. ~ UNIVERSIDAD POPULAR AUTONOMA DEL ESTADO DE PUEBLA
UPAEP CENTRO INTERDISCIPLINARIO DE POSTGRADOS
: INVESTIGACION Y CONSULTORIA

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
COORDINACION DE UMAES
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES
CENTRO MEDICO NACIONAL
GRAL. DE DIV. MANUEL AVILA CAMACHO

TITULO DE LA TESIS

“CELECOXIB VS PARACETAMOL VIiA ORAL COMO MEDICACION PREANESTESICA EN
EL CONTROL DEL DOLOR POSOPERATORIO EN MUJERES CON MASTOPATIA QUE
REQUIERA TRATAMIENTO QUIRURGICO AMBULATORIO DURANTE JULIO A
SEPTIEMBRE 2021 EN LA
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DE
PUEBLA”.

PARA OBTENER EL DIPLOMA DE LA ESPECIALIDAD EN
ANESTESIOLOGIA
PRESENTA

DRA. NAYELI GUADALUPE MAGANA CAMACHO

DIRECTORES
DR. ALVARO JOSE MONTIEL JARQUIN
DRA. MARTHA ALICIA MONTES ALVARADO

Numero de registro nacional: 2021-2101-060 MARZO 2021




U

UPAEP - Secretaria General

Direccion General de Apoyos Académicos

Direccion del Centro de Recursos para el Aprendizaje y la Investigacion.
Biblioteca Central - Karol Wojtyla

Tesis Digitales Restricciones de uso:

DERECHOS RESERVADOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal del Derecho
de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de textos, imagenes, gréaficas, fragmentos de videos, y demas material que sea objeto
de proteccion de los derechos de autor, seré exclusivamente para fines educativos e
informativos y debera citar la fuente de donde la obtuvo mencionando el autor o autores
involucrados en el documento.

Cualquier uso distinto como el lucro, reproduccion, edicion o modificacion, sera
perseguido y sancionado por el respectivo titular de los Derechos de Autor.



DICTAMEN DE COMITE DE INVESTIGACION

30m2001 SIRELCIS

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ DIRICCION D8 PRESTACIONES MEIDICAS

Dictamen de Aprobado

Camid Lace! de Invrngacien en Salve 2101
SOSPITAL DC ESMCIALIDADES CONTRO MEDICO NACIONAL GRAL. DTV MANUEL AVILA CAMACHO

Bageeton COPEMIN 17 €1 21 104 058
Peguire CONMIOITICA CONRIOETICA 21 CET 002 2018073

FIOHA Midroaten. 30 de Junim she 2622

M.C. Alvaro José Montiel Jarquin

PRESENTE

Tengo ¢ agrado de notificarke, que ¢l protocols de gacion con titule € b vs par 'vl'lonl
o gy H dolor que

P en el del posop o en mu) con
lera t quirirgico ol julio @ septiembre 2021 en la Unidad Médica da
de E dades da Puebla que sometid a consideracion para evaluacidn de este

Alta Esp Hosp p
Comité, de acuerdo con las r jones de sus integ y de los revisores, cumple con la calidad

gica y los req de ética y de g 40, por ko que el dictamen es APROBADO

Namero e Registro Institudonal
R-2021-2101-060

De acuerdo a la normativa vw(c.mtmwmmbdeaﬂalfnunmmdengummm técnico
acerca del desarrolio del protocolo @ su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por 1o que en caso de ser
necesano, requeﬂrlmrhmwmuu&amlw.uw«hmewadd

IMSS

SEEAMEIN Y S WAL S W

hitps Vswelcis imss.gob mu/s2/scheis/p los/ V33756 1"



HOJA DE AUTORIZACION DE IMPRESION DE TESIS

UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD

Y
GOBIERNO DE ‘q HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DE PUEBLA
D) CMN. GRAL DE DIV, "MANUEL AVILA CAMACHO"

M Ex ICO lm Diroccion de EAucacion o Investigacion on Salud

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DIRECCION DE EDUCACION E INVESTIGACION EN SALUD
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DE PUEBLA

