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1.- RESUMEN
Objetivo: Determinar si la administración de buprenorfina es más eficaz y segura que el tramadol para analgesia en pacientes postoperados de colecistectomía laparoscópica en el Hospital General de Naucalpan “Dr. Maximiliano Ruiz Castañeda” en el período Enero 2014 a Febrero 2015.
Material y Métodos: Se realizó un estudio experimental, longitudinal prospectivo, en el cual se incluyeron pacientes postoperados de colecistectomía laparoscópica los cuales se dividieron en dos grupos de forma aleatoria, en el que a uno se le administró buprenorfina y a otro tramadol.. Se realizó el análisis estadístico descriptivo para determinar cuál era el medicamento más eficaz y más seguro.
Resultados: Se trabajó con 60 pacientes de ambos sexos, postoperados de colecistectomía laparoscópica, de los cuales a 30 se les aplicó buprenorfina y a 30 tramadol al finalizar el procedimiento anestésico. Se realizó un interrogatorio de la escala de EVA en momentos determinados posteriores a la cirugía y se registraron los resultados. (Anexo 4). Igualmente se registró si hubieron efectos adversos.
Conclusiones: La buprenorfina fue el medicamento más seguro y eficaz ya que los pacientes a los que se les administró este medicamento presentaron menos efectos adversos y una mejor analgesia que los pacientes a los que se les administró tramadol.


Palabras clave: tramadol, buprenorfina, dolor postoperatorio.


ABSTRACT

Objective: Determine if buprenorphine is safer and more effective than tramadol in analgesia for patients that went under laparoscopic cholecystectomy in Naucalpan General Hospital "“Dr. Maximiliano Ruiz Castañeda” for the period of January 2014 until February 2015.
Material and Methods: A prospective, experimental and  longitudinal,  which included patients that went under laparoscopic cholecystectomy whiche were divided in two groups in a random way, one group had buprenorphine and the  other had tramadol. We performed descriptive statistical analysis to which medication was the safest and most effective..
Results: We worked with 60 patients of both genders, that went under laparoscopic cholecystectomy, of which 30 had buprenorphine and 30 had tramadol at the end  of the anesthetic procedure. We carried out an interrogation of the EVA scale on specific moments after the surgery and the results were written down (Appendix 4). The secondary effects were also registered.
Conclusion: Buprenorphine was the safest and most effective medication as the patients that had this medication developed less secondary effects and had better analgesia, tan the ones that had tramadol.



Key  Word: Tramadol, Buprenorphine, postsurgical pain.

2. MARCO TEÓRICO

2.1 ANTECEDENTES


En México cerca de 16 millones de personas utilizan los servicios de salud cada año. De este grupo cuatro millones serán hospitalizados. El 27% de los hospitalizados presenta una etiología evidentemente quirúrgica, 21% a causa de salud reproductiva de la mujer (partos, cesáreas, etc.), 8% por accidentes, y 38% por causas no quirúrgicas. El 80% de los hospitalizados tendrá dolor moderado a severo en intensidad (en 20% será severo en intensidad). Esto plantea un reto, ya que deja clara la necesidad de crear estrategias basadas en la evidencia científica capaces de proporcionar a los enfermos un adecuado alivio del dolor. (1)

De acuerdo a cifras publicadas en la Encuesta Nacional de Salud (2003), las intervenciones quirúrgicas (no-obstétricas) constituyen la segunda causa de internamiento hospitalario en el país; documentando que el 20% de las mujeres y el 30% de los hombres se hospitalizaron debido a esta causa. Lo anterior sugiere que en México, el dolor agudo perioperatorio es un síndrome frecuentemente observado. En este sentido, se ha documentado que el 96.3% de los pacientes hospitalizados en nuestro país tiene dolor y en los EUA el 80% de los enfermos intervenidos quirúrgicamente lo presenta (2)

En el hospital General de Naucalpan en el periodo de Enero a Diciembre del 2013 se realizaron 196 colecistectomías laparoscópicas.


2.2 DOLOR PERIOPERATORIO

Resulta innecesario definir el dolor, ya que, en mayor o menor medida, todos lo hemos experimentado en numerosas ocasiones. Sin embargo, se suele utilizar la definición de la Asociación Internacional para el Estudio del Dolor (IASP): “El dolor

es una experiencia sensorial y emocional desagradable, asociada a una lesión tisular presente o potencial, o descrita en términos de tal lesión”. (3)

Esta definición se aplica a dolor agudo, dolor canceroso y dolor crónico no canceroso. La IASP define el dolor agudo como un dolor de reciente comienzo y duración probablemente limitada, que generalmente tiene una relación temporal y causal con una lesión o enfermedad. Esto lo distingue del dolor crónico, el cual se define como dolor que persiste a lo largo de periodos más allá del tiempo de cicatrización de la lesión, frecuentemente sin una causa claramente identificable. (3)

El dolor es un complejo fenómeno de respuestas neurofuncionales y subjetivas e individuales a un estímulo, en donde influyen factores emocionales, personalidad, aspectos socioculturales, así como la experiencia previa del paciente al dolor. El dolor agudo es una compleja constelación de sensaciones displacenteras y expresiones emocionales asociadas al daño tisular, ya por estimulación nociva (inflamación) o por lesión directa (ruptura mecánica o estiramiento). Se asocia a respuestas autonómicas, psicológicas y conductuales en conjunto provocados por estímulos nocivos a nivel de la piel, estructuras somáticas superficiales y  profundas o viscerales, disfunción muscular o visceral. (4)

El dolor involucra un «umbral» (mínima sensación que un sujeto reconoce como dolor) y que no debe confundirse  con la tolerancia al dolor, la cual se define como
«el mayor grado de dolor que un sujeto está preparado a sufrir» esta última puede aumentarse con el entrenamiento. (5)

La IASP define el dolor agudo como un dolor de reciente comienzo y duración probablemente limitada, que generalmente tiene una relación causal y temporal con lesión o enfermedad. Esto lo distingue del dolor crónico, el cual se define como dolor que persiste a lo largo de períodos más allá del tiempo de cicatrización

de la lesión, frecuentemente sin una causa claramente identificable (Ready & Edwards, 1992). (4)

El dolor agudo perioperatorio se define como aquel que se presenta en un paciente al que se habrá de intervenir quirúrgicamente, ya sea asociado a la enfermedad preexistente, al procedimiento quirúrgico o a una combinación de ambos. (2)

El dolor postoperatorio es una variante del dolor agudo; tradicionalmente su tratamiento ha sufrido limitaciones y carencias. Es en general mal tratado, pudiendo originar comportamientos posteriores de angustia y ansiedad ante una nueva intervención. Así mismo, la falta de un tratamiento adecuado del dolor postoperatorio puede ocasionar un dolor postquirúrgico persistente que ocasiona el incremento en la utilización de los recursos y de los costos sanitarios- (4)

Se ha considerado al dolor perioperatorio un fenómeno multidimensional, cuya expresión depende de complejas respuestas fisiológicas a estímulos nocivos y la participación de factores como: a). La personalidad, b) Experiencias dolorosas previas (memoria dolorosa), c) Condición social y cultural, d) y estado emocional en el momento de ocurrir del estímulo nocivo(5).

