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Stability of parecoxib in dilution with other
drugs and administered in continuous
intravenous infusion for the management
of postoperative pain

SUMMARY
Objective

To evaluate the stability of parecoxib in a portable elasto-
meric pump system for IV infusion in dilution with opioids
(morphine chloride, pethidine or tramadol), antiemetics and
saline solution during 24 hours in the postoperative period;
as well as to verify the analgesic result, the incidence of side
effects and the degree of satisfaction in patients undergoing
major surgery that were eligible for treatment with these
drugs.

Material and Methods

The infuser pump is a light disposable device with an elas-
tomeric deposit to administer the medication. Several tests
combining parecoxib, opioids, antiemetics and saline solution
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were carried out and its stability was demonstrated during 24
hours.

The mixture was then observed in several occasions and
was shown that the dilution always remained stable, clear, with
no particles and transparent; therefore it was decided to use
that combination in the IV infuser for the treatment of posto-
perative pain, always under the anaesthesiologist supervision.
A total of 118 patients were studied, 46 women (39%) and
72 men studied (61%), ASA I-IV, mean age 59.75 +/- 14.25
(18-89); 92 (78%) underwent general surgery procedures and
26 (22%) urologic ones.

The filling of infuser according to ASA, age and type of
surgery of the patient, was made with: parecoxib 80 mg +
metoclopramide CL H 20 or 30 mg + saline solution for the
118 patients, morphine chloride was added in 65 patients,
petidine in 30 and tramadol in 23, during 24 hours after sur-
gery. Pain was assessed using a VAS in both at arrival in the
PACU and 24 hours after the surgical procedures. Analge-
sic outcome, side effects and degree of satisfaction were re-
corded.

Results

The analgesic outcome was very good in 60 patients
(50.85%); good in 40 (33.90%); regular in 12 (10.17%) and
the treatment was interrupted 6 (5%) due to side effects. Si-
de effects were present in 30 (25%) cases: 4 with perspiration
(3%), 1 with disorientation (0.8%) and 7 with somnolence and
dizziness (6%) 3 of them with interruption of the treatment.
For nausea and vomiting, 18 patients needed antiemetics res-
cue, and in 3 cases it was necessary to suspend the treatment.

The degree of satisfaction reported by patients was: very
satisfactory in 56 patients (47.5%); satisfactory in 46 (39%),
inadequate in 10 (8.5%) and the treatment was suspended in
6 (5%) due to side effects.

Conclusions
The possibility of using parecoxib alone or in combination
with other drugs in continuous IV perfusion for acute posto-

perative pain is an important option to be considered.
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RESUMEN
Objetivo

Evaluar la estabilidad de parecoxib en un sistema de infu-
sion continua elastomérica portatil IV para 24 horas, en dilu-
cibn con opiaceos (cloruro morfico, meperidina 6 tramadol),
antiemeéticos y suero fisiologico, durante las 24 horas del pos-
toperatorio; asi como, comprobar el resultado analgésico, la
aparicion de efectos secundarios y el grado de satisfaccion de
pacientes intervenidos de cirugia mayor susceptibles de trata-
miento con dichos farmacos.

Material y Métodos

El infusor es un dispositivo desechable vy ligero con un de-
posito elastomérico para administrar medicaciéon. Se realiza-
ron varias pruebas mezclando parecoxib, opiaceos,
antieméticos y suero fisiolégico y se observd su estabilidad du-
rante 24 horas.

Procedimos a observar la mezcla en repetidas ocasiones y
la dilucion siempre permanecié estable, clara, sin particulas y
transparente; por lo que se decidi6 utilizar dicha mezcla en el
infusor IV para el tratamiento del dolor postoperatorio, siem-
pre bajo la supervisién de un anestesitlogo. Se estudiaron un
total de 118 pacientes, 46 mujeres (39%) v 72 hombres (61%),
ASA -1V, edad media 59,75 +/- 14,25 (18-89), 92 (78%) fue-
ron intervenidos de cirugia general y 26 (22%) de urologia.