PUEBLA, PUE, A (3 (o fp hlﬁ' 0 2072
AUTORIZACION DE IMPRESION DE TESIS DE ESPECIALIDAD

LOS ASESORES: | ). ﬁlw\b ](77( ,’the‘ &h-q\,m »} D‘u
F\\\C\\UL\U
DE LA TESIS TITULADA: (e fe 0y by Vs, ptl\abdtin’d Il orod come

on A contel ded glelev pesoppratanc e wajel®) =
Hatamento Guitigico mj\\xl atevic duanke o a g-rhcm\nc 221 en leuuik

frogpltd” du eipecalidader 4 febla
REALIZADA POR EL MEDICO RESIDENTE: N\ge|i € vadulpe Hucjunu wacho

DE LA ESPECIALIDAD: {1, 1 aheyio oy

Movive filicia Montes

Mt\\ ueon Jmunesk ¢l
ot qwm iLe pequieve

HACEMOS CONSTAR QUE ESTE TRABAJO CIENTIFICO HA SIDO REVISADO Y AUTORIZADO EN EL SIRELCIS CON
NUMERO DE REGISTRO NACIONAL: - 2021~ 2)10)- 0 60 \

OMER RIJA-Y

63 - [Cbrero~ 2422

_NOMBRE_FIRMA Y EECHA)

forte No. 2004, Col. Centro, Puebia, C. P. 72000, PUEBLA. Tel [222) 2424520, Ext. 61315 www.imesgob ma



CARTA COMPROMISO RESIDENTES

GOBIERNO DE

MEXICO

CARTA COMPROMISO

Puebla, Puebla,a 3 de_lehiern 0020 22

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
PRESENTE

El (la) suscrito (a) Nq\\\ L Cradelpe M mjl__f,(ﬁ.‘lt—‘— en mi
calidad de estudiante y habtendo sido bene}raano de la residencia meédica de
Pty L Jullfq de fecha _’?u_‘\_)_;Zl__’——

manifiesto bajo protesla de decir verdad que soy aulor del trabajo de Tesis
tiuiado_(lerey hys  Puvarelopel vio grad e peliCUety]

i‘v‘L\N‘\L\ (0 en ol cephal il dolcd (L yyotr e 61 BIYEeE b
Con b u\'cruh U que e hotapgitfe du. I’qw pate Jolae lianf

m\ L n(n‘hmwb\t A ‘I pola (MPE e flal ac ol IL‘(ICL‘!d(LU

11@ \\J )\Ll el il 1§l asesotado por el (los)
doclor

es_ D BNOW o Mehel fvepin o Dee potha plicia
Mente) h\\d\UL‘b en las mstalacu{nes del Instituto Mexicano del

Sequro Social. Por tanto, para fines de divulgacion y publicacion sobre la metodologia,
resultados y/o otra informacién desarroliada durante el proyecto, reconozco que deberé
contar con la autorizacién escnta de todos los autores.

Asimismo, manifiesto que en caso de que el presente trabajo implique derechos
de propiedad industrial e intelectual como resultado de su desarrollo, tomando en
consideracion que sera producto de una investigacion practicada en las instalaciones del
Instituto y con pacientes, equipos, materiales y diversos instrumentos de su propiedad, se
reconoce como legitimo propietario de dicha novedad al Inslituto Mexicano del Seguro
Social: en donde el suscnto participa en colaboracion con mi (los) asesor (es), por lo que
mi colaboracion y derechos estara sujeta al porcentaje de auloria que corresponda a mi
participacion en relacion con los demas autores en colaboracion.

Atentamente

Naye | Ma Cavacho

Nombre y firma



AGRADECIMIENTOS
A Dios por permitirme llegar a este dia.

A mis padres por su amor, paciencia, dedicacion y apoyo incondicional, me
inspiran a ser mejor persona, gracias a ustedes soy la mujer de hoy, los amo
mucho.

A mis hermanas Kareli y Yareli con solo su existencia me hacen muy feliz.
A mi hermano Erick y a su familia por estar en el camino.

A mi tia Carmen que alent6 desde el inicio este suefio con amor y apoyo
incondicional.

A mis compafieros y amigos por hacer el camino mas ameno.