El dolor agudo postoperatorio generalmente responde a las características del dolor nociceptivo somático, pero frecuentemente presenta también elementos de dolor neuropático, sobre todo en enfermos vasculares y neuroquirúrgicos.(3)

Cuando esto ocurre, estos signos suelen estar ya presentes antes de la intervención. Como veremos más adelante, la importancia de caracterizar adecuadamente el tipo de dolor presente radica en la elección de la estrategia terapéutica más adecuada en cada caso. (3,22)

Toda intervención quirúrgica se asocia a un dolor agudo postoperatorio (DAP) cuya intensidad va disminuyendo durante los primeros días y semanas, paralelamente al proceso de reparación tisular. Sin embargo, en ocasiones dicho dolor perdura más tiempo de lo razonable en relación a la agresión quirúrgica.  Este hecho puede conducir a la aparición de unos síndromes dolorosos crónicos severos e invalidantes, frecuentemente asociados a determinados procedimientos quirúrgicos. (6)

El alivio del dolor perioperatorio tiene un alto impacto en la calidad de vida de los enfermos. Se ha reportado que su manejo efectivo: (a) mejorará las condiciones generales del paciente, (b) facilita una recuperación más rápida y (c) disminuye la estancia hospitalaria. Por otro lado, su manejo ineficaz se ha asociado a la presencia de eventualidades potencialmente adversas (íleo, atelectasias, neumonía, tromboembolia, sangrado, alteraciones psicológicas, etc.) (2)

Está demostrado que un mal control del dolor en el postoperatorio, aumenta la morbilidad del paciente, ya que actúa sobre todos los sistemas; a nivel cardiovascular un dolor intenso libera catecolaminas, lo que puede producir hipertensión arterial, arritmias, e incluso shock; a nivel respiratorio disminuye la función pulmonar y aumenta el consumo de oxígeno, además disminuye la motilidad intestinal y dificulta la micción; además, sobre el sistema  neuroendocrino, incrementa la secreción de cortisol, catecolaminas y otras hormonas del estrés. También produce otros trastornos de menor gravedad, pero igualmente importantes como la ansiedad, insomnio y estimulación hormonal. (4)

El control del dolor postoperatorio debe de estar vinculado en primera instancia a brindar una mejor calidad de atención hospitalaria, lo que implica un adecuado tratamiento. Es importante destacar que dicho tratamiento debe ser precoz y eficaz, debiendo mantenerse el tiempo necesario, de acuerdo al tipo de cirugía y al umbral doloroso de cada paciente. (4)
(ANEXO 1)
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El dolor tras la cirugía laparoscópica está originado por múltiples causas(ANEXO 2). Sin embargo, los pacientes intervenidos bajo laparoscopia presentan menor dolor postoperatorio, se reducen las necesidades analgésicas y se acelera el alta hospitalaria. (7,19)

Una revisión sistemática sobre cirugías de colon por laparoscopia muestra una disminución en los índices de valoración del dolor postoperatorio del 12.6% y en el consumo de opioides del 30.7%, en comparación con la cirugía abierta. (7)

En cirugía laparoscópica, la anestesia neuroaxial se aplica sólo a pacientes no aptos para la anestesia general. En 80% de los pacientes el dolor referido al hombro puede ser un problema transoperatorio o ser secundario a irritación diafragmática del nervio frénico, que se origina por la insuflación de dióxido de carbono. (8,19)

2.3 NOCICEPCIÓN


Como se comentó el dolor fisiológico es esencial para la preservación de la integridad del organismo ante las agresiones del medio ambiente. Los estímulos nocivos son detectados por los nociceptores aferentes primarios, también denominados fibras nociceptoras sensoriales especializadas presentes en todos los tejidos periféricos(5).

Después de detectado el estímulo nocivo es transportado por las vías de conducción denominadas fibras C, A  y , que a su vez activan a las neuronas de segundo orden en las astas posteriores de la médula espinal, sitio en el que ocurren diversos eventos neurobiológicos tendientes a modular el dolor, de no lograr esto el SNC, pueden generarse cambios de plasticidad neuronal. La importancia de este hecho radica que un programa analgésico inadecuado ante un dolor agudo puede originar un dolor patológico(5)
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2.4 EVALUACIÓN DEL DOLOR


Para un correcto manejo analgésico es imprescindible llevar a efecto una valoración del dolor cualitativa y cuantitativamente, a este respecto se han hecho notables avances, sin embargo, la «medición» del dolor permanece aún como un problema determinante. (5)

La dificultad para medirlo está relacionada con el hecho de que el dolor ocupa una posición especial en las sensaciones o sentidos corporales; su forma de presentación es diferente de un sujeto a otro, además de la gran variabilidad biológica entre la misma especie; sin embargo, es indispensable conocerlo en todas sus dimensiones, formas y manifestaciones para aliviarlo eficientemente. (5)

2.4.1 Escala Visual Análoga (EVA)


Se han realizado estudios comparativos entre las diversas escalas que evalúan la intensidad del dolor. En el caso del dolor agudo perioperatorio, se ha identificado que una puntuación en la escala visual análoga (EVA) de 1 a 4 corresponde a dolor leve, de 5 a 7 a moderado y de 8 a 10 a severo. (2)*****

La estimación de la intensidad del dolor, constituye un elemento necesario y diversos grupos de consenso sugieren que el abordaje farmacológico debe sustentarse en esta evaluación. En este sentido, se ha propuesto que:

a) El dolor leve (EVA 1 a 4), puede ser tratado satisfactoriamente únicamente  con
analgésicos no-opioides.


b) El dolor moderado (EVA 5 a 7) con analgésicos opioides con efecto techo (en bolo o en infusión continua) solos o en combinación con analgésicos no opioides y/o fármacos adyuvantes.

c) El dolor severo (EVA 8 a 10) con opioides potentes (en infusión continua, con técnicas de PCA y/o técnicas de anestesia regional) solos o en combinación con analgésicos no opioides y/o fármacos adyuvantes. (2)

2.4.2 Colorado behavioral numerical pain scale (CBNPS)
Salmore (2002) desarrolló esta escala conductual destinada a pacientes sedados post procedimientos gastrointestinales. Este instrumento evalúa respuestas conductuales de acuerdo a 5 niveles, que van desde el “reposo, sin expresiones faciales” (0) hasta “combativo” (5). Esta escala usa una combinación de expresiones faciales, vocalización y movimientos corporales para determinar un puntaje. (9)

2.4.3 Critical-Care Pain Observation Tool (CPOT)


La escala Critical-Care Pain Observation Tool (CPOT) fue desarrollada en base a una serie de estudios dirigidos por Gélinas y col. (2004, 2005 y 2006)42,43.  Incluye cuatro categorías de comportamiento: expresión facial, movimiento corporal, tensión muscular y asincronía con el ventilador / vocalización (según el paciente). Los ítems se puntúan de 0 al 2, con un total posible entre 0 y 8. Esta escala provee un score de intensidad de las reacciones conductuales generadas por el paciente y no un score de intensidad de dolor en sí mismo. (9)


2.4.4 Escala de FLACC

En el caso de los niños, la valoración del dolor se hace especialmente difícil, sobre todo cuando en edades tempranas, cuando todavía no hablan. (9)

Al usar la escala FLACC, el especialista valora el dolor que está sufriendo el paciente en una escala que va del cero al diez, considerándose el cero un estado de felicidad en el que el dolor está completamente ausente y el diez un estado insoportable en el que paciente sufre el peor dolor imaginable. (9)

La escala se llama FLACC porque el especialista debe fijarse en los siguientes elementos: “face” (F), expresión facial; “legs” (L), piernas; “activity” (A), actividad; “cry” (C), llanto; “consolability” (C), consolabilidad. El especialista valora cada una de estas categorías. Un niño sin dolor se mostraría con una expresión facial normal, piernas relajadas, una actividad normal, sin llanto y no requerirá ser consolado. En cambio, un niño que está sufriendo un dolor insoportable se mostrará con expresión facial afligida, las piernas flexionadas, quieto, en llanto y  no podrá ser consolado. (9)


2.5 ESCALERA ANALGÉSICA DEL DOLOR


Como guía para el adecuado manejo farmacológico del dolor por cáncer, la OMS diseñó una escalera analgésica de tres pasos, que en 2006 cumplió veinte años  de existencia. (10)

En el primer paso de la escalera se recomienda el uso de analgésicos no opioides, en el segundo paso se recomienda el uso de analgésicos opioides débiles solos o acompañados de analgésicos no opioides y en el tercer peldaño se recomiendan analgésicos opioides potentes solos o acompañados de analgésicos no opioides. (10,20)

Esta guía recomienda como aspecto clave, administrar los analgésicos con horario fijo, reloj en mano, para mantener niveles plasmáticos constantes. Para cumplir esta recomendación los pacientes necesitan preparaciones galénicas que aseguren un alivio duradero y constante del dolor, por lo que idealmente el tratamiento debe basarse en el empleo de opioides de efecto prolongado y que utilicen una vía de administración fácil, cómoda y segura. La buprenorfina cumple estas condiciones y es el objetivo central de esta revisión.(10) (ANEXO 1)