El llenado del infusor segun ASA, edad y tipo de inter-
vencion del paciente, se realizé con: parecoxib 80 mg + me-
toclopramida Cl H 20 6 30 mg + suero fisiolégico en los 118
pacientes, se afiadi6 cloruro moérfico en 65 pacientes, me-
peridina en 30 y tramadol en 23, a administrar en 24 horas
tras la intervencién quirargica.

Se valoré la intensidad del dolor segin EAV a la llegada a
la Sala de Despertar y a las 24 horas, resultado analgésico,
efectos secundarios y grado de satisfaccion.

Resultados

El resultado analgésico fue muy bueno en 60 pacientes
(50,85%); bueno en 40 (33,90%); regular en 12 (10,17%) v
suspendido el tratamiento en 6 (5%) por efectos secundarios.
Los efectos secundarios aparecieron en 30 casos (25%): 4 con
sudoracién (3%), 1 con desorientacién (0,8%) y 7 con som-
nolencia y mareo (6%) 3 de ellos con interrupcion del trata-
miento. En cuanto a las nauseas y/o vomitos: 18 pacientes
necesitaron rescate antiemético, y en 3, hubo que suspender
el tratamiento.

El grado de satisfaccion del paciente fue: muy satisfacto-
rio en 56 pacientes (47,5%); satisfactorio en 46 (39%), defi-
ciente en 10 (8,5%) vy suspendido el tratamiento en 6 (5%) por
efectos secundarios.

Conclusiones
La posibilidad de utilizar parecoxib s6lo o unido a otros

farmacos en perfusién continua IV para el tratamiento del do-
lor agudo postoperatorio, es una opcién a considerar.

Palabras clave: parecoxib, estabilidad, inhibidor selectivo
COX-2.

INTRODUCCION

Los efectos terapéuticos de los analgésicos antiin-
flamatorios no esteroideos son consecuencia de su ca-
pacidad para inhibir la sintesis de prostaglandinas
(PGs) a través del bloqueo de la ciclooxigenasa
(COX). Los AINE inhibidores selectivos de la COX-
2, tienen un perfil de seguridad superior a nivel gas-
trointestinal y hematoldgico (1, 2).

Los preparados COXIB han sido los pioneros en
constituir la primera familia de los inhibidores selec-
tivos de la COX-2 y abarcan el rofecoxib (3) y el ce-
lecoxib (4), que son llamados de primera generacion,
mientras que valdecoxib y parecoxib, entre otros, for-
man parte de la segunda generacién de moléculas.
Son derivados diarilheterociclicos y su selectividad
para la COX-2 se debe a su mayor tamafio molecular
conseguido por la inclusién de grupos sulfonamida en
su estructura (5). El mayor tamafo de la molécula im-
pide su ajuste dentro del punto de unién de la COX-
1, aunque puede unirse facilmente a la estructura de
la COX-2.

La segunda generacion de inhibidores COXIB pa-
rece ser mds eficaz que la primera generacién. Pare-
coxib sédico, ha demostrado una mejor tolerabilidad
gastrointestinal que la de ketorolaco o naproxeno (6).

Desde el punto de vista clinico, el contratiempo
mds importante ocurrido con los COXIB se produjo,
en el 2001, a partir de la publicacion de una revision
que cuestiond su seguridad cardiovascular (7). Estu-
dios posteriores, incluyendo un mayor nimero de pa-
cientes confirmaron que no existian evidencias de un
mayor riesgo cardiovascular de los COXIB cuando se
compard con placebo o AINE convencionales (8).

Parecoxib es el primer y tnico inhibidor selectivo
de la COX-2 que puede administrarse por via paren-
teral, IV/IM, indicado en el tratamiento del dolor
agudo postoperatorio a corto plazo, lo que supone una
novedad dentro del arsenal terapéutico disponible
hasta el momento. Es un producto liofilizado y su
componente activo, posee un grupo ionizable con una
pka de aproximadamente 4, 9. Parecoxib sddico es un
profarmaco que es hidrolizado rdpidamente por las es-
terasas hepdticas y convertido en valdecoxib, la sus-
tancia farmacoldgicamente activa (9). No inhibe la
COX-1, por lo que evita la hemorragia excesiva aso-
ciada con la intervencidn quirdrgica y presenta un
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perfil de seguridad gastrointestinal mds favorable que
los AINE convencionales.

