — — — Total
Sin disminucién Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol 9 31 40
C: Tramadol 33 7 40
Total 42 38 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 37 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las doce

horas segin esquema Ay C

Parametro de asociacién Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,2250
Inc. de no expuestos (C: Tramadol) 0,8250
Riesgo relativo 0,2727 0,1508 a 0,4933
X2 Correccién de Yates 26,5163
Valor de p 0,0000
Efectividad 0,7273 0,5067 a 0,8492

La incidencia de presentar dolor a las doce horas del puerperio quirurgico en
las pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es del
22,50% vy la incidencia de presentar dolor en las que recibieron solo Tramadol
es de 82,50%.

El riesgo de presentar dolor a las ocho horas del puerperio quirurgico en las
pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de 0,2727
veces en relacion a las que recibieron solo Tramadol y por lo tanto recibir la
asociacion Ketorolaco mas Tramadol es proteccion para que disminuya el dolor
a las ocho horas del puerperio quirdrgico. Y como el intervalo de confianza no
incluye la unidad esta asociacién es significativa y el valor de p de la

Correccion de Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
72,73%
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Tabla N° 38 Relacion de la Efectividad Analgésica a las veinticuatro horas segun

esquema AyC
Efectividad Analgésica:24 horas
Esquemas —— — — — Total
Sin disminucién Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol 19 21 40
C: Tramadol 29 11 40
Total 48 32 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 39 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las

veinticuatro horas seguin esquema Ay C

Parametro de asociacién Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,4750
Inc. de no expuestos (C: Tramadol) 0,7250
Riesgo relativo 0,6552 0,4491 a 0,9557
X2 Correccién de Yates 4,2188
Valor de p 0,0400
Efectividad 0,3448 0,0443 a 0,5509

A las veinticuatro horas del puerperio quirdrgico: la incidencia de presentar
dolor en las pacientes que recibieron la asociacién Ketorolaco mas Tramadol
es del 47,50% vy la incidencia de presentar dolor en las que recibieron solo
Tramadol es del 72,50%.

El riesgo de presentar dolor es de 0,6552 veces es las pacientes que recibieron
la asociacion Ketorolaco mas Tramadol en relacién a las que recibieron solo
Tramadol y por lo tanto recibir la asociacién de farmacos es proteccion para
que disminuya el dolor a las veinticuatro horas del puerperio quirargico

inmediato.

Observando el intervalo de confianza es de 0,4491 a 0,9557 lo cual no incluye
la unidad, por lo que esta asociacion es significativa y el valor de p de la

Correccion de Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
34,48%.
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Tabla N° 40 Relacion de la Efectividad Analgésica a las cuarenta y ocho
horas segun esquema Ay C

Efectividad Analgésica:48 horas
Esquemas ———— — — — Total
Sin disminucién Con disminucion
A: Ketorolaco+Tramadol 19 21 40
C: Tramadol 29 1 40
Total 48 32 80

Fuente: Elaboracion propia, base de datos Efectividad analgésica

Tabla N° 41 Resultados de la asociacion de la efectividad analgésica a las

cuarenta y ocho horas segiin esquema Ay C

Parametro de asociacién Valor IC 95%
Inc. expuestos (A: Ketorolaco+Tramadol) 0,4750
Inc. de no expuestos (C: Tramadol) 0,7250
Riesgo relativo 0,6552 0,4491 a 0,9557
X? Correccién de Yates 4,2188
Valor de p 0,0400
Efectividad 0,3448 0,0443 a 0,5509

La incidencia de presentar dolor a las cuarenta y ocho horas del puerperio
quirargico en las pacientes que recibieron la asociacion Ketorolaco mas
Tramadol es del 47,50% vy la incidencia de presentar dolor en las que recibieron
solo Tramadol es del 72,50%.

El riesgo de presentar dolor es de 0,6552 veces es las pacientes que recibieron
la asociacion Ketorolaco mas Tramadol en relacion a las que recibieron solo
Tramadol y por lo tanto recibir la asociaciéon de Ketorolaco mas Tramadol es
proteccién para que disminuya el dolor a las cuarenta y ocho horas del

puerperio quirurgico.

Observando el intervalo de confianza es de 0,4491 a 0,9557 lo cual no incluye
la unidad, por lo que esta asociacion es significativa y el valor de p de la
Correccion de Yates es menor a 0,05.