2.6 MANEJO FARMACOLÓGICO DEL DOLOR


Diversos parámetros de práctica señalan que no es recomendable la administración simultánea de dos fármacos de la misma familia, debido a los posibles efectos adversos que pueden presentarse, ya que existen asociaciones que resultan riesgosas. Cuando son administrados dos agentes farmacológicos,  se debe tomar en cuenta la posible alteración de la farmacocinética y la farmacodinamia de algunos de los compuestos o inclusive de ambos. (5,22)

Los analgésicos actúan en diferentes sitios y por diversos mecanismos lo que se debe considerar en el momento de la elección de la analgesia y las dosis que proporcionen la mayor eficacia con mínimos efectos adversos. La idea de suministrar en forma asociada dos analgésicos se basa en el interés de aumentar su intensidad, duración y la disminución de los efectos adversos, lo cual no siempre es posible. (5)

La base del manejo farmacológico del dolor agudo postoperatorio se lleva a cabo con antiinflamatorios no esteroides (AINES). El mecanismo de acción común es la inhibición de la ciclooxigenasa (COX) que convierte el ácido araquidónico en endoperóxidos cíclicos los cuales se transforman en prostaglandinas D, E, F, prostaciclinas y tromboxanos. Desarrollan un rol esencial en procesos homeostáticos como agregación plaquetaria, protección gástrica y función renal. En contraste, la COX-2 se expresa predominantemente en células inflamatorias y está relacionada con la síntesis de prostaglandinas que media los procesos patológicos como dolor, inflamación, angiogénesis, fiebre y carcinogénesis. (4,20)

Se absorben rápidamente por vía oral en un 80%, y se metabolizan en el hígado. Su unión a proteínas plasmáticas es del 90%. Sus metabolitos inactivos son eliminados en la orina. (4)

Dentro de sus ventajas destaca la disminución de los requerimientos de opioides, disminuye la sensibilización de los nociceptores, atenúa la respuesta del dolor inflamatorio, prevención de la sensibilización central. (4)

Por otro lado, los opioides constituyen la piedra angular para el tratamiento del dolor agudo postoperatorio, especialmente para aquellos procedimientos que causan dolor moderado a severo. En la escalera analgésica ocupan el segundo y el tercer peldaño, de acuerdo a su potencia analgésica. (4,22)

En el segundo peldaño de la escalera analgésica están los opioides débiles, los cuales se utilizan para el tratamiento del dolor moderado. Este grupo está representado por medicamentos como: codeína, dextropropoxifeno, tramadol, nalbufina, butorfanol y buprenorfina. Estos fármacos tienen efecto techo, también pueden producir efecto flash, que se traduce como una sensación agradable de bienestar, que puede conducir a la administración del medicamento para fines no analgésicos. (4)

Los opioides en general pueden administrarse por diferentes vías, sin embargo en el tratamiento del dolor postoperatorio es frecuente su uso endovenoso e intramuscular. Por su accesibilidad y efectividad, el opioide de uso más frecuente para el manejo del dolor agudo postoperatorio es el tramadol. (4,22)

La administración de dos sustancias activas que pueden producir sinergismo, lográndose potenciación, efectos supra aditivos o efectos infra-aditivos, por tal razón se recomienda buscar el efecto de cada analgésico por separado y posteriormente se podrán emplear en combinación. Otra forma de explorar esta posibilidad es mediante el análisis de la curva dosis-respuesta (CDR) de cada uno de los compuestos para seleccionar las dosis que van a ser administradas conjuntamente. (4)

La morfina y sus congéneres generan efectos terapéuticos sobre cerebro y médula espinal aunque también actúan en sistema digestivo, producen cambios afectivos, depresión respiratoria, náusea, vómito y cambios en el diámetro pupilar. Afectan también las secreciones gástricas la motilidad intestinal, además de tener efectos endocrinos, urinarios y autónomos; de ahí sus efectos adversos. La razón principal de administrar opioides son sus efectos analgésicos. La analgesia por morfina se debe a interacciones complejas en varios puntos del cerebro, médula espinal y en ciertas condiciones tejidos periféricos. La morfina y los opioides relacionados actúan selectivamente en las neuronas que transmiten y modulan la nocicepción sin modificar la función sensorial o motora. (11)

A nivel de la médula espinal actúa en puntos presinápticos sobre los nociceptores aferentes principales para disminuir la liberación de sustancia P vía segundos mensajeros y proteínas G, e hiperpolariza las interneuronas en la sustancia gelatinosa del haz dorsal de la médula espinal para reducir la transmisión aferente de los estímulos nociceptivos. (11)


2.7 BUPRENORFINA


La buprenorfina se ha identificado durante años como un opioide con efecto agonista parcial, con efecto techo que limitaba su uso clínico, suposición basada solamente en estudios en animales. En la clínica humana nunca se ha demostrado un efecto techo respecto de la analgesia y ha actuado como un agonista μ puro. (12).

Además, ha mostrado una eficacia plena y potentes acciones antinociceptivas, antihiperalgésicas y antialodínicas sin efecto techo, a semejanza de los agonistas puros completos, con independencia de la intensidad o calidad del estímulo y ello in vivo con una curva de dosis-respuesta en forma de campana. (12).

La síntesis y descripción de las propiedades de la buprenorfina tuvo lugar hace más de 50 años y en el momento actual es uno de los opioides con un mayor número de presentaciones medicamentosas, está disponible en presentaciones orales, sublinguales, parenterales y transdérmicas. Esta gama de oferta es tal que permite una muy buena adaptación a las necesidades individuales del paciente y a las características del dolor a tratar. (13)

Respecto a su uso en el tratamiento del dolor postoperatorio, la indicación de este uso es conocida desde hace largo tiempo y, aunque no es uno de los fármacos incluidos de modo habitual en los protocolos para al abordaje de este tipo de dolor, su manejo continúa despertando interés y demuestra ser útil en el control del dolor de muy diversos tipos de intervenciones quirúrgicas. Su uso se ha propuesto incluso en combinación con los anestésicos locales para reducir de forma efectiva la necesidad de analgesia postoperatoria. (13)

El uso de la buprenorfina en asociación con otros opioides ha sido motivo de preocupación por un posible efecto antagonista que podría reducir la analgesia o inducir síntomas de abstinencia. La buprenorfina se une al receptor opioide μ y se caracteriza por una disociación lenta, lo que en teoría podría impedir la eficacia completa del opioide añadido; sin embargo, clínicamente la combinación de buprenorfina con tramadol y morfina en el intervalo posológico analgésico produce un efecto de magnitud compatible con un tipo de interacción aditiva (12).

2.7.1 Farmacología de la Buprenorfina


La buprenorfina es un opiode semisintético derivado de la tebaína, la cual tiene una potencia al menos 30 veces mayor que la morfina. Su estructura es básicamente un opioide, pero en la posición C-7 contiene un grupo t-butilo. Este grupo ocupa su posición en el espacio cercano al grupo fenilo, lo que contribuye a que sea lipofílico. (12,23)

La buprenorfina actúa como un opioide agonista parcial con gran afinidad por el receptor μ y un antagonismo de los receptores κ y δ. Es un derivado sintético de la tebaína, con actividad sobre el receptor μ que produce analgesia supraespinal, depresión respiratoria y miosis, mientras su efecto sobre el receptor κ explica cierto grado de analgesia espinal, así como sus efectos disfóricos y psicomiméticos. (14,23)

Aunque se clasifica como agonista parcial de los receptores mu y antagonista de los receptores k y delta, se considera que clínicamente, la buprenorfina, se comporta como agonista mu. (10)

Otros aspectos de la buprenorfina que se han confirmado en la práctica clínica y en estudios recientes son: la ausencia de efecto techo, la reversibilidad de la acción opioide con naloxona y la posibilidad de asociar buprenorfina con opioides como la morfina y el tramadol en la fase inicial de ajuste de la dosis con el parche de buprenorfina o como analgésicos de rescate. (10,21)

La buprenorfina se caracteriza por una acción prolongada sobre los receptores
mu, relacionada con una disociación lenta del receptor. (10)


Tanto la unión como la disociación al receptor son lentas, lo que parece relacionarse con menos síntomas al suspender su administración; no obstante, se pueden presentar síntomas de abstinencia, de menor intensidad en relación con la morfina (14).