La rdpida conversion de parecoxib en valdecoxib
asegura una concentracion plasmdtica eficaz en un
corto periodo de tiempo con una duracién prolonga-
da. El incremento de la concentracién plasmadtica de
valdecoxib se correlaciona a la perfeccion con el ini-
cio y la duracidn del efecto analgésico (10-12). La rd-
pida presencia de valdecoxib en plasma permite una
elevada rapidez de accidn del fdrmaco, por lo que el
inicio del efecto analgésico se establece entre los 7-
13 minutos tras la inyeccién IV/IM de una dosis de 40
mg de parecoxib (13). La duracién de la analgesia va-
ria en funcion de la dosis y tipo de dolor, y se sitia
entre 6 y mds de 12 h. tras su administracidn.

En cuanto a la seguridad cardiovascular de pare-
coxib, en junio de 2005, tras una revision de los in-
hibidores selectivos de la COX-2, la Agencia
Europea del medicamento (EMEA) recomienda las
siguientes contraindicaciones y precauciones para
estos productos:

- Los COX-2 no deben ser utilizados en pacientes
con enfermedad coronaria isquémica y/o enfer-
medad cerebrovascular (ictus) establecida, y
tampoco en pacientes con enfermedad arterial
periférica.

- Tener precaucidn a la hora de prescribir los in-
hibidores de la COX-2 a pacientes con factores
de riesgo cardiovascular, tales como hiperten-
sion, hiperlipemia, diabetes o personas fumado-
ras.

- Considerando la asociacién entre riesgo cardio-

vascular y la exposicion a los inhibidores de la
COX-2, se aconseja a los profesionales que pres-
criban las dosis efectivas mds bajas durante el
menor tiempo posible de tratamiento.
Como advertencia adicional, se establece que,
reacciones de hipersensibilidad y reacciones cu-
tdneas raras, pero algunas veces mortales, pue-
den ocurrir con cualquiera de los inhibidores de
la COX-2. En la mayoria de los casos, estas re-
acciones se producen durante el primer mes de
uso, y los prescriptores deben tener en cuenta
que los pacientes con un historial de alergia a
medicamentos pueden presentar mayor riesgo.

Teniendo en cuenta todas las consideraciones que
acabamos de describir, pensamos que parecoxib pre-
senta una serie de ventajas importantes a destacar:

- En la actualidad, es el unico inhibidor selectivo

de la COX-2 disponible por via parenteral.

- El inicio de efecto analgésico es rdpido (7-13

min.) y el nivel mdximo se alcanza a las 2 h. de
su administracion. Su eficacia analgésica ha si-
do comparada con morfina 4 mg IV y ketorola-
co 30 mg IV (14-16).

- Parecoxib no produce alteracidn de la agregacion
plaquetaria ni del tiempo de sangrado (17-19) lo
que permitird disponer de una opcion terapéuti-
ca para pacientes con dolor y trastornos en la co-
agulacion, disminuir el riesgo de sangrado en
cirugias muy agresivas y que se pueda adminis-
trar preoperatoriamente con seguridad (20, 21)
sin aumentar el riesgo de sangrado intra y pos-
toperatorio.

- Presenta un mejor perfil de seguridad gastroin-
testinal que los AINE no selectivos estudiados
(22-24).

- No presenta interacciones con fairmacos anesté-
sicos como propofol, midazolam, 6xido nitro-
so/isofluorano, fentanilo y otros fairmacos como
heparina, morfina, etc. lo que permite asociarlo
a estos compuestos sin problemas (18, 25).

- Disminuye la necesidad de opidceos (hasta un
40%) manteniendo la eficacia clinica, lo que
conlleva a una menor incidencia de reacciones
adversas de estos farmacos (26-30) (mareos,
somnolencia, estrefiimiento, nduseas, vomitos y
depresion respiratoria) y la rdpida restauracion
de las funciones fisiolégicas normales (31).

La administracién conjunta de inhibidores selecti-
vos de la COX-2 con opidceos provoca una potencia-
cion de algunas de sus acciones farmacoldgicas (32).
El resultado de esta combinacién es un mejor perfil
terapéutico y una reduccidn en la toxicidad gastroin-
testinal y renal.

