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Ketorolaco vs metamizol analgesia preventiva en ninos

Acad. Dra. Juana Pefiuelas-Acufia,* Dra. SAlgjandra Oriol-Lopez,**
Dra. Clara E Hernandez-Bernal ,** Dr. J Antonio Castelazo Arredondo**

Resumen

Se valoré la analgesia preventiva producida por el ketorola-
co y el metamizol en un estudio prospectivo, al azar en dos
grupos, en el que se incluyeron 120 nifios de 3 a 6 afios
sometidos a diferentes procedimientos quirdrgicos. Las do-
sis de analgésicos se aplicaron por via endovenosa 15 mi-
nutos antes de la intervencion quirdrgica. La técnica anesté-
sica fue general inhalatoria y se evit6 el uso de opioides. Las
variables dependientes fueron la calificacién del dolor al fi-
nal de la cirugia y durante el seguimiento (48 a 72 horas), el
tiempo de hemorragia, la cuenta de plaguetas y alteraciones
en la formula blanca. Al llegar a la sala de cuidados posta-
nestésicos se midi6 el grado de dolor usando las escalas de
McGrath modificada y la EVA cromatica. En el grupo que
recibié ketorolaco 40% de los nifios estuvo sin dolor y el 55%
presenté dolor de leve a moderado (1 a 6). El grupo que
recibié metamizol 40% de los nifios no refiri6 dolor, 55% ca-
lificé su dolor de minimo a moderado. No hubo diferencia
estadistica significativa en la analgesia producida por los dos
farmacos (p > 0.5). Durante el seguimiento el dolor maximo
fue de 6 y 7 respectivamente, después de la dosis analgési-
ca el dolor fue de 3 a 4 a los 15 minutos. No se encontraron
alteraciones en el tiempo de hemorragia, cuenta de plaque-
tas y en la férmula blanca. Se concluye que ambos analgési-
cos previenen la hiperalgesia en el periodo postquirdrgico.

Palabras clave: analgesia preventiva, nifios, ketorolaco, me-
tamizol.

Summary

Preventive analgesia produced by ketorolac and metamizol
was evaluated during a prospective study randomized in two
groups. One hundred twenty children were included aged from
3to 6, years who underwent surgery by different procedures.
Analgesic dose was applied 15 min prior to surgery by intra-
venous (i.v.) via. Technique used was inhaled general anes-
thesia; use of opioids was avoided. Pain evaluation at the
end of surgery (and during the following 48 to 72 h) as well
as bleeding time, platelet count, and alterations in white blood
cell count were dependent variables. As soon as patients
arrived in the recovery room, pain was measured by modi-
fied McGrath scales and the chromatic EVA. In ketorolac
group, 40% of children showed no pain and 55% presented
mild to moderate pain (1-6). In metamizol group, 40% of chil-
dren referred no pain, while 55% evaluated pain as minimal
to moderate. Analgesia produced by both drugs presented
no significant statistical diference (p > 0.5). Troughout follow-
up, maximum pain referred had a values of 6 and 7, respec-
tively, for ketorolac and metamizol. Fifteen min after analge-
sic dose, pain was referred as 3 and 4. No alterations were
observed in bleeding time, platelet count, and white blood
cell count. We conclude that both analgesics prevent hyper-
algesia during post-surgical period.

Key words: Preventive analgesia, Children, Ketorolac, Meta-
mizol.
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Introduccion

Larespuestaal dolor y particularmente el comportamiento
ante el dolor, puede ser afectado por factores culturalesy fa-
miliares?. Los nifios y |os adol escentes general mente apren-
den delospadresy de otros miembrosdelafamiliaacercadel
comportamiento social frente a dolor. Los nifios expresan el
dolor de manera diferente dependiendo de su edad, asi, los
lactantes responden al dolor con alteraciones de conductata
les como movimientos exagerados, expresionesvocaesy ges-
ticulaciones. Los nifios mayores desarrollan miedo anticipa-
do relacionado con experiencias anteriores o con € compor-
tamiento de lafamilia. Es bien sabido que laintensidad de la
experiencia dolorosa no esta simplemente relacionada con la
extension y gravedad de lalesién tisular, existe una modula
cion enlatransmision aferente en distintos nivelesdel sistema
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nervioso, las vias que descienden desde €l tallo hasta el cor-
doén espina modulan la transmisién de la informacién noci-
ceptiva anivel del cuerno dorsal?9).

