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Resumen

El objetivo del estudio es comparar el efecto del ibuprofeno (400 mg) y el diclofenaco (100 mg)
en la percepcién del dolor después de la extraccién quirdrgica de terceros molares inferiores. Cien
pacientes se distribuyeron al azar en dos grupos, al grupo | se le administré diclofenaco (Cataflam,
grageas de 100 mg con capa entérica, Ciba-Geigy) en dosis de una gragea cada 12 horas y al
grupo |l se le administré ibuprofeno (Tabalén 400, tabletas de 400 mg Hoechst Marion Roussel)
en dosis de una tableta cada 8 horas. En ambos grupos la primera dosis fue tomada por el paciente
al terminar la cirugfa. En nuestro estudio no incluimos un grupo con placebo ya que nuestro objetivo
fue comparar el efecto de ibuprofeno y diclofenaco, y ya ha sido demostrado el efecto superior de
ambos medicamentos a placebos. Al paciente se le dio un formato de registro del dolor en el que
cada hora apunté su percepcién del dolor de acuerdo a la siguiente escala: O = ausencia de dolor,
1 = dolor ligero, 2 = dolor moderado, y 3 = dolor severo, en el mismo formato se registré
también la hora de toma del medicamento. Los resultados muestran que no hubo diferencias signifi-
cativas en el nimero de horas sin dolor en los dos grupos (P = 0.829). El nimero de horas con
dolor severo fue menor en el grupo de diclofenaco (P < 0.0001).

Palabras clave: Diclofenaco, ibuprofeno, dolor, extraccién.

Abstract

The object of the study was to compare the effect of ibuprofen (400 mg) and diclofenac (100
mg) on pain after surgical removal of lower third molars. One hundred patients were randomized
in two groups. Group one received diclofenac (Cataflam, 100 mg, Ciba-Geigy) every 12
hours. Group two received ibuprofen (Tabalon 400, Hoechst Marion Roussel) every 8 hours. The
first dose was given at the end of surgery. In our study we did not include a control group because
the purpose of the study was to compare the effect of diclofenac and ibuprofen, as other clinical
trials have demonstrated the effects of these drugs compared to placebo. Each patient received a
record sheet for assessed pain intensity and every hour recorded pain intensity as: none = O, little
= 1, moderate = 2 or severe = 3. There was no significant difference in total numbers of hours
without pain (o = 0.829). The number of hours with severe pain was less in the diclofenac
group (p < 0.0001).

Key words: Diclofenac, ibuprofen, pain, extraction.

Introduccion Las prostaglandinas liberadas durante el proceso in-
flamatorio juegan un papel importante en la generacién

La extraccién quirdrgica de los terceros molares inferio- del edema y el dolor.®

res retenidos es frecuentemente asociada con dolor y ede- La inhibicién de la biosintesis de prostaglandinas es

ma posoperatorio. De hecho algunos autores han confir- considerada uno de los principales mecanismos de accién

mado la impresién clinica de que existe una correlacién del grupo de farmacos que se denominan colectivamente

significativa entre el edema y el dolor.'?

como antiinflamatorios no esteroideos (AINEs).* Este gru-
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po de medicamentos comprende cerca de 50 farmacos
que ademas de inhibir a la ciclooxigenasa (COX), la pri-
mera enzima necesaria para la sintesis prostaglandinas,
presentan ademas otros efectos como: Inhibicién de la
generacion de anién superoéxido, inhibicién de la sintesis
y expresion de moléculas de adhesién, o inhibiciéon de
enzimas de la via de la lipoxigenasa, por lo que los resul-
tados clinicos son también diferentes.®

El diclofenaco es un potente inhibidor de la ciclooxi-
genasa, pertenece al grupo de los derivados acéticos al
igual que la indometacina. Ademas el diclofenaco dismi-
nuye la produccién de leucotrienos estimulando la rein-
corporacion del acido araquidénico libre a triglicéridos,®
inhibe la expresién de moléculas de adhesién en leuco-
citos,” y la liberacién de radicales libres oxigenados que
participan en el dano tisular.?