En cuanto a la valoracion de la estabilidad de pa-
recoxib sodico nos hemos basado en el trabajo des-
arrollado por IM Crane et cols. (33) que demostraron
que es un farmaco estable tras su reconstitucién con
cloruro sédico o dextrosa al 5%, a temperatura am-
biente, en viales o jeringuillas de pldstico o cristal
(34) por encima de 48 h. No se recomienda utilizar
ringer lactado para la reconstitucion porque cristali-
za el farmaco. El producto permanece tras su dilucién
sin degradacion fisica ni quimica alguna, e incluso
cuando se inspecciona a las 8, 24 y 48 h. sigue libre
de particulas o cristales (35-37). EI método que utili-
zaron en el ensayo a cerca de la estabilidad de pare-
coxib fue validado por la Internacional Conference on
Harmonization (ICH) (38, 39).

Ya se han publicado unos resultados preliminares
de este trabajo, valorando la estabilidad de parecoxib
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con un nimero de pacientes menor (40), la muestra de
casos incluida en nuestro estudio es superior.

OBJETIVO

Evaluar la estabilidad de parecoxib en un sistema
de infusién continua elastomérica portdtil IV para 24
horas, en dilucién con opidceos (cloruro mérfico 6
meperidina 6 tramadol), antiemético (metocloprami-
da clorhidrato) y suero fisiolégico, durante las pri-
meras 24 h. del postoperatorio; asi como, comprobar
el resultado analgésico, la aparicion de efectos se-
cundarios y el grado de satisfaccidn de pacientes in-
tervenidos de cirugia mayor (cirugia general y
urologia) que fueron susceptibles de tratamiento con
dichos farmacos.

MATERIAL Y METODOS

El sistema de infusion elastomérico portatil utili-
zado era de la marca Baxter con un volumen nominal
de 48 ml. Es un dispositivo desechable y ligero con
un depdsito elastomérico para administrar medica-
cion. Cuando estd lleno, el dispositivo infusor fun-
ciona con una presion interna constante y el contenido
se administra a través de un filtro de particulas y un
reductor de flujo.

El dispositivo infusor estd diseiado para propor-
cionar un flujo continuo de medicacién durante el pe-
riodo de infusidn con la velocidad de flujo nominal
indicada en el dispositivo. Los datos de funciona-
miento demuestran que el 95% del producto propor-
ciona el volumen nominal dentro del +/- 10% del
tiempo de administraciéon nominal.

Se realizaron varias pruebas mezclando en jerin-
gas de 50 ml parecoxib + opidceos (cloruro mérfico 6
meperidina 6 tramadol) + antieméticos (metoclopra-
mida clorhidrato 6 ondansetron) + suero fisioldgico y
se observo su estabilidad durante 24 h. La mezcla pre-
cipitaba siempre que se utilizaba ondansetron como
antiemético y nunca cuando se utilizaba metoclopra-
mida clorhidrato, por lo que se desestim¢ la utiliza-
cion de ondansetron en dilucién con parecoxib en el
perfusor.

Procedimos a observar la mezcla en repetidas
ocasiones tras su preparacion, y la dilucién de pare-
coxib + opidceo (cloruro mérfico 6 meperidina 6
tramadol) + metoclopramida + suero fisioldgico
siempre permanecié estable, clara, sin particulas y
transparente durante mds de 48 h; por lo que se de-

cidié utilizar dicha mezcla en un infusor iv para el
tratamiento del dolor agudo postoperatorio durante
las primeras 24 horas, siempre bajo la supervision de
un anestesiélogo.

Se estudiaron en total 118 pacientes, 46 mujeres
(39%) y 72 hombres (61%), ASA I-1V, edad media
59,75 +/- 14,25 (18-89), de los que 92 (78%) fueron
intervenidos de diferentes procesos de cirugia gene-
ral y 26 (22%) de urologia.

Se utilizaron infusores cuya velocidad de flujo no-
minal es de 2 ml/h., y con un volumen total de 48 ml.