El dolor postoperatorio es una variante del dolor agudo
nociceptivo. Lalesién tisular aguda producida por lacirugia
persiste hasta que se produce la curacion. Laintensidad de
este dolor puede ser incrementada por las expectativas psi-
col dgicas de aparicion, las cual es pueden producir insomnio
y exacerbar los efectos adversos, por tanto todos los proce-
dimientos que ayuden a disminuir el estrésy € dolor en los
nifios que se someten a cirugia deben efectuarse.

Enlaactualidad se aceptaqueel control del dolor seaantici-
padoy controlado en formaseguray efectivaen todoslosnifios
cualquieraque sea su edad, madurez y gravedad de laenferme-
dad. Esto determinaque lastécnicas de control del dolor deben
aplicarse antes del estimulo doloroso, por 1o que sele hadeno-
minado “Analgesia preventiva’ cuyo objetivo es el tratamiento
antinociceptivo que previene e establecimiento de un proceso
central aterado (hiper-excitabilidad) € cual se amplificaen €
periodo postoperatorio, asi mismo previenelaliberacion tisular
de mediadores del dolor y larespuestaal estrés®.

L os tratamientos analgésicos se abordan de diferentes ma-
neras: suprimiendo la causadel dolor, con laaplicacion deféar-
macos por diferentes vias, aplicacion de mediosfisicos einter-
vencion psicol dgica. Todos se pueden combinar deacuerdo ala
intensidad y origen del dolor. Tratandose de dolor postoperato-
rio generalmente & tratamiento es farmacol dgico. Tomando en
cuentalos conceptos delaanalgesiapreventivadecidimos com-
parar lautilidad de dos anal gésicos cuya utilizacion en nifios es
controvertida, pero que se usan ampliamente en e control del
dolor. Nosreferimos a ketorolacoy a metamizol. Tanto e ke-
torolaco como & metamizol son farmacos efectivos en la pre-
vencion de la hiperalgesia, sin embargo la accion del ketorola
co sobrelostromboxanosy ladel metamizol sobrelosgranulo-
citos, han limitado su uso sobretodo en nifios. No obstantey de
acuerdo con losresultados reportados en revisiones farmacol 6
gicas ©1, la utilizacion de los farmacos antes mencionados a
dosi's que no rebasen su ventana tergpéutica, en un periodo de
48 a 72 horas, no producen complicaciones que agraven € es-
tado del paciente. Nuestro objetivo fue probar clinicamente su
utilidad como preventivos del dolor en € postoperatorio inme-
diatoy de 48 a72 horas después, asi como su repercusion sobre
el tiempo de coagulacion y la cuentaleucocitaria

Material y métodos

Se disefio un estudio prospectivo, experimental, compa-
rativo con seleccion de pacientes al azar para dos grupos de
tratamiento. El grupo K recibio ketorolaco y el grupo M re-
cibio metamizol. Seincluyeron 120 nifios de uno y otro gé-
neros, de edades entre 3 a 6 afios con estado fisSicoASA | y
I1, sometidos a diferentes procedi mientos quirdrgicos.

El grupo K recibioé 1 mg/kg de ketorolaco diluido en solu-
cion salinacalculadaa 2 mi/kg, a pasar en 15 minutos antesla
cirugia. El grupo M recibié 20 mg/kg de metamizol diluido en
infusién salinacalculadaa 2 mi/kg apasar en 15 minutos antes
delacirugia. Seaplico alos pacientes anestesiageneral inhala
toriay se evitd € uso de opioides parano aterar losresultados.