La efectividad analgésica de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol es de
34,48%.
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4.7. Discusion de resultados

Los resultados mostraron una mayor efectividad analgésica a horas 4, 8, 12
con la asociacion de Ketorolaco/Tramadol y un leve incremento del dolor a
horas 24 y 48 en relacion a las monoterapias las cuales demostraron una
menor efectividad analgésica. Diferentes estudios han demostrado que el
Ketorolaco tiene una importante interaccion con el Tramadol , %% °7%% % que el
Ketorolaco tiene mayor accién analgésica en comparacion con otros AINEs ¢y
el Tramadol es una alternativa analgésica muy eficaz en el dolor

postoperatorio.5*

En la Maternidad Santa Maria Soledad se observé que la edad promedio de las
pacientes atendidas por cesarea, fue de aproximadamente 24 a 27 anos en los
diferentes grupos de estudio, lo cual guarda relacién con diferentes estudios

realizados en México. '

Alrededor del 50% de la poblacién en estudio se encuentran con un estado civil
de Union Estable, lo cual determina los rasgos caracteristicos de nuestra
cultura; de acuerdo a la encuesta nacional demogréfica (INE-ENESA 03), la
distribucion porcentual de las mujeres por estado conyugal segun
departamentos de Bolivia, la union estable fue aumentando en proporcion en
desmedro de la proporcion de mujeres casadas; Chuquisaca contaba con
46,7% de mujeres casadas en 1998, para el 2003 tenia un 42,9%, en relacién a
la unién estable en 1998 fue 12,8% y el 2003 un 14,8%.%

Segun la procedencia de la poblacién que asiste a la Maternidad, el 56,7% son
del area urbana y el 43,3% son del area rural, estos datos son corroborados
segun encuesta del censo 2001 de la ciudad de Sucre donde el mayor
porcentaje de la poblacion se encuentra en el area urbana con el 89,8% y

10,2% en el area rural y periurbana.”

Alrededor del 45% de la poblacion de estudio cuenta con un nivel de



107

instruccién con estudios secundarios y superior, en relacién al 10,0% de las

puérperas que no tienen ningun nivel de instruccion.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) establece que el indice de
cesareas con respecto a los demas nacimientos debe ser del 15 al 20% en
paises tercermundistas, en Bolivia el Ministerio de Salud tiene como meta que
los nacimientos por cesarea correspondan al 20% del total de los nacimientos
atendidos. En el 2012, en el Hospital San Pedro Claver esta cifra fue del 28 al
32%, la cual es superior a lo que estable la OMS y el Ministerio de Salud; lo

cual se relaciona con el 35% en el Hospital General Huichapan de México. o1

Se puede observar el 65,8% de las pacientes eran nuliparas y el 34,2%
tuvieron antecedentes de cesarea, esta caracteristica puede afectar el grado de
dolor postoperatorio en las pacientes, asumiendo que las pacientes que

tuvieron una cesarea previa presentaron mejor tolerancia al dolor. "

Alrededor del 80% de las puérperas quirdrgicas estan con sobrepeso y
obesidad segun estado nutricional, tal vez estos parametros se deban al
incremento de peso por la gestacion lo cual se incrementa de 1 a 2 kilos por

mes.

La dosis de rescate solo se requirid en un 30% de las pacientes a las que se
les administro la asociacion de Ketorolaco/Tramadol en relacion del 42,5% al
50% con las monoterapias, determinando que el uso de medicamentos que
actuan a diferentes niveles con distintos mecanismos de accién puede producir

resultados de una potenciacion analgésica. %% %8 72

Existieron algunos eventos adversos leves, esperados y transitorios como la
sudoracion, nauseas las cuales fueron las mas frecuentes cuando se utilizd
Tramadol en forma asociada o solo como analgésico, habiendo una
disminucion de las reacciones adversas en las asociaciones que las

monoterapias.®” % 8
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Se observaron variaciones hemodinamicas en las presion arterial sistdlica,
diastdlica y frecuencia cardiaca de los diferentes esquemas con significancia
estadistica p<0,05 a acepcién de la asociacion de Ketorolaco mas Tramadol
que solo presenté variacion hemodinamica de la presion sistélica, por lo tanto
se determiné6 que existieron menos variaciones hemodinamicas con la

asociacion, lo cual es corroborado con estudios efectuados con anterioridad .”