El ibuprofeno también es un potente inhibidor de la
ciclooxigenasa, pertenece al igual que el naproxeno al
grupo de los derivados propidnicos. El ibuprofeno al igual
que la mayor parte de los AINEs inhibe la expresion de
moléculas de adhesién en los neutréfilos, pero al igual
que el salicilato sédico y el meclofenamato no inhibe la
generacion de anién superéxido.®

Los pacientes que requieren les sean removidos
quirdrgicamente los terceros molares constituyen un mo-
delo muy util para la evaluacién de diferentes farmacos.
El proceso quirdrgico que se utiliza en la extraccién de los
terceros molares mandibulares produce trauma a los teji-
dos blandos y al hueso, lo que da como resultado inflama-
cién posoperatoria, dolor, edema y en ocasiones trismus.

Las personas que se someten a la cirugia general-
mente son adultos jévenes y sanos, por lo que no estan
en tratamiento farmacolégico alguno, constituyendo asi
un modelo ideal para el estudio de antiinflamatorios y
analgésicos.'®

Muchos farmacos han sido usados para el control
posoperatorio del dolor en la cirugia del tercer molar. Debi-
do a que el dolor en estas cirugias es de tipo inflamatorio y
localizado se utilizan con frecuencia los antiinflamatorios
no esteroides, que a su vez han demostrado ser efectivos
en el control de este tipo de dolor.’' El diclofenaco es un
AINE que ha demostrado tener propiedades analgésicas su-
periores a placebo,'? y es usado frecuentemente como pun-
to de comparacion del efecto de otros AINEs. El ibuprofeno
también ha demostrado tener propiedades analgésicas cuan-
do se le ha comparado con placebo.*?

El objetivo del estudio es comparar el efecto del
ibuprofeno (400 mg) y el diclofenaco (100 mg) en la per-
cepcidén del dolor durante las 24 horas posteriores a la
extraccién quirdrgica del tercer molar inferior.

Material y métodos

Los pacientes que participaron en el estudio se presen-
taron en la Clinica Odontoldgica de Cuautepec de la ENEP

Iztacala UNAM para la extracciéon de terceros molares,
tuvieron un rango de edad entre 16 y 45 afos, y en la
historia médica reportaron buen estado de salud, sin
discrasias sanguineas ni antecedentes de hipersensibili-
dad a los farmacos del estudio.

Cien pacientes se distribuyeron al azar en dos grupos,
siguiendo un protocolo de doble ciego. Al grupo I se le
administré diclofenaco (Cataflam, grageas de 100 mg con
capa entérica, Ciba-Geigy) en dosis de una gragea cada
12 horas y al grupo II se le administré ibuprofeno (Tabalén
400, tabletas de 400 mg Hoechst Marion Roussel) en do-
sis de una tableta cada 8 horas. En ambos grupos la pri-
mera dosis fue tomada por el paciente al terminar la ci-
rugia. En nuestro estudio no incluimos un grupo con
placebo ya que nuestro objetivo fue comparar el efecto
de ibuprofeno y diclofenaco, y ya ha sido demostrado el
efecto superior de ambos medicamentos a placebos .

La cirugia fue llevada al cabo por estudiantes de sép-
timo y octavo semestre de la carrera de Cirujano Dentis-
ta, utilizando como anestésico local lidocaina al 2% con
epinefrina al 1/100 0000.

El procedimiento quirdrgico se hizo de acuerdo a los
estandares de la técnica quirargica, incision seguida de
levantamiento de colgajo mucoperidstico antes de la re-
mocién de los terceros molares. En algunos casos los ter-
ceros molares fueron extraidos sin necesidad de odonto-
seccién y osteotomia, y en otros se realizé utilizando siem-
pre irrigacién, después de la remocién se lavo la zona
para eliminar residuos. El colgajo fue reposicionado y
suturado con seda 3-0 y aguja atraumatica.

Al paciente se le dio un formato de registro del dolor
en el que cada hora apunt6 su percepcién del dolor de
acuerdo a la siguiente escala: 0 = ausencia de dolor, 1 =
dolor ligero, 2 = dolor moderado, y 3 = dolor severo, en
el mismo formato se registré6 también la hora de toma
del medicamento.