La variable a medir en & postoperatorio inmediato fue €
nivel del dolor con lasescalas de Oucher (usadapor € observa
dor), lade McGrath modificada alos pacientesde 3 a4 afiosy
lade EVA cromética se aplicd alos nifios de 5 a6 afios. En €
periodo postoperatorio cuando € dolor fue = 4 se repitié la
dosisinicia y se hizo un seguimiento de los pacientes hasta 48
0 72 horas. Ademas se disefio un esquemade rescate con nal bu-
fina (80 a 100 pg/kg) + lidocaina simple a 2% (100 a pg/kg)
por via subdérmica, para aplicarse en caso de analgesiainsufi-
ciente con los farmacos en estudio. Se vigilo la saturacion de
oxigeno en lahemoglobinacon € por medio delapulsooxime-
triay los signos vitales durante 45 minutos después de la apli-
cacion de cada dosis. Considerando los efectos colaterales de
los féarmacos usados se midieron tambi én lostiempos de hemo-
rragia, ateracionesen laférmulablancay cuentade plaguetas:
antesdelacirugia(control) y a terminar € tratamiento (final).
Se hizo una encuesta de sdida para cdlificar la calidad de la
analgesiacon unaescalaqueibade excelente, buena, regular o
mala; enlaque participaron € paciente, los padresy € cirujano
tratante. El disefio estadistico consider6 un error o = 0.05, una
potencia3 =85y unadiferenciadel 25% afavor del ketorolaco
con lo que resulté una poblacién de 60 pacientes por grupo. El
andlisis estadistico se basd en una prueba de t paralos valores
de grado de dolor obtenidos en € &rea de cuidados postanesté-
sicosy lapresentacion de datos obtenidos en € seguimiento en
tablas defrecuencias con margenesque cdlifican € dolor como:
0=sindolor, de 1 a3 dolor minimo, de4 a6 dolor moderado y
de7al0dolor intenso. El protocol o fue aprobado por e Comi-
tédeInvestigacion del Hospita . Entodos|os casos se obtuvo
consentimiento informado de los padres.

Resultados

Las variaciones de edad, peso y género fueron similares
en los dos grupos (Cuadro I).

Grupo K

En este grupo 40% de los nifios no present6 dolor en €
postoperatorio inmediato, 55% present6 dolor de minimo a
moderado y sdlo 5% presentd dolor severo (3 nifios someti-
dos a laparotomia exploradora, nefrectomiay circuncision)
(Cuadro I1). Lacalificacién dada por €l observador presenta
diferencia en los valores que corresponden a dolor minimo
reportando un 38% vs el 15% de los pacientes (Cuadro 111).
El periodo requerido para la segunda dosis vario de 1 a 20
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Cuadro |. Datos antropométricos

Variacion Edad (afios) Peso (kilos) Género

K* M** K M K M
Minima 2 3 11 9 Masculino 46 Masculino 32
Maxima 6 6 33 32 Femenino 14 Femenino 28
Promedio 5 5 18 15 Total = 60 Total = 60

* Ketorolaco.
** Metamizol.

Cuadro IlI. Valores referidos por los pacientes en la sala
de cuidados postanestésicos

Ketorolaco Metamizol
Escala analoga* f fr f fr
0 24 0.4 24 0.4
1-3 9 0.15 11 0.18
4-6 24 0.4 22 0.37
7-10 3 0.05 3 0.05
Total 60 1 60 1

* McGrath y EVA cromético.

Cuadro lll. Valores referidos por el observador
en la sala de cuidados postanestésicos

Ketorolaco Metamizol
OUCHER* f fr f fr
0 25 0.41 22 0.37
10-30 23 0.38 11 0.18
40-60 10 0.16 20 0.33
70-100 2 0.03 7 0.12
Total 60 1 60 1

Cuadro IV. Tiempo antes de la segunda

dosis de analgésico

horas con una mediana de 7 horas en 45 pacientes (Cuadro
V), 15 nifios no necesitaron dosis subsecuentes (circunci-
siones, plastias inguinales y amigdal ectomias).

Grupo M

En e grupo de metamizol 40% de los pacientes no refirio
dolor y 55% presenté dolor de minimo a moderado; el resto
delos pacientes tuvo dolor severo (tres pacientes sometidos a
cirugia pléstica, y cirugia de térax) (Cuadro I1). La califica
cién dada por €l observador reporta una diferenciaen los va
lores que corresponden a dolor severo refiriendo un 12% vs
5% reportado por e paciente (Cuadro I11). En 48 nifios el in-
tervalo entre la primeradosis de analgesiay la segundavario
de 1.5 a 20 horas con unamedianade 8 horas. No requirieron
de dosis adicionales 12 pacientes (circuncisiones, plastiasin-
guina es, adenoamigdal ectomias, queiloplastias). Un pacien-
te de cada grupo requiri6é de unadosis de rescate.

La diferencia en la anagesia producida por los dos farma-
cos considerando los val oresreportados por losenfermosenla
salade cuidados postanestési cos, no fue significativa (p < 0.05).

Las dosis adicionales se aplicaron cuando € nivel de dolor
fue= 4. Losvalores maximos de dolor referidos por los pacien-
tes antes de las dosis subsecuentes fueron de 6 en € grupo de
ketorolaco. En e grupo de metamizol fuede 7. A 1os 30 minu-
tos de aplicadaladosis |os pacientes refirieron dolor minimo.