Se excluyeron aquellos pacientes alérgicos a otros
AINE o sulfamidas, los que presentaban enfermedad
isquémica miocdrdica y/o enfermedad cerebrovascu-
lar (ictus) establecida, enfermedad arterial periférica,
pacientes con factores de riesgo cardiovascular, dlce-
ra péptica activa, hemorragia gastrointestinal o en-
fermedad inflamatoria intestinal.

El llenado del infusor se realizé de acuerdo a un
protocolo que se preparé a este respecto, donde se re-
flejaban los fdrmacos y las dosis que se utilizaron en
las bombas de perfusién IV teniendo en cuenta de-
terminadas caracteristicas del paciente: ASA, edad,
patologias previas, tipo de intervencion, etc.

Bomba tipo A: El sistema de infusion elastoméri-
co portdtil utilizado fue de la marca Baxter con un vo-
lumen nominal de 48 ml.

Se incluyeron pacientes < de 40 afios, ASA I-II so-
metidos a cirugia mayor y se administré:

- Cloruro mérfico 40 mg (M1) + parecoxib 80 mg
+ metoclopramida clorhidrato 30 mg + suero fi-
sioldgico hasta completar 48 ml o bien

- Meperidina 400 mg (D1) + parecoxib 80 mg +
metoclopramida clorhidrato 30 mg + suero fi-
sioldgico hasta completar 48 ml.

Bomba tipo B: El sistema de infusion elastoméri-
co portdtil utilizado fue de la marca Baxter con un vo-
lumen nominal de 48 ml.

Se incluyeron pacientes < de 70 afios, ASA I-II so-
metidos a cirugia mayor y se administro:

- Cloruro mérfico 30 mg (M2) + parecoxib 80 mg
+ metoclopramida clorhidrato 30 mg + suero fi-
sioldgico hasta completar 48 ml o bien

- Meperidina 300 mg (D2) + parecoxib 80 mg +
metoclopramida clorhidrato 20 mg + suero fi-
sioldgico hasta completar 48 ml.
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Bomba tipo C: El sistema de infusidn elastoméri-
co portdtil utilizado fue de la marca Baxter con un vo-
lumen nominal de 48 ml.

Se incluyeron pacientes > de 70 afios, bajo peso 6

ASA III-IV sometidos a cirugia mayor, se administro:

- Cloruro morfico 20 mg (M3) + parecoxib 80 mg

+ metoclopramida clorhidrato 20 mg + suero fi-
sioldgico hasta completar 48 ml o bien

- Meperidina 200 mg (D3) + parecoxib 80 mg +

metoclopramida clorhidrato 20 mg + suero fi-

siolégico hasta completar 48 ml.

Bomba con tramadol: El sistema de infusién
elastomérico portdtil utilizado fue de la marca Baxter
con un volumen nominal de 48 ml.

Cuando se realizaba determinado tipo de cirugia
laparoscépica o se determinaba que el paciente no
precisaba opidceos mayores se administraba tramadol
(300-400 mg) + parecoxib 80 mg + metoclopramida
clorhidrato 30 mg + suero fisioldgico hasta comple-
tar 48 ml.

Siempre se pautaron rescates para el dolor: meta-
mizol 2 gr IV 6 paracetamol 1 gr I'V hasta cada 8 ho-
ras si lo precisaban; y para las nduseas y/o vémitos:
ondansetron 4 mg IV hasta cada 8 horas si lo precisa-
ban. Se ordend retirar el sistema de infusién y sus-
pender el tratamiento en caso de aparecer mareo y/o
somnolencia importante é vémitos incoercibles.

En la hoja de recogida de datos se constaté la anal-
gesia utilizada intraoperatoriamente y en la Sala de
Despertar segin EAV, los farmacos que contenia la
bomba elastomérica pautada segun protocolo, el re-
sultado analgésico (segin EAV), registro de efectos
secundarios, necesidad de rescates analgésicos y/o an-

tieméticos y nimero de cada uno de ellos, EAV a las
24 horas y grado de satisfaccion.