Grafico N° 12 Efectividad analgésica de Ketorolaco+Tramadol en relacién al

Ketorolaco segun horas
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La efectividad analgésica por horas de la asociacion en relacion al Ketorolaco
en la primera hora fue del 0,0%, incrementando este valor a horas 4, 8 y 12
donde se obtuvo un 71,9% de efectividad analgésica maxima, disminuyendo a

las 24 horas porque la vida media del efecto analgésico ha concluido.

Se encontrd significancia estadistica p<0,05 a horas 4, 8, 12, 24 y 48 con
excepcion de la primera hora p>0,05. Los resultados obtenidos se relacionan
con estudios donde se obtuvieron una reduccion gradual y progresiva del dolor.

%37 (Anexo N° 9)
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Grafico N° 13 Efectividad analgésica de Ketorolaco+Tramadol en relacién al

Tramadol segun horas
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Efectividad analgésica: K+T vs

12 hora 492 horas 82 horas 129 horas 242 horas 482 horas
Valoracion EVA

La efectividad analgésica por horas de la asociacion en relacién al Tramadol en
la primera hora fue del 14,3%, incrementando este valor a horas 4, 8 y 12
donde se obtuvo un 72,7% de efectividad analgésica maxima, disminuyendo a

las 24 horas y manteniéndose a las 48 horas.

Se encontrd significancia estadistica p<0,05 a horas 4, 8, 12, 24 y 48 con
excepcion de la primera hora p>0,05. Los resultados obtenidos se relacionan
con estudios donde se obtuvieron una reduccion gradual y progresiva del dolor.

%37 (Anexo N° 9)
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CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES
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Conclusiones

La asociacion analgésica del Ketorolaco mas Tramadol fue mas efectiva en
relacion a la monoterapias a las 1, 4, 8 y 12 horas, y como resultado la

disminucion del dolor segun la escala EVA.

Existi6 un menor uso de dosis de rescate en las pacientes que fueron
administrados con la asociacion de Ketorolaco/Tramadol durante el puerperio

quiruargico inmediato en relacién a la monoterapias.

La reaccién adversa que con mayor frecuencia se presentd en las pacientes
durante el puerperio quirurgico inmediato fue: diaforesis 41,7%, cefalea 20,8%,

nauseas 18,8%, las mismas son predecibles leves y reversible.

Existieron mayores variaciones hemodinamicas en las monoterapias en
relacion a la asociacion de Ketorolaco mas Tramadol donde solo se verificaron

variaciones en la presion arterial sistdlica.

La efectividad entre la asociacién y Ketorolaco fue maxima a las 12 horas con
el 71,9% y con Tramadol fue del 72,7%.
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Recomendaciones

v' Las autoridades del Hospital San Pedro Claver deben implementar un
protocolo de manejo del dolor postoperatorio, que oriente y que
estandarice el tratamiento analgésico brindado a las pacientes en el
puerperio quirurgico, con base a los resultados obtenidos en el presente

estudio con el uso de la asociacion Ketorolaco mas Tramadol.

v' Se recomienda la implementacion del uso de la asociacién Ketorolaco
mas Tramadol por tener una mayor efectividad analgésica y un menor

requerimiento de dosis rescate.

v' Se recomienda la utilizacion de la asociacién por presentar menores
eventos adversos de intensidad leve y variaciones hemodinamicas

unicamente en la presion sistdlica con relacion a las monoterapias.

v' Se recomienda incrementar las dosis a 30 mg de Ketorolaco y 100 mg
de Tramadol administrado en bolo al egreso de la paciente de quiréfano
y luego el uso de la asociacion o ketorolaco 30mg diluidos o en bolo
cada 8 horas hasta completar las 24 horas, con posterior valoracion

hemodinamica, para evitar el dolor injustificado en el puerperio.

v" Presentar a instancias superiores los resultados obtenidos en esta
investigacion para demostrar que la asociacion de farmacos es
beneficiosa en el tratamiento del dolor en el puerperio quirurgico

inmediato.
v" Promover e incentivar las investigaciones cientificas relacionadas con la
farmacologia clinica, que permitan conocer los mecanismos de accion,

seguridad y la eficacia de los tratamientos.

v" Promover estudios donde se pueda comparar la efectividad de los
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medicamentos adquiridos por farmacia dependiente del SUMI y asi

poder hacer un mejor uso de los medicamentos.