La pulsooximetria de mantuvo entre valores de 96% a
92% durante todo €l estudio. Los valores de la frecuencia
cardiaca, larespiratoriay lapresion arterial mediacal culada
se mantuvieron dentro de margenes normales. L os tiempos

Margen Ketorolaco Metamizol . . .
_ _ de hemorragia, cuenta plaguetariay cuenta de leucocitos se
(horas) (f) (n = 45) () (n =48) P
encontraron dentro de limites normales en ambos grupos
1-2 3 6 (CuadrosV y VI). Enlaencuestade salidalamayoriadelos
3a4 6 7 participantes califico laanalgesiacomo buena (Cuadro VI1).
5a6 8 6
7as8 16 12 Discusion
9al0 4 6
E a ﬁ ;’ j LaAsociacion Internacional parael Estudioy Tratamien-
a to del Dolor lo define como “Una experiencia sensitiva y
15a16 1 2 . . .
17 2 20 1 1 emocional desagradable relacionada con dafio tisular real o
potencial y siempre es subjetiva’.
52 Cirugia y Cirujanos
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Desde hace algunos afios la experienciadolorosa que tie-
nen los nifios al ser intervenidos quirdrgicamente ha recibi-
do una atencién especial y se haincrementado el interés en
su tratamiento. Actualmente se acepta que la analgesia debe
anticiparse al dolor y luego controlarlo de una manera segu-
ray efectivaindependientemente de la edad del nifio.

Lavaloracién del dolor en pediatria debe ser practicay
tener en cuenta tanto la capacidad del nifio para referir la
intensidad del dolor como €l tipo de farmacos que se usa-
rony correlacionarlos en el momento de laevaluacion. La
calificacién del grado de dolor dependera de: a) el estado
de desarrollo del nifio, b) la severidad y cronicidad de la
enfermedad, ¢) del procedimiento quirdrgico o médico y
d) del ambiente médico. Lavaloracion del nifio es mas se-
guracuando él puede hablar con los médicosy enfermeras
acerca de su dolor@?,

Los nifios de 3 afios ya pueden reportar por si mismosla
localizacion y laintensidad del dolor que padecen, usando
pal abras apropiadas a su estado de desarroll0(1219). Es muy
importante que el personal que participa en el proceso esté

entrenado en la deteccion de sintomas y signos de dolor en
nifios de diferentes edades y al mismo tiempo puedan capa-
citar a las padres para que participen en la evaluacion del
dolor. Es comun que el observador infravalore el dolor que
el nifio siente, como lo sefialamos en nuestros resultados y
como lo refiere Chambers®® en su estudio sobre la partici-
pacion de los padres, los cuales tienden a dar unaimportan-
ciamenor alos signos de dolor de sus hijos.

La eleccién de un instrumento para medir la severidad
del dolor es muy importante. Los nifios de 3 afios pueden
identificar la intensidad del dolor por arriba de 4 catego-
rias’?, |a escala de McGrath modificada que usamos en
nifios de 3 a5 afios en nuestro estudio, funciond muy bien
porgue obtuvimos muy buena comprensién de parte delos
nifiosy delos padres. La escalavisua analoga modificada
cromatica fue Util en nifios de méas edad. La confianza que
el médico ofrezca al nifio y a los padres es la base de un
buen resultado.

Sedicequelaprevencion del dolor postoperatorio se basa
en dos fendmenos: 1) el bloqueo efectivo del estimulo noci-

Cuadro V. Resultados de los estudios hematoldgicos del grupo ketorolaco

Variacion Tiempo de hemorragia* Cuenta de plaquetas Cuenta de leucocitos

Inicial Final Inicial Final Inicial Final
Minima 2 2 192,000 162,000 4,100 4,270
Maxima 5 6 512,000 659,000 13,600 14,550
Mediana 4 4 295,000 308,000 6,300 8,760
* Minutos.

Cuadro VI. Resultados de los estudios hematolégicos del grupo metamizol
Variacion Tiempo de hemorragia* Cuenta de plaquetas Cuenta de leucocitos

Inicial Final Inicial Final Inicial Final
Minima 3 2 190,000 179,000 7,920 8,300
Maxima 6 5 589,000 554,000 8,000 14,000
Mediana 5 4 327,000 324,000 6,830 8,700
* Minutos.