Del total de los 118 pacientes, 65 (55%) fueron
tratados con cloruro mérfico (40, 30 6 20 mg), 30
(25,5%) con meperidina (400, 300 6 200 mg) y 23
(19,5%) con tramadol (300 6 400 mg) segin ASA,
edad, peso, tipo de intervencién, patologia previa del
paciente y estado general. El parecoxib 80 mg, la me-
toclopramida clorhidrato (30 6 20 mg) y el suero fi-
siolégico fueron comunes para todos.

Se realiz6 estudio estadistico descriptivo y andli-
sis t-test con el programa Statview SE Graphics.

RESULTADOS

El resultado, con respecto a la estabilidad de la
mezcla, no se modificé utilizando los diferentes far-
macos mencionados y a las diferentes dosis pautadas,
las diluciones siempre permanecieron estables, claras,
transparentes y sin particulas.

La evaluacidn de la intensidad del dolor se reali-
z6 mediante la EAV, siendo la EAV media en la Sala
de Despertar de 2,95 +/- 2,67 (0-8) y la EAV media a
las 24 horas de 0,3 +/- 0,7 (0-5) (Fig. 1) analizados
con significacién estadistica (t-test p < 0,001).

El resultado analgésico fue muy bueno en 60 pa-
cientes (50,85%); bueno en 40 (33,90%); regular en
12 (10,17%) y suspendido el tratamiento en 6 (5%)
por aparicién de efectos secundarios (Fig. 2).

A 78 de los 118 pacientes (66%) se les administré
diferentes tipos de analgesia en la Sala de Despertar
seglin EAV; mientras que, un total de 37 pacientes
(31%) precisaron una media de 1,4 + 0,69 (0-3) de
rescates analgésicos durante las primeras 24 horas.

EAV

3,5

1,5

0,5

e 0,3

EAV sala de despertar

EAV 24 horas

Fig. 1. EAV Sala de Despertar y EAV 24 horas
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Resultado analgésico

B Muy bueno 60
0O bueno 40
@ regular 12
B suspendido 6

Fig. 2. Resultado analgésico.

Los efectos secundarios (Fig. 3) aparecieron en 30
casos (25%): 4 con sudoracion (3%), 1 con desorien-
tacion (0,8%) (89 afos) y 7 con somnolencia y mareo
(6%) 3 de ellos con interrupcidn del tratamiento. En
cuanto a las nduseas y/o vomitos: 18 pacientes (15%)
necesitaron una media de 1,18 + 0,4 (0-2) de rescates
antieméticos, durante las primeras 24 horas, y en 3,
hubo que suspender el tratamiento (a pesar de haber
administrado ondansetron).

DISCUSION

El infusor Baxter es un dispositivo desechable y
ligero con un depdsito elastomérico para administrar
medicacién. Cuando estd lleno, el dispositivo infusor
funciona con una presién interna constante. El conte-
nido se administra a través de un filtro de particulas
y un reductor de flujo.

El dispositivo infusor estd disefiado para propor-
cionar un flujo continuo de medicacidn durante el pe-
rfodo de infusién con la velocidad de flujo nominal
indicada en el dispositivo. Los datos de funciona-
miento demuestran que el 95% del producto propor-
ciona el volumen nominal dentro del +/- 10% del
tiempo de administracion nominal.

El dispositivo infusor estd indicado para pacientes
que requieran una lenta y continua administracion in-
travenosa, epidural o subcutdnea de medicacion.

Algunos estudios demuestran que el infusor elas-
tomérico es tan efectivo como las bombas electréni-
cas para proporcionar analgesia postoperatoria (41) y
se asocia con menos problemas técnicos y por consi-
guiente con mayor satisfaccidon percibida.

Los nuevos inhibidores selectivos de la COX son
agentes terapéuticos muy valiosos y prometedores,

15%

Efectos secundarios

16%

14%

12%

10%

6%

4%

0%

] A\
&-

nauseas y vomitos
O sudoracion

mareo y somnolencia
B desorientacion

Fig. 3. Efectos secundarios.

