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RESUMEN

Se realiz6 un estudio longitudinal, prospectivo, descriptivo y comparativo en 60
pacientes ASA |y I, sometidos a cirugia general de abdomen y cirugia ortopédi-
ca en pacientes en edad adulta entre 18 y 70 afios en el Hospital Central Norte de
Petréleos Mexicanos, el objetivo general fue determinar el efecto analgésico y los
efectos adversos con la asociacién de clorhidrato de tramadol por via subcutanea
y ketorolaco trometamina por via intravenosa para control del dolor agudo posto-
peratorio. Se dividieron aleatoriamente en dos grupos de 30 pacientes cada uno.
Se valor6 el dolor mediante la calificacion de la escala visual analoga. Se dividie-
ron en 2 grupos de 30 pacientes cada uno, el grupo 1 pacientes intervenidos
guirargicamente de cirugia abdominal, el grupo 2 pacientes sometidos a cirugia
ortopédica. Se aplicaron previos a la induccioén 1.5 mg/kg de clorhidrato de trama-
dol por via subcutanea dosis Unica y ketorolaco trometamina via intravenosa 1
mg/kg dosis Unica. Se valor6 el dolor mediante la calificacion de la escala visual
analoga, se evalud la presencia de efectos secundarios en el postoperatorio. Con-
cluimos que la combinacién de clorhidrato de tramadol y ketorolaco trometamina
es util para el control de dolor en los procedimientos ortopédicos. Los efectos
adversos presentados fueron ndusea y vomito, pero no fueron significativamente
estadisticos.

Palabras clave: Analgesia preventiva, analgesia multimodal, ketorolaco trome-
tamina, clorhidrato de tramadol, efectos adversos.

SUMMARY

A longitudinal, prospective, descriptive, comparative study was carried out in
60 ASA | and ASA Il adult patients, ages 18 to 70, undergoing general ab-
dominal surgery or orthopedic surgery at the Hospital Central Norte, PE-
MEX, in Mexico City. The general aim was to assess the analgesic effect and
adverse effects of the simultaneous administration of subcutaneous tramad-
ol hydrochloride and intravenous ketorolac tromethamine for the control of
acute postoperative pain. Pain was assessed using the Visual Analogue Scale
(VAS). Thirty patients were assigned into each of two groups: Group 1, pa-
tients undergoing abdominal surgery, and Group 2, patients undergoing or-
thopedic surgery. Before induction, 1.5 mg/kg subcutaneous tramadol hydro-
chloride and 1 mg/kg ketorolac tromethamine were given (single dose each).
Pain was assessed by means of the VAS score. Postoperative adverse ef-
fects were also assessed. We found out that the combination of tramadol
hydrochloride and ketorolac tromethamine is useful for pain control in ortho-
pedic procedures. Adverse effects observed were nausea and vomit, but these
were not statistically significant.

Key words: Preventive analgesia, multimodal analgesia, ketorolac tromethamine,
tramadol hydrochloride, adverse effects.
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INTRODUCCION

El dolor postoperatorio se considera una entidad que tiene
una repercusion importante durante la estancia intrahospi-
talariadelos pacientes. Ultimamente se ha utilizado el con-
cepto de analgesia preventiva, el cual esta basado en expe-
rimentos que sugieren que el tratamiento analgésico previo
ala aplicacion de un estimulo nocivo reduce o elimina el
dolor subsiguiente.

Se hademostrado que | osimpul sos dol orosos provenien-
tes de los tejidos profundos provoquen cambios prolonga-
dos en la excitabilidad de la médula espinal. La analgesia
preventivaevitarialahiperexcitabilidad del sistemanervioso
central lo que traeria consigo una disminucion de las nece-
sidades de anal gési cos postoperatorios®-2),

La mayoria de los estudios han demostrado que la su-
macion de efectos al administrar dos o més analgésicos de
diferente mecanismo de accién provee una mejor analge-
sia, de mayor duracién y con menores efectos secundarios.
Esto se e conoce actualmente como analgesia multimodal,
la cual es ampliamente recomendada para el manejo efec-
tivo del control del dolor(®),

El uso de opioides para el control del dolor postopera-
torio, ha sido restringido por los efectos secundarios que
puede producir (prurito, nduseas, vémito, retencion uri-
naria, constipacién y depresién respiratoria). A pesar de
todo lo anterior los opioides son excelentes anal gésicos
debido a que tienen efectos sobre la transmision a nivel
neuronal (disminuyen laduracion del potencial de accién
delaneuronasensitivay los potencial es evocados af eren-
tes postsingpticos e hiperpolarizan las neuronas del asta
dorsal), también disminuyen la liberacion de ciertas sus-
tancias como el glutamato, la sustancia P, lanoradrenali-
nay la serotonina®®).

