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RESUMEN

La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP) define el dolor como “una experiencia sensorial y
emocional desagradable con dafo tisular actual o potencial descrito en términos de dicho dano”. El objetivo del
presente estudio fue analizar la eficacia y seguridad de la combinacién de metamizol - tramadol en comparacion
con el metamizol - ketorolaco en el manejo del dolor postoperatorio de colecistectomia laparoscépica del Hos-
pital Obrero N° 2. Se realizé un estudio analitico, longitudinal, ensayo clinico aleatorizado. El analisis de los datos
fue no paramétrico: las variables ordinales y nominales con tablas de frecuencia; variables continuas y discretas
con medidas de posicion, Escala Visual Analgésica (EVA) prueba de hipétesis U de Mann-Whitney mediante el
programa SPSS® version 22.5 para Windows.

Los resultados mostraron que es eficaz y seguro la utilizacion de la asociacion de esquema | (metamizol - trama-
dol) en comparacioén al esquema 2 (metamizol - ketorolaco) debido a que la EVA del dolor es significativa (p <
0,05) prueba de U de Mann—Whitney. Ademas, ambos esquemas de tratamiento tienen una conformidad analgé-
sica satisfactoria. Sin embargo, tienen efectos adversos similares en ambos esquemas de tratamiento. Por lo tanto
se acepta la hipotesis alternativa.

ABSTRACT

The International Association for the Study of Pain (IASP) defines pain as "an unpleasant sensory and emotional
experience with actual or potential tissue damage described in terms of such damage".The objetive of this study
was to analyze the efficacy and safety of the combination of metamizol - tramadol compared to metamizol - ke-
torolac in postoperative pain management in laparoscopic cholecystectomy Hospital Obrero No. 2. An analytical,
longitudinal study, clinical trial randomized. The analysis was nonparametric data: ordinal and nominal variables
with frequency tables; continuous and discrete variables with position measurements,Visual Analgesic Scale (EVA)
hypothesis test U Mann-Whitney through the program SPSS® version 22.5 for Windows.

The results showed that it is effective and safe use of the association scheme | (metamizol - tramadol) compared
to scheme 2 (metamizol - ketorolac) EVA because the pain is significant (p <0.05) U test Mann-Whitney. In addi-
tion, both schemes have a satisfactory analgesic treatment compliance. However, they have similar adverse effects
in both treatment regimens. Therefore the alternative hypothesis is accepted.

INTRODUCCION

1 dolor agudo, segtin la Asociaciéon Mundial para

el Estudio del Dolor (IASP), es un problema
posquirtirgico frecuente, es “una experiencia sensorial
y emocional desagradable con dafio tisular actual o po-
tencial descrito en términos de dicho dafio™.

Las intervenciones quirdrgicas van seguidas de
dolor, lo cual podria aumentar las respuestas metabd-
licas, endocrinas, los reflejos autondémicos, nauseas,
el ileo, espasmo muscular y también la morbilidad -
mortalidad postoperatoria'.

“En cualquier estudio comparativo entre la cirugia la-

paroscpica y la convencional, en la primera existe una
reduccion del dolor postoperatorio, un reinicio temprano
del peristaltismo, una menor estancia hospitalaria posto-
peratoria y una incorporacién mds rdpida a la actividad
normal del paciente”.

“La incidencia de complicaciones desde el punto de
vista de la cirugia laparoscépica, producen cambios im-
portantes en los pardmetros hemodindmicos y respira-
torios, debidos a la insuflacion de la cavidad peritoneal
con CO2, el aumento de la presion intraabdominal y los
cambios de posicion durante el procedimiento™.
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“El manejo del dolor postoperatorio muchos autores
optan por el uso de opioides como fdrmacos ideales, en
la actualidad otros defienden el uso de algunos fdrmacos
antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), como eficaces
en casos de dolor moderado, evitando efectos secundarios
graves y precisando menores medidas de vigilancia™.

La dipirona tiene un efecto antiespasmodico
mediante una inhibicién directa sobre el musculo
liso periférico, que disminuye su excitabilidad. Este
efecto también se deriva en parte de un aumento del
oxido nitrico, que estimula la produccién de GMP
ciclico intracelular y tiene como resultado un efecto
relajante para el musculo liso. Asi mismo, se ha ob-
servado una accién inhibitoria de la dipirona sobre
las neuronas que inervan las estructuras con musculo
liso, inhibiendo la liberacién de los mediadores®.