Cuadro VII. Calificacién de la calidad de la analgesia
Calidad Madre Paciente Médico
Ketorolaco Metamizol Ketorolaco Metamizol Ketorolaco Metamizol

Buena 41 (68 %) 41 (68 %) 43 (72 %) 42 (70%) 33 (55%) 35 (58%)
Excelente 15 (25 %) 16 (27%) 14 (23%) 15 (25%) 23 (38%) 21 (35%)
Regular 4 (7%) 3 (5%) 3 (5%) 3 (5%) 4 (7 %) 4 (7%)
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VO que se genera durante la cirugiay reduce €l dolor posto-
peratorio subsecuente, y 2) un tratamiento antinociceptivo
iniciado antes de la cirugia es més efectivo en la reduccion
del dolor postoperatorio que el tratamiento que se da en la
sala de recuperaciont.

En nuestro estudio, 33% de los pacientes del grupo tra-
tado con ketorolaco refirieron valores de 0 a 3 a salir del
quiréfano y 15 pacientes no requirieron otra dosis en 48
horas de estancia hospitalaria. En el resto de los pacientes
16/45 requirieron la segunda dosis de 7 a 8 horas después
delaprimera. En el grupo de metamizol los resultados fue-
ron similares, 35% de los pacientes refirid calificaciones
de 0 a3y 12 delos nifios no requirieron méas anal gési cos,
el resto de ellos 12/48 requirieron la segunda dosis entre
las 7 y 8 horas después de la primera. El valor del grado de
dolor mas alto referido durante el seguimiento en los dos
grupos de pacientesfue de 6 y 7. Estos resultados son con-
gruentes con las bases tedricas de la analgesia preventiva
aun sin contar con un grupo control porque hubo analgesia
y seprevino lahiperalgesiaen lamayoriadelos nifios. Los
resultados de lamedicina basada en evidenciasrefieren que
los dos requisitos de la anal gesia preventiva pueden ser in-
ducidos con bloqueos neurales con anestésicos locales y
con opiodes sistémicos y peridurales® pero no menciona
los AINEs. Moiniche(®) sefiala en su revision que los Al-
NEs no tienen un efecto benéfico en la analgesia preventi-
vay solo le concede al ketorolaco unaleve accion. No es-
tamos totalmente de acuerdo con tal conclusion, en nues-
tro estudio tanto el ketorolaco como el metamizol probaron
tener un efecto importante tanto sobre el dolor fisiolégico
como sobre el patologico ya que €l valor promedio de las
escalas andlogas durante el seguimiento fueron de3 a4 a
los 15 minutos de suministrarse la dosis. Kissin”) en su
revision sefiala que muchos autores no encontraron dife-
rencias significativas en sus grupos de tratamiento, pero si
beneficios clinicos que combinados con los resultados de
la investigacion basica pueden ser suficientes para decir
guelaanalgesiapreventivaes un fendmeno valido. De cual-
guier modo, el hecho de que un nifio no padezca dolor o
gue éste seaminimo al final de unaintervencién, es el ob-
jetivo ético de la analgesia preventiva.

No encontramos repercusion de los efectos secundarios
del ketorolaco y del metamizol sobre los tiempos de hemo-
rragia, la cuenta de plaquetas y las variaciones del nimero
de leucocitos estuvieron dentro de rangos normales para su
edad, esto lo atribuimos a que las dosis requeridas por los
nifios no rebasaron las de seguridad®.

Los nifios, asi como pueden referir su dolor, también
pueden decir cuanto les gust6 laforma en que fueron tra-
tados y sus comentarios verbales fueron anotados por un
observador en la hoja de calificacion y ciertamente tiene
el sesgo de la interpretacion. Esperdbamos que la califi-

cacion de satisfaccion fuera excelente en la mayoria de
los casos, no fue asi y es comprensible dado que latoma
de sangrey la prueba de hemorragia alteraron alos nifios
y asus padres.

En resumen no encontramos diferencias estadisticas en-
tre la analgesia preventiva producida por €l ketorolaco y la
generada por el metamizol por tanto concluimos que pue-
den usarse indistintamente. L os efectos secundarios a su ac-
cion sobre tiempo de hemorragia, plaguetas y células blan-
cas estan relacionados con ladosisy con el tiempo de trata
miento ya que adosis que no rebasen su ventana terapéutica
y acorto plazo (< 5 dias) no se presentan. L os resultados del
estudio se consideran buenos sobre todo para los enfermos,
yaque ningun nifio o adulto debe exponerse alaexperiencia
dolorosa si podemos evitarlo.
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