El uso del clorhidrato de tramadol se ha extendido am-
pliamente convirtiéndose en uno de | os anal gési cos opioi-
des més usados y comercializados en el mundo. Se en-
cuentra entre los opioides atipicos de accién central. Es
un 4-fenil-piperidina de la codeina. Su féormula quimica
es (+) cis-2-[(dimetilamonio) metil]-1-(3-metoxifenil)-
cyclohexanol HCL(®),

Actla sobre receptores opioides (mu 1 con minimaacti-
vidad mu 2, kappa y delta), también parece modificar la
transmision de los impul sos dolorosos por inhibicién de la
recaptacion de monoaminas. El clorhidrato de tramadol es
una mezcla racémica de 2 enantiomeros. El enantiémero
(+) tiene una moderada afinidad por el receptor mu mayor
gue el enantiémero (-). En suma; el enantidomero (+) inhibe
la recaptacién de serotoninay el enantiémero (-) inhibe la
recaptacion de norepinefrina. Estas propiedades comple-
mentarias dan por resultado una interaccion nociceptiva
sinergista entre los 2 enantiomeros”.
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Figura 1. Valores de EVA (Escala Visual Analoga). Se pre-
senta significancia estadistica en el grupo de cirugia orto-
pédica.
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Figura 2. Tension arterial sistélica en ambos grupos expre-
sada en milimetros de mercurio durante el tiempo (minu-
tos). No se present6 significancia estadistica.

Ketorolaco trometamina es un potente analgésico, es
uno de los pocos anal gésicos no esteroideos en presenta-
cién parenteral (1V e IM), asi como enteral. Es un inhibi-
dor de la biosintesis de prostaglandinas. Tiene actividad
antipirética, antiinflamatoria y analgésica. Su actividad
analgésica es mayor que su efecto antiinflamatorio. Es
asociado atolerancia. Tieneunavidamediade4 a6 h. Se
elimina en un 90% por viarenal y el 10% permanece sin
cambiosy es eliminado como conjugado de glucuronido.
Ladosisintravenosa es de 15 a 30 mg. Es indicado para
manejo del dolor, solamente durante un corto plazo (me-
nos de 5 dias) y no es aconsejado su uso paradolor croni-
co. Puede producir discinesia, cefalea, dolor gastrointes-
tinal, dispepsia, nausea, dolor en el sitio de inyeccion y
dafio renal por disminucion de prostaglandinas renal es®9)-
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Figura 3. Tension arterial diastélica en ambos grupos ex-
presada en milimetros de mercurio durante el tiempo (minu-
tos). No se presento significancia estadistica.
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Figura 4. Frecuencia cardiaca en ambos grupos expresada
en latidos por minuto durante el tiempo (minutos). No se pre-
senté significancia estadistica.

MATERIAL Y METODOS

Se redliz6 un estudio: descriptivo, prospectivo, longitudina y
comparativo parademostrar laeficaciaanalgésicay los efectos
adversos cuando se asocian ketorolaco trometaminapor viain-
travenosa con clorhidrato de tramadol via subcutdnea. Se estu-
diaron 60 pacientes adultos ASA | y |I. Divididos en dos gru-
pos aleatoriamente: grupo uno de cirugia abdomina y grupo
dos cirugia ortopédica. El tamafio de la muestra se obtuvo de
32 pacientes por grupo con un indice de confiabilidad de 95%y
un nivel alfade 0.05y los criterios de seleccion fueron pacien-
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Figura 5. Frecuencia respiratoria en ambos grupos expre-
sada en respiraciones por minuto durante el tiempo (minu-
tos). No se presento significancia estadistica.
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Figura 6. Efectos secundarios presentados en el grupo de
estudio expresado en porcentaje.