Alcanza una concentracién médximade 1a1,5h por
via oral (VO). Se hidroliza por mecanismos enzimati-
cos en el intestino y se transforma en metilaminoan-
tipirina, el cual es el primer metabolito detectado en
sangre. La metilaminoantipirina se metaboliza en el
higado a aminoantipirina. La vida media de depura-
cion es alrededor de 7 h y los metabolitos son total-
mente eliminados en la orina, donde es encontrado
el 71 % de la dosis administrada entre las 0 y 24 h, asi
como 18 % entre 24y 48 h’.

Contraindicaciones: Este medicamento estd con-
traindicado en pacientes con antecedentes de reaccio-
nes de hipersensibilidad (anafilaxis, agranulocitosis,
etc.) al metamizol u otros derivados pirazolénicos.
Puede existir sensibilidad cruzada en pacientes que
han tenido sintomas de asma, rinitis o urticaria des-
pués de la administracién de dcido acetil-salicilico,
paracetamol o AINES®.

El Tramadol
2-(dimetilaminometil)- ciclohexan-1-ol hidrocloru-

[ 1-(m-metoxifenil)-

ro], es empleado en el tratamiento del dolor posto-
peratorio, posee baja afinidad por los receptores
opioides, actua también por inhibicién de la recapta-
cion de S-hidroxitriptamina y noradrenalina, compa-
rando con la morfina, tiene una potencia analgésica
de 1/10 respectivamente. Por una parte se une a re-
ceptores y, y por otra actda inhibiendo la recaptacion
de la norepinefrina y la serotonina a nivel pre sindpti-
co. Para el Tramadol existe una baja afinidad de unién
alos receptores y, pero una alta afinidad para su me-
tabolito desmetilado®.

Ketorolaco: “Es un analgésico cuya estructura qui-
mica pertenece al grupo de pirrolopirrol de los AINEs,
siendo un potente analgésico no narcético, de rdpida y
sostenida actividad periférica, sin influencia sobre el sis-
tema nervioso central y posee ademds accion antiinfla-

matoria y antipirética” .

“Su mecanismo de accién es por inhibicion reversible
de la actividad de la enzima ciclooxigenasa, impidien-
do las biosintesis de prostaglandinas y tromboxanos a
partir del dcido araquiddnico, responsables del dolor e
inflamacion. La analgesia probablemente se produce
por accién periférica como resultado de la disminucion
de la actividad de las prostaglandinas. Esta indicado
en el tratamiento de dolor moderado a severo de dolor:
posquiriirgico, traumatoldgico, reumatolégico, uroldgico,
oncoldgico, odontoldgico, cdlico renal y biliar” S .

Existen muchos esquemas de tratamiento del do-
lor postoperatorio, estos varfan de acuerdo al pais y al
acceso de medicacién disponible del hospital.

Es asi que el objetivo general del presente estudio
es analizar la combinacién de metamizol - tramadol
y la combinacién de metamizol — ketorolaco para
manejo de dolor postoperatorio en cirugia de cole-
cistectomia laparoscépica en el Hospital Obrero N°2.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio es de tipo analitico, longitudi-
nal, ensayo clinico aleatorizado; teniendo una mues-
tra de 46 pacientes distribuidos: Esquema 1 (23
pacientes) y Esquema 2 (23 pacientes) en adultos so-
metidos a colecistectomia laparoscopica, derivados
del Hospital Obrero N°2 “Caja Nacional de Salud, ,
a través de una tabla de recoleccién de informaciéon
se registrara el grado de dolor durante las 24 horas.
El anilisis se realizara con programa SPSS ® version
22.5.

Criterios de inclusion:

Requisitos de caso: Pacientes varones y mujeres
de 21 a 7§ afios con estado fisico de I — II segun cla-
sificacion del estado fisico ASA (American Society
Anestesiology), Pacientes intervenidos por cirugia
colecistectomia laparoscdpica, hoja de recoleccion
de datos correctamente llenado, aceptacion del par-
ticipante, llenado del consentimiento informado y
cirugia como méximo de dos 120 min de duracion.

Casos esquema 1: Reciben la combinacién de
metamizol - tramadol en el manejo del dolor posto-
peratorio en paciente sometidos a colecistectomia
laparoscépica.

Casos esquema 2: Reciben la combinacién de me-
tamizol - ketorolaco en el manejo del dolor posto-
peratorio en paciente sometidos a colecistectomia
laparoscépica.

Criterios de exclusidon:

Abuso de alcohol, obesidad indice de masa corpo-
ral de >= 30; conversion de la cirugia a colecistecto-
mia abierta intraoperatorio; hipersensibilidad a los
tirmacos en estudio; tratamiento previo con analgé-
sicos o sedantes; uso de cualquier AINES en forma
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crénica o durante 48 horas previa a la intervencion;
tratamiento con la monoaminooxidasa, antidepre-
sivos ciclicos; pacientes con diagnéstico de alguna
patologia psiquidtrica, cuestionario mal llenado y/o
incompleto. Rechazo a participar en el estudio.