El grado de satisfaccién del paciente fue: muy sa-
tisfactorio en 56 pacientes (47,5%); satisfactorio en
46 (39%), deficiente en 10 (8,5%) y suspendido el tra-
tamiento en 6 (5%) por efectos secundarios.

con un amplio margen de posibilidades en el trata-
miento del dolor no sélo leve y moderado por su ac-
cion antiinflamatoria, sino también en el severo en
combinacion con opidceos, proporcionando un im-
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portante ahorro de los mismos y una reduccién de los
efectos secundarios.

Parecoxib es el primer y unico analgésico-antiin-
flamatorio inhibidor selectivo de la COX-2 disponi-
ble para la administracién parenteral, con rdpida
respuesta analgésica y cdmoda pauta posoldgica (ca-
da 12 h.).

Sin duda la gran ventaja de parecoxib se encuen-
tra en su perfil de seguridad gastrointestinal y pla-
quetario, siendo el analgésico parenteral indicado en
todo paciente con alto riesgo de hemorragia. Sin em-
bargo, debido a su inclusién entre los AINE, pareco-
xib no debe administrarse en pacientes con udlcera
péptica activa, hemorragia gastrointestinal o enfer-
medad inflamatoria intestinal.

Los inhibidores de la COX-2 incrementan el ries-
go de efectos cardiovasculares, por ello se ha esta-
blecido contraindicacién de todo este grupo de
farmacos en pacientes con enfermedad isquémica co-
ronaria y/o cerebro-vascular, enfermedad arterial pe-
riférica, enfermedad cardiaca y alérgicos al principio
activo, otros AINE y sulfamidas.

Al igual que otros autores, observamos que res-
pecto a la utilizacién de infusores elastoméricos para
la analgesia postoperatoria, no se registré ningun in-
cidente importante por causa del sistema infusor (42-
44).

En lo referente a la estabilidad del farmaco (33)
estuvo basada en que la combinacién y dilucién de los
farmacos no precipitara y por lo tanto se mantuviera
transparente.

La administracién de diferentes analgésicos es una
prdctica habitual en el tratamiento del dolor agudo
postoperatorio, constituyendo la base de la analgesia
balanceada. La finalidad de estas combinaciones es,
no s6lo obtener una analgesia eficaz, sino también re-
ducir la incidencia e intensidad de los efectos secun-
darios asociados a cada uno de los fdrmacos
utilizados, puesto que las dosis utilizadas son infe-
riores.

Cuando se administran en combinacién dos o mds
farmacos, estos pueden interaccionar o no (45). Si no
interaccionan, sus efectos farmacoldgicos se mani-
fiestan independientemente y el efecto observado co-
rresponderd a la suma de los efectos de cada uno de
ellos por separado. En la prdctica clinica la mayor
parte de las asociaciones analgésicas se utilizan de
forma empirica, sin que se conozca, en algunas oca-
siones, si sus efectos farmacoldgicos beneficiosos o
indeseables interaccionan o no.

En conclusion, en nuestro estudio se demuestra la
viabilidad y seguridad de la utilizacién de infusores

elastoméricos endovenosos como método de analge-
sia postoperatoria, debido a que la administracion
continua mantiene unos niveles plasmdticos mds es-
tables que los analgésicos con inyeccién en bolo con
un elevado grado de satisfaccion por parte de los pa-
cientes. La posibilidad de utilizar parecoxib sélo 6
en dilucion con otros fdrmacos opidceos y antieméti-
cos en perfusion continua IV, permite un adecuado
control del dolor severo postoperatorio y es una op-
cion importante a considerar que ampliaria el abani-
co de posibilidades, ya que en la actualidad, es el
unico AINE inhibidor selectivo de la COX-2 de ad-
ministracion parenteral. El estudio muestra que los re-
sultados analgésicos son buenos y no se observo
aumento en la incidencia de efectos secundarios rela-
cionados con la utilizacion de parecoxib.

La muestra de pacientes utilizada en este trabajo
no es demasiado demostrativa, ya que, si fuera supe-
rior tendriamos mds datos para valorar los resultados,
pero las limitaciones de nuestro estudio fueron, una
seleccién minuciosa de los pacientes y un control ex-
haustivo de los mismos por un anestesiélogo durante
las 24 horas de tratamiento. Serdn necesarios nuevos
estudios que nos confirmen dicha conclusion.
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