Los datos obtenidos fueron tratados estadisticamente
utilizando el paquete estadistico SigmaStat version 1.0
(Jandel Scientific).

Resultados
Seleccion de pacientes

Las caracteristicas de la poblacién estudiada son simila-
res en los dos grupos de tratamiento, la edad en el grupo
de diclofenaco fue de 22.73 + 6.97 afnos, y en el grupo
de ibuprofeno fue de 22.5 + 4.73 anos. El grupo de
diclofenaco estuvo formado por 18 hombres y 32 muje-
res, y el grupo de ibuprofeno por 17 hombres y 33 muje-
res. El tiempo empleado en la cirugia, contado a partir
de la incisién y finalizado al colocar el dltimo punto de
sutura fue: para el grupo de diclofenaco de 81.35 + 32.09
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Cuadro 1. Distribucién demogréfica y tiempo total de la cirugfa.

Diclofenaco Ibuprofeno
Edad: (Afos) 22.73 +6.97 22.5 +4.73
Sexo:
Hombres 18 17
Mujeres 32 33
Tiempo de la 81.35 minutos + 81.3 minutos +
cirugfa 32.09 38.97
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Figura 1. NGmero de cirugfas en las que el paciente no reporté dolor
durante el primer dfa al administrarseles diclofenaco o ibuprofeno.

minutos y para el grupo de ibuprofeno de 81.3 + 38.97
minutos (Cuadro 1).

Percepcion del dolor

No encontramos diferencias en cuanto al total de horas
sin dolor entre los grupos (Mann-Whitney; P = 0.829)
aunque a la primera hora posterior a la cirugia el nime-
ro de pacientes que no reportaron dolor fue mayor en el
grupo de ibuprofeno® que en el de diclofenaco?! (Chi cua-
drada P < 0.045), y para la hora 22 el namero de pacien-
tes sin dolor fue significativamente mas alto en el grupo
de diclofenaco (P < .045). El diclofenaco tuvo un com-
portamiento mas predecible ya que en el caso de pacien-
tes sin dolor los datos muestran un coeficiente de corre-
lacién de 0.891, en tanto que en el caso de ibuprofeno el
coeficiente de correlacién fue de 0.0433. Este dato nos
indica que el nimero de pacientes sin dolor fue aumen-
tando a lo largo del dia en el grupo de diclofenaco, mien-
tras que el grupo de ibuprofeno mostré un comporta-
miento erratico (Figura 1).
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Figura 2. Dolor leve reportado durante el primer dia después de la
extraccién de terceros molares mandibulares al administrarse
diclofenaco o ibuprofeno.

El nimero de pacientes que reportaron dolor leve du-
rante las primeras 24 horas fue mayor en el grupo de
diclofenaco (P < .0001) (Figura 2).

El niimero de horas con dolor moderado fue similar
en ambos grupos (P = 0.224) (Figura 3).

Y finalmente, el nimero de pacientes que report6 do-
lor severo fue menor en el grupo de diclofenaco (P <
0.0001) (Figura 4).
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Figura 3. Dolor moderado reportado durante el primer dia después de
la extraccion de terceros molares mandibulares al administrarse
diclofenaco o ibuprofeno.
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Figura 4. Dolor severo reportado durante el primer dia después de la
extraccién de terceros molares mandibulares al administrarse
diclofenaco o ibuprofeno.

Discusion

Aunque nuestros resultados no muestran diferencias sig-
nificativas entre el nimero de horas sin dolor entre los
dos grupos, el hecho de que el ibuprofeno haya tenido un
mejor efecto analgésico en la primera hora después de la
cirugia se puede explicar con base en su farmacocinética,
ya que alcanza el maximo de concentracion plasmaética a
los 45 minutos y comienza a descender.’*