tes adultos entre 18 a 70 afios, peso entre 55 a80 kg programa:
dos para cirugia electiva con anestesia general, en € periodo
comprendido de agosto a diciembre de 2003 y la variable de-
pendiente fue grado de analgesiay efectos adversos. Nuestro
objetivo fue determinar e efecto analgésico en € postoperato-
rio con laasociacion de clorhidrato detramadol viasubcutanea
y ketorolaco trometamina via intravenosa para control del do-
lor postoperatorio. Previo consentimiento del Comité de Etica
e Investigacién con consentimiento informado por escrito, bgjo
procedimiento anestésico general, después de realizar intuba
cién orotraqueal se aplico clorhidrato de tramadol 1.5 mg/kg
por viasubcutanea (region deltoidea) en dosis Unica. El farma:
co se aplicard atodos |os pacientes con manejo bgjo anestesia
general balanceada, que relinan los criterios de seleccidn. Asi

también se administrara ketorolaco trometamina 1 mg/kg via
intravenosadosis Unica.
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Cuadro I. Variables demograficas.

Variable Grupo 1 Grupo 2
Edad (afios) 46.7 £ 15.8 48.8 £ 8.7
Peso (kilogramos) 70.6 £ 9.69 65.7 £ 10.63
Talla (metros) 1.63+8.5 156+ 4.2

No se encontraron significancias estadisticas paralas variabl es edad, peso,
talla, sexo, etc.

El mangjo anestésico fue realizado con anestesia generd
bal anceada; sevofluranoy fentanilo, y relgjacion muscular con
cisatracurio en bolos.

Sevaloro su egreso alaunidad de cuidados postoperatorios
en anestesiamediante la escalade Aldrete. Se entrevisto d pa
ciente para conocer € grado de analgesia mediante la escala
visual andloga (EVA) 5, 15, 30, 60 y 120 minutos. Se utiliz6 la
escalavisua andloga (0 a10). Se monitorizaron signos vitales
y presenciay/o ausencia de efectos adversos.

ANALISIS ESTADISTICO

1) Medicién del grado de analgesia obtenido en escala or-
dinal, serealizard célculo de medidas de tendencia cen-
tral con medianay cuartiles, las diferencias se calcula
ran con andisis de varianza de una clasificacion por
rangos o prueba de Kruskal-Wallis.

2) Medicién deladuracion anal gésicaexpresadaen minu-
tos, se calculard medidas de tendencia central con pro-
medioy desviacion estandar, coeficiente de sesgoy cur-
tosis para conocer la distribucion: en caso de tener
distribucion normal, seredlizardandisisde varianzade
2 factores, con prueba post-hoc de Tukey, en caso de
que los datos sean libres de distribucion de redlizara
andlisis de varianza de dos clasificaciones por rangos o
prueba de Friedman.

3) Evaluacién de efectos adversos: expresado en escala
cualitativa nominal se obtendran frecuencias absolu-
tas y se expresaran en porcentgjes, € célculo de las
diferencias se realizaré por medio de y?parak mues-
tras. En todos|os casos se considerarasignificativo, €
valor de p menor o igual a0.05.

DISCUSION

La asociacion de ketorolaco intravenoso més clorhidrato de
tramadol subcuténeo resulta satisfactorio en la produccion de
analgesiaen el postoperatorio paralacirugiaabdominal y or-
topédica, diversos autores sostienen quelaasociacion deanal -
gésicos con diferentes sitios de accién disminuye |os efectos
colateralesy producen unamejor analgesia. Aun adosisbajas
deambosfarmacos. L as caracteristicas presentadasenlosgru-
pos en relaci 6n asu manejo anestési co estan dadas por accién
de los anestésicos inhalados (sevoflurano a concentraciones

variables) dependiendo de su masa corporal, asi como lapro-
bable accion del narcético (fentanilo en bolos) determinada
también a su peso corporal, no produciendo efectos residua
les que influyan en la analgesia postoperatoria.