Dispositivos de medicion serd: Tabla de recolec-
cién de datos con las variables de estudio correcta-
mente llenados. Se realiza la monitorizacién no inva-
siva y la medicion del dolor a través de la escala de
EVA’.

De acuerdo a protocolo se realizara la misma téc-
nica estindar de anestesia balanceada para ambos
esquemas de tratamiento (8-10): Se procede a reali-
zar la induccién anestésica con; fentanil (2-4ug/kg),
atracurio (0,5-0,7mg/kg), tiopental (5-7mg/kg) o
propofol (1,5-3mg/kg). Se realizara la intubacién
endotraqueal de acuerdo a normas estindar de intu-
bacidn, se verificara posicién de tubo endotraqueal a
través de auscultacion y capnografia. Manteamiento
seoflourane , remifentanil , atracurio, oxigeno. Me-
dicacién complementaria segun sea necesaria misma
que serd registrada.

Analgesia se realizara de forma aleatorizada en dos
grupos: esquema 1: administrara analgesia intra-ope-
ratoria de metamizol 2gr y faltando 30 min para ter-
minar la cirugfa mas tramadol de 100mg; y esquema
2: se administrara metamizol de 2gr intraoperatorioy
faltando 30 min ketorolaco de 60mg. Se procede al
llenado de datos, en cada esquema se registrara tanto
en el pre - intraoperatorio.

Emersion ; neostigmina y atropina. Se realiza la ex-
tubacion endotraqueal y asi considerando la misma
como finalizacion de la cirugfa.

Se completa la recoleccion de datos en: pos anes-
tésico; recuperacion U.C.P.A. Unidad de Cuidados
Pos-anestesicos; salas de internacién. La recoleccién
de datos es simple ciego.

RESULTADOS

Se puede observar en el grupo de estudio que la
muestra contempla diferentes cantidades de varones
y mujeres en cada grupo de tratamiento: Esquema 1
(23 pacientes) masculino 33,3% y femenino 58,1% y
Esquema 2 (23 pacientes) masculino66,7% y femeni-
no 41,9%. (Figura 1) Se ha considerado diferentes ni-
veles de edad para ambos esquemas de tratamientos.
(Figura 2) La clasificacion del ASA es equiparable en
ambos grupos de tratamiento Esquema 1: ASAT13%
Y ASAI140% y Esquema 2: ASA18% Y ASAII 60%
(Figura 3)

Anilisis estadistico:

En todos los niveles de la evaluaciéon EVA la prue-
ba de hipétesis U de Mann-Whitney se han encontra-
do diferencias significativas, es decir el valor de Sig.
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Figura 4.

Comparacion de esquema de tratamiento con el EV.A.
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Figura 5.

Comparacion de los efectos adversos de ambos
esgquemas de tratamiento
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es menor a 0,05 (95% de confianza). Por lo que se
acepta la hipétesis alternativa, por lo tanto, si pre-
sentaron diferencias en los resultados de los dos tra-
tamientos, siendo el Metamizol - tramadol el mejor
tratamiento. (en la tabla 1 y figura 4) que presenta
menores valores de EVA.

Segtin la correlacion de Pearson, podemos encon-
trar una relacién estadistica entre los resultados ob-
tenidos en las evaluaciones de correlacién de tiempo
con la duracién de la cirugia. Lo que nos hace supo-
ner que entre mayor es el tiempo en la cirugia mayor
dolor posquirtrgico. El resultado tiempo - Duracién
en el esquema Metamizol - tramadol hasta las pri-
meras seis horas presentan menor dolor (EVA) sig.
Bilateral de 0,004 en comparacién Metamizol - keto-
rolaco. (Tabla 2)

Fueron retirados del estudio aquellos pacientes
que requirieron analgesia de rescate, (S pacientes).

En el caso de la conformidad analgésica, no se en-
contr6 una asociacién estadistica con los tratamien-
tos, ya que el valor de chi-cuadrado es no significativo
(Sig>0,05), es decir que la cantidad de casos satisfac-
torios es el mismo en los dos tratamientos (Ver Tabla

Tabla 1. Prueba de hipétesis.

U de Mann- Estadistico
Whitney

EVA iniciales 92,0
EVA 5 min 101,0
EVA 30 min 104,5
EVA a los 45 124,5
min

EVA primera 76,5
hora

EVA 6 horas 104,5
EVA 12 horas 135,0
EVA 24 horas 90,0

Fuente: elaboracion propia
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3).