Al Ministerio de Salud y Deportes:

v" Promover la generaciéon de investigaciones cientificas a nivel de la red

hospitalaria nacional sobre el manejo del dolor postoperatorio agudo.

v" Crear Unidades de Manejo del dolor multidisciplinario en los diferentes
hospitales y asi poder brindar una mejor atencién de los pacientes

quirurgicos.

v" Dotar de mayores opciones de analgésicos al Seguro Universal Materno
Infantil, para el beneficio de los usuarios, para mejorar la calidad de

atencién de los pacientes.

v" Promover, fomentar e incentivar investigaciones cientificas relacionadas
con la farmacologia clinica en las universidades y sociedades cientificas

de las diferentes especialidades del area de la salud.
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ANEXOS



Anexo N° 1 Prestaciones del SUMI para Cesarea
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MEDICAMENTOS Forn’1a . Concentraciéon | Cant.
Farmacéutica
Agua para inyeccion Inyectable 5ml 9
Bromocriptina Comprimidos 2,5mg 20
Ergometrina Maleato Inyectable 0.2mg/ml 1
Ergometrina Maleato. Comprimido 0,2mg 9
Fitomenadiona (Vitamina K) Inyectable 10mg/mi 1
Gentamicina Ungliento 0,3% 1
oftalmico
Metamizol sédico (Dipirona) Inyectable 1gr
Oxigeno Gas 99%
Oxitocina Inyectable 5 Ul/ml
Paracetamol (Acetaminofeno) Comprimidos 500mg 5
Retinol (Vitamina A) Capsula o perla | 200.000 Ul

Solucion de glucosa

Infusor

5% (1000ml)

5
1
4
1
1
1
Solucion fisiolégica Infusor 0,9% (1000ml) |2
Solucion ringer lactato Infusor 1000 ml 2
Branula N° 18 Pieza 1
Bolsa colectora de orina Unidad 1
Catgut cromado N° 1 Sobre 2
Catgut simple N° 0 Sobre 2
Cinta umbilical Sobre 1
Dexon N° 1 Sobre 1
Equipo de venoclisis Pieza 1
Guantes quirargicos descartables 6 72 | Par 4
Guantes quirargicos descartables 7 %2 | Par 4
Hoja de bisturi Unidad 1
Jeringa descartable 5ml Pieza 15
Jeringa de 1 ml Pieza 1
Seda quirurgica para piel 00 Sobre 1
Sonda Foley Pieza 1
Esquema antibiético |
Ampicilina Inyectable 1gr 9
Ampicilina Comprimidos 500mg 21
Esquema antibiético Il
Amoxicilina Inyectable 1gr 9
Amoxicilina Comprimidos 500mg 21

144

Insumos complementarios
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Anexo N° 2 Clasificacion de estado fisico, segun comité de la Sociedad
Americana de Anestesiologia (A.S.A.)

Clasificacion de Estado Fisico, sequn Comité de la Sociedad Americana
de Anestesiologia (A.S.A.)

A.S.A. I: Paciente normal y sana.

A.S.A. ll: Paciente con enfermedad sistémica ligera.

A.S.A. lll: Paciente con enfermedad sistémica grave, que limita sus
actividades, pero que no la incapacita.

A.S.A. IV: Paciente con enfermedad sistémica incapacitante, que
constituye una amenaza para la vida.

A.S.A. V: Paciente moribundo que no se espera que sobreviva mas de
24 horas con cirugia o sin ella.

URGENCIAS (U): Paciente perteneciente a las clases anteriores y que

sera sometida a cirugia de urgencias.

Fuente: Miller Ronald, 4ta Edicion. Anestesia. Editorial Harcourt Brace.
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Anexo N° 3 Hoja de informacién a la paciente

HOJA DE INFORMACION A LA PACIENTE

En este documento puede haber palabras que usted no entienda. Por favor,
pida a su médico que le explique cualquier palabra o informacion que usted no

comprenda.