Las propiedades físico-químicas de la buprenorfina (notable solubilidad en agua y en lípidos, peso molecular, y configuración estructural) favorecen su penetración en los tejidos tanto en formulaciones transdérmicas como transmucosas. Sin embargo, la facilidad con la cual penetra en los tejidos, en ocasiones contribuye aparentemente a la presentación de eventos adversos mediados centralmente como la emesis (12,21).

La elevada afinidad y la disociación lenta del receptor, tanto en el efecto  analgésico como los efectos secundarios de tipo opioide, la buprenorfina puede revertirse con antagonistas de los receptores opioides. (12,23)

La naloxona al tener vida media corta, es necesaria una dosis mayor de ésta,  dado que la duración del efecto de la dosis estándar utilizada es más corta que la duración de la acción de la buprenorfina. En el caso de un efecto ya establecido  de la buprenorfina, la naloxona es poco eficaz como profiláxis, pudiendo compensarse con la administración múltiple de la misma. (12)

Asimismo, en estudios clínicos se ha demostrado la posibilidad de antagonizar los efectos secundarios de la buprenorfina con la administración de un bolo o una infusión de naloxona que consiga concentraciones plasmáticas constantes y suficientes (12).

2.7.2 Farmacocinética de la Buprenorfina


Concentraciones plasmáticas máximas después de la administración intravenosa se logran en 2 o 5 minutos, pero luego muestran un descenso rápido. Por otro lado, la administración sublingual alcanza una concentración sanguínea máxima en 2 horas, seguida por una fase de descenso rápido durante las primeras 6 horas y una fase de descenso gradual durante 24 horas. La biodisponibilidad sublingual reportada varía entre el 0% y el 60%, con alta unión a proteínas plasmáticas del 96% (14).

La buprenorfina se metaboliza en el hígado a N-dealquil buprenorfina (nor- buprenorfina) y otros metabolitos conjugados con glucurónido (13); las dos terceras partes del fármaco original se eliminan sin metabolizar por las heces, y un tercio, sin cambios metabólicos o desalquilada por la orina, por lo cual se ha considerado útil en pacientes con insuficiencia renal (14,21).
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Los estudios realizados en animales demuestran que la buprenorfina atraviesa las barreras hematoencefálica y placentaria, y tras su administración parenteral la concentración en el cerebro es de 2 a 3 veces mayor que cuando se administra  por vía oral.

Las concentraciones plasmáticas de la buprenorfina después de la administración intravenosa demuestran una absorción rápida. Las concentraciones sanguíneas máximas aparecieron a los 2-5 minutos tras administrar la dosis, mostrando a continuación un descenso bastante rápido. (12)

La administración sublingual oral alcanzó la concentración sanguínea máxima a las 2 horas, seguida por un descenso rápido hasta 6 horas después, y un declive gradual posterior durante más de 24 horas (25). Se estima que la bio- disponibilidad absoluta de la buprenorfina sublingual es de entre el 0 y el 60%.(12)

2.7.3 Metabolismo y eliminación de la buprenorfina


La vida media de eliminación se divide en una fase rápida y otra lenta: 6 horas (rápida) y 24 horas (lenta) después de la administración sublingual frente a 2 minutos (rápida) y 2-3 horas (lenta) después de la administración intravenosa (12).

La unión de la buprenorfina a las proteínas plasmáticas es muy elevada, se metaboliza en el hígado a N-dealquilbuprenorfina (nor-buprenorfina) y en metabolitos conjugados con glucurónido. Dos terceras partes del fármaco se eliminan sin metabolizar por las heces y un tercio en forma no metabolizada o desalquilada por las vías urinarias, lo que clínicamente se traduce en seguridad al administrarse en pacientes con insuficiencia renal, existiendo pruebas de recirculación enterohepática. (12,21)

Los estudios realizados en animales demuestran que la buprenorfina atraviesa las barreras hematoencefálica y placentaria. Tras la administración parenteral, las
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concentraciones en el cerebro (conteniendo sólo la buprenorfina no metabolizada) fueron 2-3 veces mayores que tras la administración oral.(12)

2.7.4 Eficacia Analgésica de la buprenorfina


La buprenorfina es un opioide agonista parcial, de la cual, se puede esperar en teoría un efecto techo relacionado tanto con el resultado deseado (analgesia) así como con los efectos secundarios (depresión respiratoria).(12)

Se han realizado estudios experimentales en modelos nociceptivos, inflamatorios y neuropáticos en roedores (14), demostrándose una muy alta potencia de la buprenorfina, entre unas 30 y 50 veces mayor que la de la morfina, alcanzando una eficacia del 100% respecto al efecto máximo posible, como con los agonistas μ puros. (12,25)

Esto muestra que en el intervalo posológico analgésico, la buprenorfina se comporta esencialmente como un agonista puro en lo que se refiere a eficacia analgésica, independiente del tipo e intensidad del estímulo doloroso. (12)

En el ser humano, la buprenorfina no muestra ningún efecto techo relevante para la inhibición del dolor en el intervalo posológico analgésico, lo cual también se confirma con los datos clínicos en seres humanos: por ejemplo, en un estudio clínico en el que se utilizaron dosis altas de hasta 7 mg (esto es hasta nueve parches de 35 μg/h y en un estudio a largo plazo en el que se usaron hasta 5.4 mg). (12,25)

Una de las ventajas añadidas que puede aportar la buprenorfina, sobre otros opioides, es la facilidad de su manejo en pacientes no hospitalizados, como aquellos en los que se han utilizado técnicas de cirugía ambulatoria. (13)

En este contexto, el uso de un opioide de elevada potencia y eficacia analgésica, , es una opción que facilita el manejo del dolor, no solo en lo que depende de profesionales formados en unidades de dolor sino incluso por los médicos de familia o los servicios de emergencias domiciliarias. (13,24)

Por último es bien sabido que uno de los usos de la buprenorfina que más se está analizando en este momento es su posible papel en los tratamientos de desintoxicación opioide, tanto en terapias de sustitución como en el tratamiento de la abstinencia. En este contexto alejado del tema central que nos ocupa, se ha descrito que, incluso en pacientes tratados durante periodos de tiempo prolongados y en pacientes con déficit cognitivos previos, la buprenorfina es una opción segura porque no provoca modificaciones en la cognición (13,24).

Es evidente que este puede ser un punto a considerar cuando se plantea la analgesia postoperatoria en pacientes con mayor riesgo de sufrir alteraciones cognitivas. Un análisis de este aspecto, en pacientes de edades avanzadas, que pueden sufrir periodos confusionales en el postoperatorio, podría tener un claro interés y aportar datos de relevancia clínica. (13)

Considerado en conjunto el panorama del tratamiento del dolor postoperatorio es evidente que el manejo de la buprenorfina como uno de los fármacos útiles para mejorar la calidad de vida del paciente en este periodo tiene una base objetiva, si no para sustituir radicalmente los tratamientos más establecidos, sí para complementarlos y para llenar algunos espacios en los que puede convertirse en una ventajosa alternativa. (13,24)

La bibliografía con respecto a la buprenorfina administrada a nivel subaracnoideo es escasa; aunque ya en 1984 Jacobson lo reporta en un artículo más relacionado a la morfina, no haciendo más énfasis en sus conclusiones. La experiencia actual es casi nula. (15)

Por último es bien sabido que uno de los usos de la buprenorfina que más se está analizando en este momento es su posible papel en los tratamientos de desintoxicación opioide, tanto en terapias de sustitución como en el tratamiento de la abstinencia. En este contexto alejado del tema central que nos ocupa, se ha descrito que, incluso en pacientes tratados durante periodos de tiempo prolongados y en pacientes con déficit cognitivos previos, la buprenorfina es una opción segura porque no provoca modificaciones en la cognición (13,24).

