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RESUMEN

Antecedentes: Una de las técnicas de analgesia preventiva para tratar el
dolor postoperatorio incluye el uso de analgésicos no opioides. Objetivo: Com-
parar la eficacia analgésica postoperatoria de diclofenaco frente a metamizol
en cirugia ginecoldgica. Material y método: Se realiz6 un estudio prospectivo
y comparativo, en el Hospital «Guillermo Luis Fernandez Hernandez-Baque-
ro», Holguin, Cuba, durante un periodo de diez meses. Se seleccionaron 108
pacientes, los cuales se dividieron al azar en dos grupos de 54 pacientes cada
uno: Grupo I: diclofenaco 75 mgy Grupo II: metamizol 2 g ambos via intrave-
noso, posterior a induccion de la anestesia. Se premedicaron con midazolam
0.02 mg/kg IV. Aplicamos anestesia general orotraqueal y registramos tension
arterial media y frecuencia cardiaca en varias etapas del perioperatorio asi
como los efectos adversos mas frecuentes. Se midi6 la intensidad del dolor en
el postoperatorio a través de la escala visual analoga. Resultados: Se obser-
vo una disminucion del dolor en el postoperatorio en ambos grupos, mas mar-
cado con los pacientes del Grupo I, no siendo significativo a las 6 horas (p =
0.13). No obtuvimos efectos adversos asociados a ambos medicamentos.
Conclusiones: La administracion de diclofenaco y metamizol resulté eficaz al
ser utilizados como analgesia preventiva en cirugia ginecoldgica.

Palabras clave: Analgesia preventiva, diclofenaco, dolor postoperatorio, me-
tamizol.

SUMMARY

Background: One of the techniques of preventive analgesia to treat postopera-
tive pain includes the use of non-opioid analgesics. Objective: To compare the
postoperative analgesic efficacy of diclofenacversus metamizol in gynecological
surgery. Material and methods: A prospective comparative study was per-
formed in the Hospital «Guillermo Luis Ferndndez Herndndez-Baquero,» Holguin,
Cuba, during a period of ten months. In total, 108 patients were selected, which
were divided randomly into two groups of 54 patients each. Group I: 75 mg diclofen-
ac, and Group Il: 2 g metamizol. Both drugs were administered intravenously after
induction of anesthesia. The patients were premedicated with 0.02 mg/kg IV mida-
zolam. We administrated general orotracheal anesthesia and recorded mean arte-
rial pressure and heart rate in various stages of the perioperative period, as well as
the most common side effects. The intensity of postoperative pain was measured
by visual analogue scale. Results: A decrease in postoperative pain was ob-
served in both groups, it was most marked in Group | patients, not being significant
at 6 hours (p = 0.13). No side effects associated with both drugs were observed.
Conclusions: The administration of diclofenac and metamizol was effective when
used as preventive analgesia in gynecological surgery.
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INTRODUCCION

El dolor es causa de angustia de quien lo padece, inducien-
do respuestas que pueden involucrar alteraciones fisiol 6gi-
cas que modifican patrones normales en érganosy sistemas
de la economia.

Laanalgesia preventiva fue originalmente propuesta por
Patrick Wall en 1988 e introducida por Woolf en 1991 a
demostrar que la administracion de opioides y/o anestési-
cos locales antes de un estimulo nocivo preveniael desarro-
[lo de la hiperexcitabilidad medular inducida por la lesién
y de una mayor percepcion del dolor™4). El principio en €
cual se basa consiste en bloquear las vias nociceptivas antes
de que ocurra una estimulacién nociceptiva de manera que
se evite la sensibilizacion central desde el preoperatorio,
logrando de esta manera disminuir la intensidad del dolor,
asi como las dosis de anal gésicos empleadas®©),

Existen argumentos que avalan la existencia de un cuadro
complejo en que la estimulacion continua de las fibras C
produce la liberacion de glutamato, siendo éste el responsa
ble de la activacion de | os receptores espinales del N-metil-
D-aspartato y dafio neuronal excitotoxico. Esta activacion
desencadena un incremento del ion-calcio-intracelular con
la subsiguiente formacion de prostanoides y éxido nitrico.
Ambos acttian como facilitadores del proceso espinal en for-
ma directa y a través de un incremento en la liberacion de
neurotransmisores’”9).

Diversos estudios en animales han demostrado accion es-
pinal de los antiinflamatorios no esteroideos (AINES) en res-
puesta a insulto periférico®1. Estos disminuyen los nive-
les de mediadores de lainflamacion generados |ocalmente en
el sitiodelalesion, a bloguear lasintesis de prostaglandinas
por inhibicion de la enzima ciclooxigenasa (COX), efectos
asociados a la activacion del N-metil-D-aspartato que esta
involucrado en la hiperalgesia producida por la prostaglan-
dina E,{*213). El diclofenaco es un farmaco que se administra
por viaora (VO), rectd, intramuscular e intravenosa (1V).
Después delaadministracion oral esrapiday completamente
absorbido alos 10 minutos, alcanzando niveles pico plasméa-
ticosalahora(0.33 a2 horas), se distribuye por todo el orga-
nismo incluso en e liquido sinovial; su metabolismo es he-
pético y su excrecion es biliar y renal (1419,