Titulo del estudio
Efectividad analgésica de la asociacion de Tramadol y Ketorolaco en
comparacion a la Monoterapia en el tratamiento del dolor del puerperio
quiruargico inmediato.
Introduccion
Usted debe ser sometida a una cesarea, se trata de una intervencién de cirugia
mediana, consistente en abrir la pared abdominal para luego extraer a su hijo.
El trabajo del anestesiélogo consiste en proporcionarle anestesia y ademas
mantener el correcto funcionamiento de su organismo (pulmones, corazon,
etc.) durante la operacién. Usted recibira anestesia epidural y en todo momento
se le controlaran los latidos del corazon y los pulmones.
Se le administra un farmaco para evitar el dolor después de la cesarea e
iremos controlando todo el proceso hasta su recuperacion.
Objetivos y metodologia
Se trata de un estudio disefiado para evaluar la efectividad analgésica de la
asociacion de dos analgésicos distintos para el tratamiento del dolor tras la
cesarea, el cual es administrado por la vena.
Durante la realizacion del estudio, los procedimientos y medicaciones que
usted recibira seran las que habitualmente se utilizan en nuestro hospital para
este tipo de cirugia, efectuandose ademas:
Asignacion aleatoria a uno de los siguientes tratamientos analgésicos:

Grupo A: Ketorolaco - Tramadol

Grupo B: ketorolaco

Grupo C: Tramadol
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Beneficios y efecto secundarios:

e Como beneficios se espera un mejor control del dolor.

e Por otra parte, posiblemente presente algunas reacciones adversas,

como: nauseas, vomitos, siendo siempre reversibles y controlados.

Confidencialidad de los registros:
La autora del estudio podria utilizar los datos obtenidos para publicaciones
cientificas, manteniendo la confidencialidad de la procedencia de esta
informacion.
Compensacion en caso de lesion
Si a consecuencia de su participacion en el estudio sufriera usted cualquier tipo
de lesion atribuible al mismo, estard usted cubierta con gastos hasta su
rehabilitacion de responsabilidad civil a cargo del presupuesto destinado para
el mencionado protocolo.
Con quién se ha de contactar en caso de duda:
Contactar con la Dra. Angélica Jaqueline Mancilla Zelaya, investigadora
responsable del estudio; en su ausencia, cualquier miembro del Servicio de
Obstetricia podra responder a sus preguntas respecto a las caracteristicas del
estudio.
En cualquier caso su participacion es voluntaria y puede suspenderla en
cualquier momento, sabiendo que estara permanentemente protegida tanto en

la asistencia médica como en los tratamientos que fueran necesarios.



128

Anexo N° 4 Consentimiento informado

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo del estudio: EFECTIVIDAD ANALGESICA DE LA ASOCIACION DE
TRAMADOL Y KETOROLACO EN COMPARACION A LA MONOTERAPIA EN
EL TRATAMIENTO DEL DOLOR EN EL PUERPERIO QUIRURGICO
INMEDIATO

Y Ot he leido la
informacion que se me ha entregado. He podido hacer preguntas sobre el
estudio. He recibido suficiente informacién sobre el estudio. He hablado con la

Dra. Angélica Jaqueline Mancilla Zelaya. Comprendo que la autora del estudio
podra revisar mis registros médicos durante el estudio y que mantendra la

confidencialidad de esta informacion.

Comprendo que mi participacion es absolutamente voluntaria y que puedo
retirarme del estudio:

1. Cuando quiera

2. Sin tener que dar explicaciones

3. Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

Firma del médico: Firma de la paciente:
C.l C.lL

Fecha:
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Anexo N° 5 Hoja de registro para el control de las pacientes

FORMATO PARA EL CONTROL DE LAS PACIENTES QUE SERAN SOMETIDAS
AL ENSAYO CLINICO CONTROLADO

CONFIDENCIAL: PROFESIONALRESPONSABLE DE LA ALEATORIZACION

SELECCION DEL PACIENTE:

Grupocaso L1  crupocontTroL1 ] GruPo conTrOL 2
(A) (B) (C)
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HOJA DE REGISTRO DE ADMINISTRACION DE ANALGESIA

FECHA DE LA CIRUGIA: ...ttt

APLICACION DE ANALGESIA:

PRIMERA DOSIS

TRATAMIENTO PA FC HORA FIRMA

GRUPO A: Ketorolaco 30 mg + Tramadol 50mg
diluido en 500cc de solucion.