En los valores demograficos como la talla, peso, edad y
sexo no se observaron diferencias significativas (estadisticas)
para ninguno de los 2 grupos. Coetzee y cols. ho encuentran
diferencias significativas a pesar de las grandes variaciones
gue tuvieron en sus masas corporales en grupos en donde se
manej6 cirugia abdominal baja de grandes incisiones.

Los signos vitales no presentaron cambios clinicosy es-
tadisticos(TA, FC, FR SPO2). Webb et al en un estudio com-
parativo con morfinay tramadol no observadepresion respi-
ratoriaadosisbajas. Ellmauer et al en un estudio comparativo
no observa efectos cardiorrespiratorios que afecten la he-
modinamiadel paciente con el uso del tramadol.

Asi también con respecto a la calidad analgésica se ob-
serv6 que durante |os primeros 15 minutos en el postopera-
torio los 2 grupos se comportaron en forma muy parecida,
sin significancia estadistica (p < 0.35) posteriormente alos
30 minutos el grupo 2 (cirugia ortopédica) presenta una
mayor analgésica con respecto a grupo 1 (cirugia abdomi-
nal), alos 60, 90, y alos 120 minutos el comportamiento
analgésico fue similar en ambos presentando dolor intenso,
por lo cual se administra dosis de analgésico de rescate, se
hace un corte alos 120 minutos debido ala presentacion de
dolor intenso.

Anderson observa que € promedio de inicio analgésico
fue de 35 minutos 'y la duracién promedio de 9 horas para €
clorhidrato de tramadol en cirugia ortopédica, el 80% de los
pacientes describe € efecto anal gésico como satisfactorio. Asi
también Wehb et al, observaron en el postoperatorio de ciru-
giaabdominal baja, qued clorhidrato detramadol estuvo aso-
ciado aunamejoriaen laeficaciaanalgésica (p = 0.031).

Con losresultados obtenidos en el EV A observamos que
la combinacion de tramadol y ketorolaco resulto ser Gtil so-
lamente para procedimientos que producen dolor postope-
ratorio de leve a moderado de cirugia ortopédica no asi en
los procedimientos abdominales, que conllevan una gran
manipulacion y corte de tejido.

Con respecto alos eventos adversos el mareo, es conside-
rado tal vez de los efectos sobre los receptores mu en lare-
gién quimiotacticadel piso del cuarto ventriculo, que se pue-
deasociar anauseasy vomito. Lafaltade coordinacién motriz
es producida por lainhibicién de la captacion de la noradre-
nalina, en las terminales postsinépticas, asi como otros efec-
tos como son la sequedad de la boca, sedacion. En nuestro
estudio, se presentaron en una baja frecuencialanauseay €l
vomito esto tal vez debido a unabaja dosis del farmaco.

La opcién de la asociacidn de ambos farmacos es adecuada
parae control del dolor en cirugia ortopédica con escasalesion
tisular y pocamanipulacion de tejidos profundos, consideramos
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que€ uso dd tramadol asociado a ketorolaco adosisbajaspara
cirugiaabdominal no produce | os efectos ana gésicos esperadas,
nuestro estudio presenta deficienciasen € tamafio delamuestra,
en la seleccion de pacientes, asi como en lavigilancia de mani-
festacionesclinicas querevelen laaccion del farmaco enlosteji-
dos. Recomendamos en un futuro incrementar la dosis del tra-
madol y observar su efecto en cirugia de abdomen bgjo.

CONCLUSIONES

L a combinacion de ketorolaco trometaminay clorhidrato de
tramadol como analgesia preventiva resulto ser eficaz sola-

mente para procedimientos ortopédicos y que no conllevan
una manipulacion intensa de tejidos.

La analgesia postoperatoria obtenida para el grupo 1
(cirugia abdominal) fue insuficiente debido a que presen-
té dolor intenso, efectuando corte al estudio.

No se observaron manifestaciones clinicas y estadisticas
en |os signos vitales en ambos grupos.

L os efectos adversos producidos por laasociacion de clor-
hidrato de tramadol y ketorolaco trometamina fueron mini-
mos, lo cual 1o hace un farmaco seguroy Util parael control
del dolor postoperatorio en la cirugia de ortopedia.
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