Es evidente que este puede ser un punto a considerar cuando se plantea la analgesia postoperatoria en pacientes con mayor riesgo de sufrir alteraciones cognitivas. Un análisis de este aspecto, en pacientes de edades avanzadas, que pueden sufrir periodos confusionales en el postoperatorio, podría tener un claro interés y aportar datos de relevancia clínica.(13)

2.8 TRAMADOL


El tramadol es un analgésico central relacionado estructuralmente a la codeína y a la morfina, puede administrarse asociado a AINEs, pero no es adecuado asociarlo a opiáceos mayores. Consiste en dos enantiómeros que contribuyen a la  analgesia por dos mecanismos, (+)-tramadol y su metabolito (+)-O-desmetil- tramadol (M1) es agonista del receptor opioide, (+)-tramadol inhibe la recaptación de serotonina y (-)-tramadol inhibe la recaptación de norepinefrina, lo que origina los efectos inhibitorios sobre la transmisión del dolor en la médula espinal. Las acciones sinérgicas de los dos enantiómeros mejoran la eficacia de la analgesia y tolerabilidad. (4)

Tiene una baja incidencia de efectos adversos, particularmente depresión respiratoria, estreñimiento y potencial abuso de la misma. Puede ser útil especialmente en pacientes con una pobre función cardiopulmonar, después de una cirugía de tórax o abdomen superior y cuando analgesias de no opioides  estén contraindicadas. (4)

Parece producir menos estreñimiento y dependencia que otras opioides potentes. A dosis recomendada no da clínicamente relevante depresión respiratoria. En voluntarios sanos reduce la sensibilidad al CO2 pero no deprime la respuesta ventilatoria hipóxica. (4)

En contraste con otros agonistas, tiene sólo un efecto de menor importancia en el tránsito gastrointestinal, sobre el tránsito colónico, pero ningún efecto sobre el tránsito superior o sobre el tono del músculo liso del intestino. Es particularmente útil en pacientes con pobre función cardiopulmonar incluyendo ancianos, obesos, fumadores y después de cirugía de tórax o de abdomen superior, en situaciones con un riesgo incrementado de depresión respiratoria incluyendo dolor obstétrico en labor, cirugía pediátrica, cirugía ambulatoria y en salas generales sin supervisión estrecha y en pacientes con inmunidad comprometida o cáncer. (4)

Tiene interacciones medicamentosas, la carbamazepina disminuye el efecto del tramadol; potencia el efecto de la warfarina; potencia el efecto de la sertralina(4).

El tramadol intravenoso reduce no sólo el dolor postoperatorio, sino también el temblor postoperatorio. Varios estudios controlados doble-ciego demuestran que  el tramadol intravenoso 0.7-2.5 mg/kg puede prevenir la severidad del temblor postanestésico de manera dosis dependiente. El tramadol no se recomienda como agente único para la analgesia intraoperatoria. (4)

La eficacia analgésica del tramadol dosis única oral se puede aumentar en la combinación con un analgésico no opioide. El tramadol vía oral es conveniente en los pacientes que experimentan cirugía ambulatoria, porque la carencia del efecto sedante respiratorio permite su uso después de egresar del hospital. (4)

Presenta como efectos adversos, hipotensión ortostática, vasodilatación en administración   iv;   depresión   respiratoria;   náuseas,   vómitos,    estreñimiento,

dispepsia, anorexia, retención urinaria, sedación, somnolencia, disforia, desorientación. (4)

La coadministración del tramadol con ketorolaco ha demostrado ser una analgesia balanceada muy útil en los síndromes de dolor agudo como son el dolor postoperatorio o el dolor por traumatismos. El tramadol es un opioide atípico debido a que actúa sobre el receptor mu y potencializa el sistema monoaminérgico, con lo que interviene en la recaptura de mediadores monoaminérgicos a nivel de las vías inhibitorias (16).

El ketorolaco controla efectivamente el dolor de tipo incidental mientras el tramadol actúa en el componente nociceptivo del dolor. (16)

El tramadol es un opioide con un factor de seguridad importante, diferente a los demás opioides en cuanto a depresión respiratoria se refiere ya que se puede presentar excepcionalmente, por lo que no se debe temer esta complicación en el postoperatorio; a pesar de asociarlo con fentanyl no aumenta la incidencia de esta complicación (16)

3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:


El dolor a nivel internacional, ha sido identificado como un problema de salud pública; por tal motivo en nuestro país se han publicado diversas  recomendaciones para la práctica clínica acerca del abordaje terapéutico de este síndrome en diversos contextos (dolor agudo, perioperatorio, neuropático y por cáncer). (2)

La colecistectomía laparoscópica es el tratamiento de elección en la patología litiásica de la vesícula biliar. La precisión y magnificación en la imagen del campo operatorio, manipulación menor de los tejidos y heridas pequeñas, condicionan que la respuesta metabólica y neuroendocrina al trauma quirúrgico sea moderada, resultando en mejor recuperación, menor estancia hospitalaria e incorporación laboral temprana, además de los beneficios estéticos y el impacto positivo en la relación costo/beneficio. Sin embargo, en el postoperatorio se manifiesta dolor,  con máxima intensidad en las primeras 24 h, que disminuye progresivamente, requiriendo empleo de analgésicos. (17)

Se ha propuesto que el neumoperitoneo en la cirugía laparoscópica incrementa el dolor posquirúrgico y produce efectos fisiológicos adversos en algunos pacientes.(18)

El control del dolor postoperatorio debe de estar vinculado en primera instancia a brindar una mejor calidad de atención hospitalaria, lo que implica un adecuado tratamiento. Es importante destacar que dicho tratamiento debe ser precoz y eficaz, debiendo mantenerse el tiempo necesario, de acuerdo al tipo de cirugía y al umbral doloroso de cada paciente. (4)

Un manejo eficiente del dolor postoperatorio mejorará las condiciones generales del  enfermo,  facilitará  una  recuperación  más  rápida  y  disminuirá  la   estancia

hospitalaria. Por otro lado, su manejo ineficaz se ha asociado con eventualidades potencialmente adversas y a estancias hospitalarias prolongadas (íleo, atelectasias, neumonía, tromboembolia, sangrado, alteraciones psicológicas, etc.). No obstante que se ha fundamentado en la evidencia el beneficio de una  analgesia óptima, el 64% de estos pacientes no reciben una terapéutica enfocada al alivio de su dolor aun cuando este sea severo en intensidad. En México esto  aún no ha sido documentado. (3)

No obstante a lo anterior, diversos estudios sugieren que el alivio del dolor perioperatorio es ineficiente. Poisson-Salomon y colaboradores (2005), documentaron que el 64% de estos pacientes con dolor severo en intensidad, no recibieron analgesia. Por tal motivo, es necesario que el anestesiólogo promueva el manejo eficiente del dolor en el enfermo quirúrgico. (2)

Una de las ventajas añadidas que puede aportar la buprenorfina, sobre otros opioides, es la facilidad de su manejo en pacientes no hospitalizados, como aquellos en los que se han utilizado técnicas de cirugía ambulatoria. En este contexto, el uso de un opioide de elevada potencia y eficacia analgésica, que no precisa recetas de estupefacientes, es una opción que facilita el manejo del dolor, no solo en lo que depende de profesionales formados en unidades de dolor sino incluso por los médicos de familia o los servicios de emergencias domiciliarias.(13)

¿La buprenorfina IV es más eficaz y segura que el tramadol para el control del dolor postoperatorio en pacientes sometidos a colecistectomía laparoscópica?

4. JUSTIFICACIÓN


El severo impacto producido por el dolor en términos de sufrimiento, incapacidad y calidad de vida obligan a buscar alternativas para su control efectivo, con este propósito se han desarrollado guías terapéuticas basadas en niveles de evidencia que permitan mejores resultados. (5)

Un adecuado manejo analgésico en pacientes postoperados, el cual se administre en forma durante y posterior al evento quirúrgico, asegurará que el paciente presente un menor dolor. Éste no solo se manifiesta en cuanto a la calidad de la atención que el paciente percibe, sino en un menor tiempo de internamiento del paciente, lo cual representa menores gastos para el paciente y para la institución.

La aplicación de buprenorfina postoperatoria a pacientes sometidos a colecistectomía laparoscópica presenta algunas características hemodinámicas propias, los cuales son diferentes a las que presentan las pacientes manejados con tramadol. La comparación de ambos grupos de características  hemodinámicas es lo que va a determinar la decisión del tipo de analgesia que se administra.

Determinar si en alguno de los dos tipos de analgesia, las pacientes presentan alguna complicación o secuela, lo cual cause aumento de los días de su hospitalización, lo cual conlleva a incrementos en los gastos tanto institucionales como personales y familiares.

La administración del fármaco adecuado para el manejo analgésico del paciente, no se refleja únicamente en el nivel del dolor que presente el paciente, sino en la aparición de la menor cantidad de efectos indeseables que se manifiesten.