GRUPO B: Ketorolaco 60 mg diluido en 500cc de

solucién.
GRUPO C: Tramadol 100 mg diluido en 500cc de
solucién.
SEGUNDA DOSIS
TRATAMIENTO PA FC HORA FIRMA

GRUPO A:Tramadol 50 mg EV diluido y lento

GRUPO B:Ketorolaco 30 mg EV diluido y lento

GRUPO C:Tramadol 50 mg EV diluido y lento

NECESIDAD DE ANALGESIA DE RESCATE

CLASIFICACION FARMACO P.AyF.C. HORA | P.AyF.C. HORA
De4 a6 Ketorolaco 30 mg EV
De7a10 Tramadol 50 mg EV

OTROS MEDICAMENTOS QUE RECIBIO LA PACIENTE

Medicamento | Concentraciéon | Cantidad Via de administracion Hora

Observaciones:




REACCION ADVERSA
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. . Reacciones Reacciones .
Posibles Reacciones . . Tratamiento
observadas adicionales
Nauseas
Somnolencia
Voémitos
Mareos

Sequedad de boca

Diaforesis (Sudoracion)

Hipertension arterial

Otros

Observaciones:
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HOJA DE REGISTRO DE EFECTIVIDAD ANALGESICA

EFECTIVIDAD ANALGESICA: ESCALA ANALOGA VISUAL DEL DOLOR (EVA)

HORA 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

1

4

8

12

24

48

TIEMPO DE ACALMIA (Sin dolor)

TIEMPO 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10




Anexo N° 6 Escala visual analégica (EVA)

ESCALA VISUAL ANALOGICA (EVA)

' No Pain

Unbearable Mo
Distress Distress
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Anexo N° 7 Memoria de fotografias de la investigaciéon

WMATERRILCAL
SANTA Makla sCLELADL

SAW PLORC CLAYLR

Frontis Maternidad “Santa Maria Soledad”, Hospital San Pedro Claver

Vista general “Santa Maria Soledad”, Hospital San Pedro Claver
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Personal de salud, Hospital “San Pedro Claver”

Quiréfano de obstetricia, Hospital “San Pedro Claver”
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Pacientes internados, Hospital “San Pedro Claver”



Anexo N° 8 Estructura de la Base de Datos

Estructura de la Base de Datos
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s ANTECEDENTES
FILIACION Grado de nutricion | ANTEC. PERSONALES Y FAMILIARES OBSTETRICOS c e
N° [ Ne° ESTADO | G. o
HCL EDAD CIVIL | INST. PESO | TALLA | IMC | TBC | DBT | HPT | CHAGAS | TOX0 | G P C |A
1
2
n

N° HCL: Numero de Historia Clinica, G. INST: Grado de Instruccion, IMC: indice Masa Corporal, TBC: Tuberculosis, DBT: Diabetes,
HPT: Hipertensién, TOXO: Toxoplasmosis, G: Gestas, P: Partos, C: Cesareas, A: Abortos, EG: Edad Gestacional.

DIAGNOSTICO PROCESO QUIRURGICO
No
062- FECHA PA | DURACION DE | HORADE
013 | 032 | 033 | 034 | 036 | 042 | 044 | g3 | NTERVENCION | S | INGRESO | LACIRUGIA | EGRESO
1
2

n

0O13: Hipertensién gestacional [inducida por el embarazo] sin proteinuria significativa, O32: Atencién materna por presentaciéon anormal
del feto, conocida o presunta, O33: Atencién materna por desproporcion conocida o presunta, O34: Atencion materna por anormalidades
conocidas o presuntas de los érganos pelvianos de la madre: O36 Atencién materna por otros problemas fetales conocidos o presunto,
042: Ruptura prematura de las membranas, O44: Placenta previa, O62: Anormalidades de la dindmica del trabajo de parto, O63:
Trabajo de parto prolongado, ASA: Clasificacion de Estado Fisico.

PRIMERA SEGUNDA . EFECTIVIAD
ne | Esa DOSIS DOSIS D‘;Z's DOSIS DE RESCATE ANALGESICA
PA | FC [ HORA | PA | FC | HORA | Rescate [ EVA [ PA | FC | HORA |EVA |PA|FC|HORA (1| 4 | 8 (12|24 |48
1
2
N
ESQ: Esquema, PA: Presion Arterial, FC: Frecuencia Cardiaca, EVA: Escala Andloga Visual,
REACCION ADVERSA
N° Seauedad Observaciones
Nauseas Somnolencia Vémitos | Mareos goca Diaforesis | Cefalea | HTA Otros
1
2
N
LABORATORIO
o
N Mo [ gn T. T. T. RtO. | yrea | Creatinina | Glucosa | PCR | RPR | Toxo | Chagas | VIH
- | "gb- Coagulacion | Sangria | Protrombina | Plaquetas 9
1
2
N

Hto: Hematocrito, Hgb: Hemoglobina, T: Tiempo, Rto: Recuento.