Por otro lado, el metamizol, introducido en la préctica
clinicaen 1922, es un derivado de la aminopirinay potente
anal gésico; es también bastante usado en clinica por su ac-
tividad antitérmica. El mecanismo de accion analgésica no
esta claramente definido pero parece existir un componente
de accién central anivel delasustanciagrisy periacueduc-
tal o lamédulay sus acciones sobre el sistema periférico:
arginina/éxido nitrico/GMPc(6-18), E|l metamizol parece
presentar un perfil favorable en el control del dolor agudo
postoperatorio9-24),

El objetivo de nuestra investigacién fue comparar la efi-
cacia analgésica postoperatoria, en histerectomia total, de
dos farmacos anal gésicos no opioides: metamizol, habitual-
mente utilizado en nuestro medio, frente adiclofenaco, cuyo
uso no es frecuente.

MATERIAL Y METODOS

Serealizd un estudio prospectivo, comparativo y doble cie-
go en 108 pacientes intervenidos quirdrgicamente de histe-
rectomia total en el Hospital General Docente «Guillermo
Luis Fernandez Hernandez-Baguero», M oa, Holguin, Cuba,
durante los meses de marzo 2007 a enero de 2008, previa
autorizacion del Comité de Etica y consentimiento infor-
mado de los pacientes. Se dividieron al azar en dos grupos:

e Grupo I: Diclofenaco (n=54) 75 mg
e Grupoll: Metamizol (n=54) 29

Criteriosdeinclusion:

¢ Edad entre 18 y 55 afos.

e Clasificacion|y Il segiinla Sociedad Americanade Anes-
tesidlogos (ASA).

» Pacientes con diagnostico de fibroma uterino parainter-
vencion de histerectomia total.

Criteriosdeexclusion:

e Hipersensibilidad alos AINEs (referida).
 Alteraciones cuantitativas y cualitativas de la coagulacion.
e Hipovolemia

 Pacientes consumidores cronicos de otros AINES.

Se premedicaron con midazolam 0.02 mg/kg (V) y ato-
dos los pacientes se les administré el medicamento 10 mi-
nutos luego de realizar la induccion anestésica por via in-
travenosa.

Se colocaron los electrodos para €l registro continuo de
electrocardiograma (ECG), frecuenciacardiaca (FC) y laten-
sién arterial media de forma no invasiva (TAM) con esfig-
momandmetro convencional, la cual se calculd de acuerdo
alaférmula

TAM =TAS-2(TAD)/3

TAS: presién sistdlica
TAD: presion diferencial
En todos los pacientes se realiz6 induccién anestésica

con propofol ala dosis de 2 mg/kg, previa administracion
de fentanyl 2 ug/kg, vecuronio 0.1 mg/kg y lidocaina 2%
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1.5 mg/kg. Se acoplaron a un ventilador volumétrico SER-
VO 900D, con un volumen corriente de 8 a 10 mL/kg. Du-
rante el mantenimiento se utilizd6 mezcla oxigeno-6xido
nitroso con unafraccion inspiradade oxigeno (FiO,) de 0.35-
0.40 y la analgesia con dosis de fentanyl en infusién conti-
nua segun demanda del paciente, asi como infusién de ve-
curonio a 1 ug/kg/min. Se trat6 la relajacion muscular
residual con atropinay neostigmina.

En el postoperatorio se midié laintensidad del dolor en
lasaladerecuperacion, y alas 2, 4y 6 horas através de la
escala visual andloga (EVA)@):

e Dolorligero(1a3)
¢ Dolor moderado (4 a6)
e Dolor severo (7 a9)
e Dolor insoportable (10)

Debido a que el dolor agudo postoperatorio en algunos
casos no cede compl etamente con laprimeralineade mango,
se adicionaron posteriormente bol os de tramadol de 50 a 100
mg de acuerdo a nivel del dolor expresado por € paciente
hasta cuando la evaluacién de laEV A fue menor de 3.

Los parametros circulatorios evaluados FCy TAM sere-
gistraron en diferentes periodos del perioperatorio con €l
fin de lograr una mayor objetivizacién en el grado del do-
lor, asi como los efectos adversos mas frecuentes.

Para el andlisis estadistico se incluyeron medidas de re-
sumen para variables cualitativas (porcentgje) y cualitati-
vas (media aritmética y desviacion estandar). Para la com-
paracion de los pardmetros hemodinamicos se empled la
pruebadet de Student y el andlisis de analgesia postopera-
toria con prueba de Chi cuadrado (x?). Todo valor de p <
0.05 fue considerado estadisticamente significativo.