El presente trabajo de investigación se realiza con la finalidad de que los resultados obtenidos, sirvan para estudios posteriores, así como para aumentar el acervo a la ciencia.
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5. HIPÓTESIS

La buprenorfina intravenosa es más segura y eficaz que el tramadol para el control de dolor postoperatorio en pacientes sometidos a colecistectomía laparoscópica.




5.1 HIPÓTESIS NULA (HO)

La administración de tramadol intravenoso es más seguro y más eficaz para analgesia en pacientes postoperados de colecistectomía laparoscópica que el uso de buprenorfina.






6. OBJETIVO GENERAL

Determinar  que  la buprenorfina es	más  segura  y eficaz  que  el tramadol para analgesia en pacientes sometidos a colecistectomía laparoscópica.

6.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar la intensidad del dolor posoperatorio en pacientes sometidos a colecistectomía laparoscópica.
· Especificar la eficacia y seguridad de la buprenorfina
· Especificar la seguridad y eficacia del tramadol.
· Determinar los eventos adversos de los fármacos utilizados
· Realizar una comparación entre ambos








7. METODOLOGÍA

7.1 TIPO DE ESTUDIO. Ensayo clínico controlado.
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7.2 DISEÑO DE ESTUDIO.

Estudio de tipo experimental, longitudinal, prospectivo.

7.3 DESARROLLO DEL PROYECTO

7.3.1 Período preanestésico

Los pacientes sometidos a colecistectomía laparoscópica fueron valorados en la consulta preanestésica en caso de cirugía electiva, y en la sala de recuperación  en caso de cirugía de urgencia. Así mismo se recabó su consentimiento informado (Anexo 5), donde se explica la técnica anestésica, los objetivos del estudio, así como la escala visual análoga (anexo 3).

Previo a su ingreso a quirófano, en sala de recuperación, se les premedicó con ranitidina 50mg IV, y metoclopramida 10mg IV, en caso de que estos medicamentos no hayan sido administrados previamente en piso o en urgencias.

A los pacientes que ingresaron a la intervención quirúrgica, se les asignó un número de forma consecutiva y a su vez se les asignó a un grupo de estudio de forma aleatoria para formar dos grupos.

Se registraron los datos del paciente en los formatos correspondientes. (ANEXO 4 y 5).

7.3.2 Período transanestésico

Se realizó monitoreo tipo I el cual incluye presión arterial no invasiva, oximetría de pulso, capnógrafo y electrocardiograma para obtener tensión arterial, frecuencia cardíaca, respiratoria, capnografía y saturación de oxígeno, los cuales se recaban en la hoja de registro transanestésico. (ANEXO 6)

En ambos grupos de estudio se utilizó la técnica anestésica de anestesia general balanceada,que consistió en lo siguiente
· Narcosis basal con fentanil 3-5 mcg/Kg de peso IV.
· Ansiolisis con midazolam 30 mcg/Kg de peso.
· Relajación neuromuscular con vecuronio 0.8 -1mg/Kg de peso-IV.
· Inducción con propofol 1.5 a 2.5 mg/Kg de peso-IV.
· Protección neurovegetativa con atropina 0.1 mg/kg de peso IV.
· Ventilación manual asistida por medio de mascarilla facial con oxígeno suplementario a 5 lts por minuto.
· Posteriormente se realizó la intubación por laringoscopia directa con sondas orotraqueales tipo Magill con globo de baja presión.
· Se corroboró la intubación por inspección, capnografía y auscultación. Se fijó tubo y se conectó al circuito circular de anestesia.
· Se inició sevoflorane a 2 volúmenes %, y oxígeno a 3lts por minuto.

· Al grupo A se le administró buprenorfina como analgésico al momento de terminar la cirugía a 10 mcg/Kg de peso.
· Al grupo B se les administró tramadol previo al egreso de quirófano a 1 mg/Kg de peso.
· Al finalizar el procedimiento, la tasa final de fentanil fue de 2.5 a 3 mcg/Kg/hr.

Durante el proceso anestésico-quirúrgico se registraron los signos vitales cada 5 minutos de ambos grupos.

El mantenimiento se llevó a cabo con ventilación mecánica controlada modo volumen, con volumen corriente de 7 lts/Kg de peso, frecuencia respiratoria de 12 a 14 por minuto, relación inspiración: espiración 1:2. Se registró la tasa de dichos medicamentos y se registró en la hoja de registro transanestésico.

Se realizó la emersión por lisis metabólica y se registraron constantes vitales previas y posteriores a la misma, además de la valoración de Aldrete y la escala  de Ramsay al término del evento anestésico en ambos grupos.


7.3.3 Período postanestésico.

Una vez en sala de recuperación y que presentaron un Aldrete de 10, se les aplicó el cuestionario (Anexo 3) para conocer su estado analgésico.

La información se obtendrá de los datos registrados en el cuestionario otorgado a los pacientes con postoperados de colecistectomía laparoscópica que fueron manejados con buprenorfina o tramadol en el postoperatorio inmediato.

La información recabada de cada cuestionario se registró en la hoja de recolección de datos (Anexo 4). Al realizar el procesamiento de los resultados se llevó a cabo el análisis estadístico descriptivo de cada variable para de esta manera conocer cuál fue el que presentó menos efectos adversos y mejor manejo analgésico posterior al procedimiento anestésico.

En caso de que el paciente presentara dolor moderado a intenso, se utilizó como analgésico de rescate Paracetamol 15 mg/Kg de peso intravenoso, posterior al registro en la hoja de recolección de datos (Anexo 4).


7.4. Operacionalización de las variables




	VARIABLE
	DEFINICION TEÓRICA
	DEFINICION OPERACIONAL
	Nivel	de medicion

	Edad
	Tiempo	que	ha
	15 a 75 años
	cuantitativa



	
	transcurrido desde	el
nacimiento de un ser vivo
	
	

	Sexo
	Características fenotípicas     que
distinguen al hombre de la mujer.
	Masculino	y femenino
	Cualitativa nominal

	Presión arterial media
	Se define como la presión  que ejerce la sangre en las paredes de los vasos sanguíneos. La presión arterial media es la suma de la presión sistólica más dos veces la presión diastólica, dividido entre tres.
	.
Presión arterial media entre 60 y 100 mmHg
	cuantitativa

	Frecuencia Cardíaca
	Número de latidos cardíacos en un minuto
	Menor a 60 lpm = Bradicardia.
Entre 60 y 90 lpm
= Normal
Mayor  de  90 lpm
= Taquicardia
	cuantitativa

	Frecuencia Respiratoria
	Número de ventilaciones en un minuto
	Cuantitativa Menor	a	10	= Bradipnea.
Entre	10	y   20 normal.
Mayor	a	20	= Taquipnea
	cuantitativa

	Saturación Parcial	de Oxígeno
	Es el contenido de oxígeno de una muestra de sangre expresado como porcentaje de su capacidad.
	Menor de 94% = desaturación.
Mayor a 94% = Normal
	cuantitativa

	Dióxido    de
carbono al final de la espiración
	Presión del dióxido de carbono al final de una espiración
	Menor	de	25 mmHg			=
Hipocapnia.
Entre	25	y   35 mmHg			=
Normocapnia. Mayor a 35mmHg
= Hipercapnia
	cuantitativa

	Eficacia
	Escala que se utiliza	para describir		la
intensidad del dolor. Es  una línea	cuyo extremo izquierdo
	.
a) El dolor leve (EVA 1 a 4)
b) El dolor moderado (EVA 5 a 7)
c) El dolor severo
	



	
	representa nada de dolor y el extremo derecho representa el peor dolor
	(EVA 8 a 10)

	Efectos adversos
	Cualquier reacción	nociva no	intencionada que		aparece	a dosis normalmente usadas en el ser humano		para profilaxis, diagnóstico			o tratamiento o para modificar funciones fisiológicas
	SI NO.
(Nauseas, vómito, mareo, somnolencia)

	Duración del efecto analgésico
	Tiempo	que
permanece el paciente sin dolor, por efecto de un medicamento.
	Tiempo		en	el período postoperatorio hasta	que	el paciente			refiera EVA mayor a 4.