No se observaron condiciones adversas respecto a
la Hipertension en los grupos de tratamiento, ya que
el valor de chi-cuadrado es no significativo (Sig>0,05
), por lo que no se observa una relacién estadistica
entre la presencia de la Hipertension y la aplicacion
de los tratamientos. Tampoco se manifesté condi-
ciones adversas respecto de las nduseas en los grupos

de tratamiento, ya que el valor de chi-cuadrado es no
significativo (Sig>0,0S ), por lo que no se observa
una relacién estadistica entre la presencia de nauseas
y la aplicacion de los tratamientos. No fue evidencia-
do condiciones adversas respecto de la hipotension,
depresion respiratoria, retencién urinaria, vomitos,
cefaleas y prurito en los grupos de tratamiento, solo
en casos negativos (Ver Figura 6).

| Tabla 2. Correlaciéon de tiempo quiriurgico con EVA posquirurgico.

Eficacia Analgésica versus la Duracién de la Cirugia

Correlacion de Pearson

EVA iniciales
Sig. (bilateral)
Correlaciéon de Pearson
EVA 5 min
Sig. (bilateral)
Correlacion de Pearson
EVA 30 min

Sig. (bilateral)

Correlaciéon de Pearson
EVA a los 45 min

Sig. (bilateral)
Correlaciéon de Pearson
EVA primera hora

Sig. (bilateral)

Correlaciéon de Pearson
EVA 6 horas

Sig. (bilateral)

Correlacion de Pearson
EVA 12 horas

Sig. (bilateral)

Correlaciéon de Pearson

EVA 24 horas

Sig. (bilateral)

Fuente: elaboracién propia

Metamidazol mas
tramadol

Esquema de Tratamiento

Metamidazol mas

Ketorolaco

,657” 0,256
0,001 0,238
,545” 0,347
0,007 0,105
,435” 0,311
0,038 0,149
,482” 0,214
0,02 0,328
,428” 0,348
0,042 0,103
,587” 0,03

0,004 0,891
0,344 0,217
0,108 0,32

0,314 0,238
0,145 0,275

Tabla 3. Conformidad analgésica de ambos esquemas de tratamiento.

CONFOBMIDAD Esquema de Tratamiento Total
ANALGESICA
M izol mas tr dol M izol mas ketorolaco
Muy satisfactoria 1 0 1
100,0% 0,0% 100%
Satisfactorio 22 23 45
48,9% 51,1% 100%
Total 23 23 46
50% 50% 100%

Fuente: elaboracion propia
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DISCUSION

“El dolor temprano en colecistectomia laparoscopica es
multifactorial y complejo. Incluye diferentes componentes
y mecanismo de produccién del dolor: perforacion de la
pared abdominal a través de los trocares causando dolor
somdtico; la rdpida insuflacion del neumoperitoneo con
CO2 resultando en traccién de fibras nerviosas y libera-
cion de mediadores inflamatorios que causan dolor visce-
ral, asi mismo la omalgia resultante en algunos casos” ®.

Sin embargo, en estudios recientes se han hallado

tasas de incidencia de DPO (dolor post operatorio)
severo o extremo, en pacientes quirurgicos, desde
8,4% hasta 47%. Lo anterior contrasta con los avan-
ces logrados en el conocimiento fisiopatologico del
dolor, con el desarrollo de nuevos medicamentos
y con el disenio de técnicas novedosas para su trata-
miento’.

Asi por ejemplo se observo una prevalencia del do-
lor postoperatorio en cirugia electiva de pacientes del
hospital de especialidades del Centro Médico Nacio-
nal Siglo XXI a su ingreso a la sala de recuperacién,

los pacientes que refirieron dolor moderado, severo
o insoportable, fue el 47%". En un estudio indico “Su-
gerimos reproducir este trabajo con infusiones continuas
del analgésico (ketorolaco) a dosis minimas inhibitorias
de dolor (60 mg/24 h)".

En el presente estudio los efectos adversos no hay
una diferencia significativa el cual se puede comparar
con otros estudios similares®. Es asi que estos efectos
adversos deben manejarse para prevenir su aparicion,
con medicién complementaria.

Es sustancial emprender entre los anestesidlogos el
manejo del dolor, ya que un buen manejo puede me-
jorar un posoperatorio confortable, limitar las com-
plicaciones, facilitar la rdpida recuperacion.

El esquema 2 podria ser considerado en hospitales
donde no se tiene acceso a otros medicamentos.

Invitamos realizar investigaciones con los ambos
esquemas de tratamiento, por un mayor tiempo.
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