Los dos antiinflamatorios estudiados se encuentran
entre los AINEs de vida media plasmatica corta, siendo
la del diclofenaco de 1.1 + 0.2 horas, mientras que la del
ibuprofeno es de 2.1 £+ 0.3 horas."® Estos datos no expli-
can el efecto que tuvieron los dos farmacos en la percep-
cién dolorosa de los pacientes sometidos a la extraccién
del tercer molar, por lo que el efecto lineal que mostré el
diclofenaco y el efecto irregular del ibuprofeno deben ser
explicados con base en su mecanismo de accién. El
ibuprofeno inhibe a la ciclooxigenasa mediante inhibi-
cién competitiva simple,’® mientras que el diclofenaco
tiene un mecanismo de inhibicién competitiva reversi-
ble, dependiente del tiempo que se realiza en un proceso
de dos pasos, inicialmente se da una unién rapida y re-
versible entre la enzima y el inhibidor, seguida de la for-
macién de un complejo enzima—inhibidor més estable
que se disocia lentamente como resultado de una transi-
cién estructural.’” Estos tltimos datos explican también
el mejor efecto del diclofenaco en el control del dolor
severo que observamos en este estudio.

Bibliografia

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Holland CS. The development of a method of assesing
swelling following third molar surgery. BrJ Oral Surg 1979;
2: 104-114.
Van Gool AV, Ten Bosch JJ, Boering G. Clinical consequen-
ces and complaints after removal of the mandibular third
molar. Int J Oral Surg 1977; 6: 29-37.
Ferreira SH. Prostaglandins, aspirin—like drugs and anal-
gesia. Nature New Biology 1972; 240: 200-203.
Vane JR. Inhibition of prostaglandin synthesis as a
mechanism of action for aspirin-like drugs. Nature New
Biology 1971; 231: 232-235.
Bushnell TG, Justins DM. Choosing the right analgesic.
Drugs 1993; 46: 394-408.
Ku EC, Lee W, Kothari HV, Scholer DW. Effect of diclofenac
sodium on the arachidonic cascade. Am J Med 1986; 80:
(suppl. 4B): 18-23.
Diaz-Gonzalez F, Gonzélez-Alvaro Y, Campanero MR, y col.
Prevention of in vitro neutrophil-endothelial attachment
through shedding of L-selectin by nonsteriodal antiin-
flammatory drugs. J Clin Invest 1995; 95:1756-1765.
Halliwell B, Hoult R, Blake DR. Oxidants, inflammation,
and antiinflammatory drugs. FASEB J 1988; 2: 2867-2873.
Weissmann G. La aspirina. Investigacion y Ciencia 1991;
174: 62-69.
Meechan JG, Seymour RA. The use of third molar surgery
in clinical pharmacology. Br J Oral Maxillofac Surg 1993;
31: 360-365.
McCormack K, Brune K. Dissociation between the
antinociceptive and anti-inflammatory effects of the
nonsteroidal anti-inflammatory drugs (a survey of their
analgesic efficacy). Drugs 1991; 41: 5633-547.
Matthews RW, Scully CM, Levers BGH. The efficacy of
diclofenac sodium with and without paracetamol in the
control of postsurgical dental pain. Br Den J 1984; 157:
357-359.
Jones K, Seymour RA, Hawkesford JE. Are the Pharma-
cokinetics of ibuprofen important determinants for the
drug’s efficacy in postoperative pain after third molar
surgery? Br J Oral Maxillofac Surg 1997; 35: 173-176.
Day RO, Graham GG, Williams KM. Pharmacokinetics of
non-steroidal anti-inflammatory drugs. Baillieres Clin
Rheumatol 1988; 2: 363-393.
Cashman J, McAnulty G. Nonsteroidal anti-inflammatory
drugs in perisurgical pain management (Mechanism of action
and rationale for optimum use). Drugs 1995; 49: 51-70.
Jouzeau JY, Terlain B, Abid A, Nédélec E, Netter P. Ciclo-
oxigenase Isoenzymes: How recent findings affect thinking
about nonsteroidal anti-inflammatory drugs. Drugs 1997;
53: 563-582.

Reimpresos:

CD José Francisco Gomez

Av. de los Barrios s/n

Los Reyes lIztacala. Ap. Post. 314
Tlalnepantla, Edo. de México. C.P. 54090
Tel. 5623-1125, 5352-9398