RESULTADOS

Se estudiaron 108 pacientes, dividiéndose en dos grupos al
azar. El Grupo | (n = 54), pacientes tratados con 75 mg de

p=0.13

0 T T T
Recuperacion 2 horas 4 horas

6 horas

—— Diclofenaco —=— etamizol

Figura 1. Curso temporal del EVA promedio.

diclofenaco y Grupo Il (n = 54), pacientes tratados con 2 g
de metamizol, edades comprendidas entre 18 y 55 afios (33.4
+ 7.58 afos). En relacion al sexo: Grupo |: 18 mujeres
(33.3%) y 26 hombres (48.1%); Grupo 11: 21 mujeres (38.8%)
y 23 hombres (42.6%). Peso: Grupo |: 72.4 + 4.26 kg; Grupo
[1: 73.6 £ 4.25 kg.

Ladistribucién segun la ASA fue: Grupo I: 38 pacientes
ASA | (70.3%) y 16 (29.6%) fueron ASA II; Grupo II: 30
pacientes (55.5%) ASA | y 24 (67.5%) ASA I1.

Losresultadosdel alivio del dolor seglin EVA semuestraen
lafigural; apesar de que se obtuvo buena analgesia con am-
bos farmacos en € postoperatorio, no se encontré diferencia
estadisticamente significativa entre ambos grupos (p = 0.13).

Los valores promedios de la TAM basal en el Grupo |
83.4+2.72mmHgy enel Grupoll 86.1 = 1.54 mmHg; en el
transoperatorio del Grupo | fueron 79.9 + 3.01 mmHgy en el
Grupo 11 81.9 £ 2.73 mmHg, finalmente en el postoperato-
rio, enlasprimeras 6 horas, el Grupo | 84.0 £ 2.23 mmHgy
enel Grupo Il 87.3+2.58 mmHg (p=0.01) (Figura2).

L os cambios observados en la FC promedio en el transo-
peratorio posterior ala aplicacion de diclofenaco alcanzaron
75.12 + 2.73 latidos/minuto; con e metamizol 77.52 + 4.22
latidos/minuto; en el postoperatorio, en las primeras 6 horas:
Grupo| 74.74+ 221y enel Grupo |l 80.96 + 3.28 (p = 0.01)
(Figura3).

Enel Grupoll, 7 (13%) delos pacientesrequirieron dosis
de rescate de 100 mg de tramadol V.

No obtuvimos ef ectos adversos asociados a ambos medi-
camentos.

DISCUSION
En los resultados obtenidos en nuestro estudio, se observd

gue laadministracion de los AINES mejoralacalidad de la
analgesia postoperatoria, coincidiendo con |o publicado por

DN/
SO
< 80 ./

76 T T T T
Basal Transop 1hora 4 horas

6 horas

—— Diclofenaco —=— |etamizol

Transop = transoperatorio

Figura 2. Comportamiento de la presion arterial media pe-
rioperatoria en ambos grupos.
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Figura 3. Comportamiento de la frecuencia cardiaca media
perioperatoria en ambos grupos.

otros autores®®6-29); entre ambos grupos no hubo diferencia
estadisticamente significativa a obtenerse un EVA prome-
dio con diclofenaco de 3.3 y con el metamizol de4.0 enlas
primeras 6 horas.

Torresy cols.? publican sus experiencias en 151 muje-
res a las cuales se les realizo histerectomias y de ellas 73
recibieron metamizol; al compararlo con el tramadol obtie-
nen resultados similares en cuanto a eficacia analgésica.
Estos resultados no coinciden con nuestro estudio, debido a
gue el metamizol, al compararlo con el diclofenaco, mejora
también la eficacia, pero los valores de EVA fueron més

bajos con este Ultimo. En el estudio de Grundmann y su
grupo@ se compara el uso de tres medicamentos antiinfla-
matorios como parecoxib (40 mg), paracetamol (1g)y 1 g
de metamizol, administrados 45 minutos antes de finalizar
la cirugia en 80 pacientes con patologias de columna lum-
bar, demostrando superioridad con el metamizol en el ali-
vio del dolor.

No obtuvimos complicaciones con el uso de metamizol,
a pesar que en algunas publicaciones se reportan, como lo
demostro Kampe et al D) en su estudio, donde cinco pacien-
tes presentaron hipotension.

En nuestra serie, con el uso del diclofenaco se obtuvo
alivio del dolor aunque no fue significativo alas 6 horas del
postoperatorio (p = 0.13); sin embargo, en el estudio de
Legeby y su grupo® en 50 pacientes que se realizaron
mastectomias y reconstruccion, los resultados no fueron
convincentes en las primeras 20 horas del postoperatorio e
incluso reportan una mayor pérdida sanguinea con el diclo-
fenaco. Estos autores no coinciden con nuestros resultados
ya gue tampoco reportamos complicaciones con la admi-
nistracion de este AINE.

No obstante, Forrest y cols®® en su estudio multicéntri-
co, evallian el riesgo de muerte, sangrado del sitio quirdrgi-
co, sangrado gastrointestinal, fallo renal y reaccion alérgica
del diclofenaco, ketorolaco y ketoprofeno, concluyendo que
son bastante seguros en cirugia mayor.

Por conclusién, encontramos una evolucion favorable
del dolor en pacientes que recibieron diclofenaco y meta-
mizol como analgesia preventiva.
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