7.4 UNIVERSO DE TRABAJO Y MUESTRA

El universo de trabajo es el quirófano, la sala de recuperación y el piso de hospitalización de cirugía del Hospital General de Naucalpan “Dr. Maximiliano Ruiz Castañeda”.
7.4.1 CRITERIOS DE SELECCIÓN

7.4.1.1 Criterios de Inclusión

1. Pacientes sometidos a Colecistectomía laparoscópica

2. Cirugía  electiva o urgente.

2. Pacientes de 15 a 75 años

3. Ambos sexos.

4. Pacientes con ASA II y III.





7.4.1.2 Criterios de Exclusión

1. Pacientes   con  diagnóstico  de	colecistitis,   que   no   fueron  sometidos  a intervención quirúrgica.
2. Pacientes con hipersensibilidad a alguno de los medicamentos administrados.

3. Pacientes que no acepten firmar el consentimiento.


7.4.1.3 Criterios de eliminación

1. Pacientes programados para colecistectomía laparoscópica, pero con técnica convertida.
2. Pacientes que se les administran medicamentos distintos a los contemplados en el estudio.


7.5 INSTRUMENTOS DE INVESTIGACIÓN

Los datos se recopilan en la hoja de recolección de datos para el período pre,  trans y postanestésico (Anexo 4).






7.7 DISEÑO DE ANÁLISIS

En las hojas de recolección de datos (Anexo 4), se registró la información obtenida de cada paciente. Posteriormente se vaciaron los datos en una tabla para analizar las variables cualitativas mediante el test de Chi-cuadrada y para las variables cuantitativas se llevó a cabo el análisis de t de student.

8. IMPLICACIONES ÉTICAS
A todos los pacientes sometidos a colecistectomía laparoscópica en el Hospital General de Naucalpan se les explicaron los objetivos del estudio, se le solicitó su autorización para participar en este, firmaron el consentimiento informado (ANEXO 5).
De acuerdo a la declaración de Helsinki de la asamblea médica mundial (64ª Asamblea General, Fortaleza, Brasil, Octubre 2013, revisión en Mayo de 2015) se tomaron toda clase de precauciones para resguardar la intimidad de la persona que participa en la investigación y la confidencialidad de su información   personal.
26


En la investigación médica en seres humanos capaces de dar su consentimiento informado, cada participante potencial recibió información adecuada acerca de los objetivos, métodos, fuente de financiamiento, posibles conflictos de intereses, afiliaciones institucionales del investigador, beneficios calculados, riesgos previsibles e incomodidades derivadas del experimento, estipulaciones post estudio y todo otro aspecto pertinente de la investigación. El participante potencial fue informado del derecho de participar o no en la investigación y de retirar su consentimiento en cualquier momento, sin exponerse a represalias. Se prestó especial atención a las necesidades específicas de información de cada participante potencial, como también en los métodos utilizados para entregar la
información 26.

Después de asegurarnos de que el individuo comprendió comprendido la información, el médico pidió por escrito, el consentimiento informado y voluntario de la persona. Si el consentimiento no se puede otorgar por escrito.
Todas las personas que participan en la investigación médica deben tener la opción de ser informadas sobre los resultados generales del estudio25

9. RESULTADOS
Durante el periodo comprendido del 01 de enero del 2014 al 28 de febrero del 2015, el servicio de estadística del Hospital General de Naucalpan Dr. Maximiliano Ruiz Castañeda” reportó un registro total de 1432 (100 %) cirugías, de las cuales se registraron 220 casos (15.3%) de colecistectomías, de las cuales correspondiendo a la técnica laparoscópica 80 casos (36.3%).
De los 80 casos de pacientes que se les realizó colecistectomía laparoscópica, solo se incluyeron 60 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusión para llevar a cabo el presente estudio.
Las características generales de los pacientes que se les realizó colecistectomía laparoscópica fueron las siguientes: la edad promedio fue de 50 años (27- 73 años).
El grupo en el cual se utilizó la buprenorfina, el promedio de EVA a la extubación fue de 1.10, así mismo a su ingreso a recuperación fue muy similar. (1.17). A los 30 minutos posteriores a la extubación, el promedio de EVA fue de 2.20. Al salir de la sala de recuperación fue de 2.67. Psoteriormente en su estancia en piso, se revisó la EVA a las 2 horas, siendo en promedio de 2.97, a las 3 horas de 3.20, a las 4 horas de 3.50, alas 5 horas de 3.67, y finalmente a las 6 horas de 4.10.
En cuanto a la frecuencia cardíaca se encontró un promedio de 82.9 latidos por minuto a la extubación y de 83.7 al ingreso a la sala de recuperación. El  promedio
30 minutos posteriores a la extubación fue de 83.3 y de 82.8 al salir de recuperación. En su estancia en piso fue de 82.1 a las 2 horas, 81.5 a las 3 horas,
80.9 a las 4 horas, 80.2 a las 5 horas y de 80.1 a las 6 horas.

Se realizó también registro de la tensión arterial media, siendo de 93 milímetros de mercurio a la extubación, de 94 a su egreso a sala de recuperación y también de 94 a los 30 minutos de extubado, a su egreso de recuperación y a las dos horas  de estar en piso. Posteriormente el promedio a las tres horas en piso fue de 93, igual a las 4 horas fue de 93. A las 5 horas el promedio fue de 92 y a las 6 horas de 91.
Por otro lado, en el grupo en que se utilizó tramadol, el promedio de EVA a la extubación fue de 3.93, y en su ingreso a recuperación fue de 4.10. Treinta minutos después de la extubación, el promedio de EVA fue de 4.40 y el de su egreso de la sala de recuperación fue de 4.57. Al igual que con el grupo en el que se utilizó buprenorfina, en los pacientes en los que se utilizó tramasol, se realizó monitoreo de EVA en su estancia en piso, reportando un promedio de 4.90 a las 2

horas de estancia, de 5.20 a las tres horas, de 5.23 a las 4 horas, de 5.33 a las 5 horas y de 5.50 a las 6 horas.
La frecuencia cardíaca fue de 92.1 latidos por minuto a la extubación y de 91.7 a su ingreso a recuperación. A los 30 minutos de permanecer en recuperación, el promedio de frecuencia cardíaca fue de 91.2 y de 91.4 a su egreso de recuperación. En cuanto a su estancia en piso, los promedios fueron de 90.1 a las 2 horas, 91.3 a las 3 horas, 90.6 a las 4 horas, 90.4 a las 5 horas y 90.2 a las 6 horas.
En cuanto a la tensión arterial media, el promedio fue de 95 milímetros de  mercurio al extubarse, ingresar a sala de recuperación y a los 30 minutos de ser extubado. Fue de 96 al salir de recuperación y a las dos horas de estar en piso. Posteriormente se encontró que el promedio de tensión arterial media de las 3 a las 6 horas de su estancia en piso fue de 97.
Finalmente en cuanto a los efectos secundarios, se encontró que en el grupo de buprenorfina 6 pacientes presentaron mareo, 7 presentaron somnolencia, 4 presentaron náuseas y 1 presentó vómito. Cabe mencionar que un solo paciente, masculino de 73 años, presentó los 4 efectos secundarios.
Del grupo de pacientes en los que se utilizó tramadol 7 presentaron mareo, 10 presentaron somnolencia, 9 presentaron náuseas y 3 presentaron vómito.