Anexo N° 9 Resumen de Resultados Bivariados
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Tabla N° 42 Resumen de resultados de la asociacion de la efectividad analgésica

por horas segliin esquema Ay B

Efectividad analgésica

Parametro de 1° hora 4° horas 8° horas 12° horas 24° horas 48° horas
asociacion: Esquemas
Sin Con Sin Con Sin Con Sin Con Sin Con Sin Con

dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism.
A: Ketorolaco+Tramadol 6 34 13 27 11 29 9 31 19 21 19 21
B: Ketorolaco 6 34 35 5 37 3 32 8 29 11 34 6
Total 12 68 48 32 48 32 41 39 48 32 53 27
Inc. expuestos (A: 0,1500 0,3250 0,2750 0,2250 0,4750 0,4750
Ketorolaco+Tramadol)
Inc. de no expuestos (B: | ¢ 4549 0,8750 0,9250 0,8000 0,7250 0,8500
Ketorolaco)
Riesgo relativo 1,0000 0,3714 0,2973 0,2813 0,6552 0,5588
IC 95% 0,3523 22,8385 | 0,2341 a 0,5894 0,1784 a 0,4955 | 0,1550 a2 0,5102 | 0,4491 a 0,9557 | 0,3935a 0,7937
X2 Correccioén de Yates 0,0980 22,9688 32,5521 24,2151 4,2188 10,9574
Valor de p 0,7542 0,0000 0,0000 0,0000 0,0400 0,0009
Efectividad 0,0000 0,6286 0,7027 0,7188 0,3448 0,4412
IC 95% -1,8385a0,6477 | 0,4106 a 0,7659 0,5045 a 0,8216 | 0,4898 a 0,8450 | 0,0443 a 0,5509 | 0,2063 a 0,6065

Efectividad analgésica de Ketorolaco+Tramadol en relacién al Ketorolaco segun

valoracion de EVA por hora

80%

70%

70,3%

K

62,9%

71,9%

60%

K+T vs

A\

Ul
o
X

/

44,1%

esica:

40%

/

34,5%\0/

/

/

10%

Efectividad analg
N w
S O
X X

0%

o,ovJ

12 hora

492 horas

82 horas

129 horas

Valoracion EVA

242 horas

482 horas
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Tabla N° 43 Resumen de resultados de la asociacion de la efectividad analgésica

por horas seguin esquema Ay C

Parametro de

Efectividad analgésica

T 1° hora 4° horas 8° horas 12° horas 24° horas 48° horas
asociacion: Esquemas
Sin Con Sin Con Sin Con Sin Con Sin Con Sin Con

dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism. dism.
A: Ketorolaco+Tramadol 6 34 13 27 11 29 9 31 19 21 19 21
C: Tramados 7 33 33 7 34 6 33 7 29 11 29 11
Total 13 67 46 34 45 35 42 38 48 32 48 32
Inc. expuestos (A: 0,1500 0,3250 0,2750 0,2250 0,4750 0,4750
Ketorolaco+Tramadol)
Inc. de no expuestos (C: | ¢ 4754 0,8250 0,8500 0,8250 0,7250 0,7250
Tramadol)
Riesgo relativo 0,8571 0,3939 0,3235 0,2727 0,6552 0,6552

IC 95% 0,3158 22,3264 | 0,2465 20,6296 | 0,1924 a 0,5440 | 0,1508 a 0,4933 | 0,4491 a 0,9557 | 0,4491- 0,9557
X2 Correccion de Yates 0,0000 18,4655 24,5841 26,5163 4,2188 4,2188

Valor de p 1,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,0400 0,0400
Efectividad 0,1429 0,6061 0,6765 0,7273 0,3448 0,3448

IC 95% 0,3264 a 0,6842 | 0,3704 a 0,7535 | 0,4560 a 0,8076 | 0,5067 a 0,8492 | 0,0443 a 0,5509 | 0,0443 -,5509

Efectividad analgésica de Ketorolaco+Tramadol en relacién al Tramadol segun

valoracion de EVA por hora

80%
72,7%
0,
- 70% 67,7%
% 60% 60,6% \
(]
e \
~
w5 50%
9 / \
"
‘8 40%
s / 34,5% \—o 34,5%
© 30%
S /
(1]
T‘;’ 20%
:g,a:, 10% 14,3%’/
w
0% T T T T T
12 hora 49 horas 82 horas 129 horas 242 horas 482 horas
Valoracion EVA