TABLAS:

Tabla 1: EVA

	
	Extuba.
	Recu.
	30 min
	Egreso R
	2h
	3h
	4h
	5h
	6h

	Tramadol
	3.93
	4.10
	4.40
	4.57
	4.90
	5.20
	5.23
	5.33
	5.53

	Buprenorfina
	1.10
	1.17
	2.20
	2.67
	2.97
	3.20
	3.50
	3.67
	4.10






Tabla 2.  Frecuencia Cardíaca

	
	Extuba.
	Recu.
	30 min
	Egreso R
	2h
	3h
	4h
	5h
	6h

	Tramadol
	92.10
	91.70
	91.27
	91.43
	90.17
	91.30
	90.67
	90.47
	90.23

	Buprenorfina
	82.93
	83.07
	83.30
	82.87
	82.17
	81.50
	80.90
	80.23
	80.10






Tabla 3. Tensión Arterial Media

	
	Extuba.
	Recu.
	30 min
	Egreso R
	2h
	3h
	4h
	5h
	6h

	Tramadol
	94.86
	94.89
	95.23
	95.66
	95.68
	96.51
	97.06
	96.80
	97.14

	Buprenorfina
	93.34
	93.81
	94.12
	93.88
	93.90
	93.27
	92.54
	92.13
	91.06




Tabla 4 Efectos secundarios

	
	Mareo
	Somnolencia
	Nauseas
	Vómito

	Buprenorfina
	6
	7
	4
	1

	Tramadol
	7
	10
	9
	3



 (
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10. DISCUSIÓN
Como se mencionó anteriormente, las intervenciones quirúrgicas (no-obstétricas) son la segunda causa de internamiento hospitalario en México. Por lo que se concluye que en nuestro país, el dolor agudo perioperatorio es un síndrome frecuentemente observado. L bibliografía nos muestra que el 96.3% de los pacientes hospitalizados en México tiene dolor y en los EUA el 80% de los enfermos intervenidos quirúrgicamente también lo presenta (2).
El dolor se define como “una experiencia sensorial y emocional desagradable, asociada a una lesión tisular presente o potencial, o descrita en términos de tal lesión.” Según la definición de la Asociación Internacional para el Estudio del Dolor (IASP). De alguna u otra forma todos hemos experimentado algún tipo de dolor, pero es importante hacer hincapié en la definición más aceptada como algo desagradable. (3)
En cuanto al dolor perioperatorio, éste es un fenómeno multidimensional, y va a depender de muy diversas respuestas fisiológicas a estímulos nocivos. Además cabe mencionar que participan diversos factores como: personalidad, dolor previo (memoria dolorosa), y incluso aspectos más personales como la condición social y cultural, e incluso el estado emocional del paciente en el momento de ocurrir del estímulo nocivo. (5)
Es importante que el manejo del dolor postoperatorio se asocie en primer lugar a brindar una mejor calidad de atención hospitalaria. Esto implica un adecuado tratamiento. El cual debe ser precoz y eficaz, mantenerse durante el tiempo necesario, adecuarlo al tipo de cirugía y al umbral doloroso de cada paciente. (4)
Se ha reportado que el manejo efectivo del dolor perioperatorio mejorará las condiciones generales del paciente, va a acelerar la recuperación y por lo tanto va a disminuir la estancia hospitalaria. (2)
En contraste, el manejo perioperatorio ineficaz se asocia a la presencia de efectos adversos como lo son, neumonía, atelectasias, ileo tromboembolia, sangrado, y en

algunos caso incluso alteraciones psicológicas.(2). Todo lo anterior aumenta la morbilidad del paciente, ya que actúa a nivel cardiovascular por la liberación de catecolaminas. Esto puede producir taquicardia, hipertensión arterial, aumenta el consumo de oxígeno, y disminuye la motilidad intestinal

La base del manejo farmacológico del dolor agudo postoperatorio se lleva a cabo con antiinflamatorios no esteroides (AINES).
Los opioides son los medicamentos más importantes para el tratamiento del dolor agudo postoperatorio, en especial para aquellos procedimientos que causan dolor moderado a severo. En la escalera analgésica ocupan el segundo y el tercer peldaño, de acuerdo a su potencia analgésica. (4,22)

11. CONCLUSIONES

1. La bupivacaína resultó ser más eficaz y segura en el manejo del dolor postoperatorio que el tramadol, debido a que los promedios de en la escala de EVA fueron menores en absolutamente todas las tomas que se hicieron, tanto al extubarse, como en sala de recuperación como en piso.
2. La frecuencia cardíaca también tuvo menores promedios en todas las tomas de signos vitales, tanta en recuperación como en piso, por lo que se puede considerar que la buprenorfina tiene menores implicaciones cardiovasculares, y a su vez, al ser más efectiva en el tratamiento del dolor, repercute de forma menor en taquicardia que pudiera haber sido ocasionada por dolor.
3. Así mismo, los promedio de tensión arterial media también fueron menores en todas las tomas de signos vitales tanto en sala de recuperación como en piso. De la misma forma que con los promedios de frecuencia cardíaca, se puede concluir que la buprenorfina tiene menores repercusiones cardiovasculares que el tramadol.
4. En cuanto a los efectos secundarios observados en pacientes sometidos al uso de buprenorfina, el que se presentó con más frecuencia fue somnolencias, y en segundo, tercer y cuarto lugar encontramos mareo, náuseas, y vómito respectivamente.
5. De los pacientes sometidos al uso de tramadol, los efectos adversos observados fueron en orden descendente somnolencia, nauseas, mareo, y vómito.
6. Es importante hacer hincapié en que en todos los pacientes que presentaron efectos adversos, en todos los casos, el número fue menor en los pacientes sometidos a buprenorfina que los que fueron sometidos a tramadol.

12. RECOMENDACIONES.

Este estudio nos permite corroborar que la atención hospitalaria del paciente postoperado de colecistectomía laparoscópica, específicamente en el apartado del tratamiento de dolor postquirúrgico, no ha sido del todo adecuada.
Actualmente, en hospitales de ISEM, no se cuenta con buprenorfina intravenosa, únicamente con parches transdérmicos. Debido a esto, el manejo que se le da al paciente postoperado de colecistectomía, o de cualquier otro procedimiento quirúrgico, se ha llevado a cabo solemente con tramadol o con analgésicos de tipo AINE, por lo que, como se muestra en este estudio, el manejo con buprenorfina sería mucho mejor para el paciente, ya que presentaría menos dolor, y menos efectos adversos.
Por lo tanto, se exhorta a las autoridades de ISEM para que adquieran buprenorfina intravenosa y la tengan disponible para manejo de pacientes quirúrgicos por parte del servicio de anestesiología, ya que con esto se le puede ofrecer  un mejor manejo al paciente quirúrgico.
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ANEXO 3. EVA
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ANEXO 4

HOJA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 1 DATOS GENERALES:
Nombre del Paciente: 	Edad: 	

Sexo: 	No. Expediente: 	No. Asignado 	

Grupo asignado para el estudio: 	





Premedicación:

Ranitidina: 	Metoclopramida: 	





Transanestésico:

SV basales: TA: 	FC: 	FR: 	SpO2: 	

Inducción: Fentanil: 	Midazolam: 	Vecuronio: 	

Propofol: 	Atropina: 	

Intubación: 	SOT#: 	Globo inflable: 	



Mantenimiento: 	









BUPRENORFINA: 		TRAMADOL: 	



EMERSION: 	

HOJA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 2

	Parametr o
	Postextubació n
	Ingreso a Recupreació n
	30
mi n
	Salir de Recuperació n
	2
h
	3
h
	4
h
	5
h
	6
h

	TA
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	FC
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	FR
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	SpO2
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Aldrete
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Ramsay
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	EVA
	
	
	
	
	
	
	
	
	




Dosis de Rescate:

Paracetamol Dosis: 		Hora de Aplicación: 	



Efectos Adversos: 	









Observaciones: 	







ANEXO 5

Consentimiento Informado Instituto de Salud del Estado de México
Hospital General de Naucalpan “Dr. Maximiliano Ruiz Castañeda” Servicio de Anestesiología


MANEJO DEL DOLOR POSTOPERATORIO CON BUPRENORFINA



Investigador: Dr. Juan Guillermo Millán Narváez Residente de Anestesiología del Hospital General de Naucalpan“Dr. Maximiliano Ruiz Castañeda”
Se le invita a participar en un estudio clínico que tiene como objetivo general demostrar la eficacia y seguridad de la buprenorfina en el manejo analgésico comparado con el uso de tramadol en colecistectomías laparoscópicas en el Hospital General de Naucalpan “Dr. Maximiliano Ruiz Castañeda”.
Es importante que lea el documento y aclare todas las dudas que tenga antes de participar en el estudio.
Usted tiene derecho a la privacidad y toda la información que se obtenga en este estudio será confidencial.
Su participación en este estudio es voluntaria y puede rehusarse a participar en cualquier momento sin que ello involucre alguna penalidad o pérdida de sus derechos.
He leído y entendido la descripción de este estudio de investigación siendo aclaradas todas mis dudas por el médico anestesiólogo bajo lenguaje comprensible y sencillo, a mi entera satisfacción por lo que estoy participando en el mismo.





Nombre y firma del paciente	Nombre y firma  del Anestesiólogo que realiza la valoración preanestésica





Firma del Investigador
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