A mis maestros por compartir sus conocimientos, experiencias y el amor por la
Anestesiologia.



INDICE

S LY =1 T 7
1 INTRODUCCION ......coiiiiiictecee ettt ettt ete e ere e eteanens 9
1.1 ANTECEDENTES GENERALES ......ccicoiiiit e 10
1.2  ANTECEDENTES ESPECIFICOS ......ccoiiiiiiece et 13
2  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ......cccoiiiie e e 19
TN (6 S 1[0 Y o1 [ ] R 20
4 MATERIAL Y METODOS ..ottt ettt 21
TIPO DE ESTUDIO ...ttt sttt sttt st 21
X | = N =2 TR 21
INSTRUMENTOS ..ottt ettt ete et esaesteeteeeeseesee e 21
PROCEDIMIENTOS ...ttt ittt ettt n sttt ste s eeeeee s 22
ANALISIS ESTADISTICO ...ttt ettt 23
5 RESULTADOS ...ttt ettt 25
B DISCUSION .....ooiiiieeeee ettt ettt ettt e te e te e eteaneeeaeaneens 35
7 CONCLUSIONES ......cviteieeeete ettt es st eaeneateeaenens 38
8  BIBLIOGRAFIA .. ..ooe oottt ettt e e a e eaennanes 39
T ] (@ 1 TR 42



RESUMEN
Titulo: “Celecoxib vs paracetamol via oral como medicacién preanestésica en el

control del dolor posoperatorio en mujeres con mastopatia que requiera
tratamiento quirdrgico ambulatorio durante julio a septiembre 2021 en la
Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Especialidades de Puebla”.

Autores: Nayeli Guadalupe Magafia Camacho, Martha Alicia Montes Alvarado,

Alvaro José Montiel Jarquin.

Introduccion: Los procedimientos quirargicos ambulatorios de mama se realizan
bajo anestesia local, sin embargo pueden llegar a presentar dolor posoperatorio, el
uso de farmacos que ayuden a mitigar éste, favorecera la evolucion clinica de las
pacientes. Medicar con celecoxib o paracetamol, son una alternativa para el

manejo de dolor posoperatorio en estas pacientes.

Objetivo: Evaluar la eficacia analgésica y la seguridad del celecoxib vs
paracetamol en el control del dolor posoperatorio en mujeres con mastopatia que
requieren tratamiento quirdrgico ambulatorio en la Unidad Médica de Alta

Especialidad Hospital de Especialidades de Puebla.

Material y Métodos: Se realizé un estudio comparativo, se estudiaron pacientes
con mastopatia que requiera tratamiento quirdrgico ambulatorio durante julio a
septiembre 2021 en la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de
Especialidades de Puebla. Los criterios de inclusion fueron: sexo femenino de entre
20 y 65 afos de edad, con diagnéstico de mastopatia que requieran tratamiento
quirdrgico ambulatorio bajo anestesia local y sedacion, medicadas con celecoxib o

con paracetamol.

Se estudiaron las siguientes variables: edad, dolor, presion arterial, frecuencia

cardiaca, frecuencia respiratoria, sintomas presentados.



Resultados: Se incluyeron 48 pacientes (24 por cada farmaco) la edad promedio
fue 46.33 +12.15 afos (paracetamol) y 46.71 + 11.13 afios (celecoxib), las
presiones arteriales sistdlicas (PAS), diastdlica (PAD) y la frecuencia cardiaca
(FC) fueron similares al inicio entre tratamientos. Hubo diferencia significativa en la
PAS con el uso de paracetamol, mientras que con el celecoxib la hubo en la PAS y
en la FR. El dolor inicial promedio en escala de ENA fue 0.29 y a los 30 min fue
1.08 (paracetamol) y el inicial medio fue 1.71y a los 30 min fue 3.33 (celecoxib).

Se detectaron minimos efectos adversos en ambos grupos.

Conclusiones: El paracetamol es mas efectivo que el celecoxib para prevenir el
dolor postoperatorio en las pacientes con mastopatia sometidas a tratamiento
quirdrgico ambulatorio, ambos farmacos son seguros ya que pocos pacientes

presentaron efectos adversos leves.



1 INTRODUCCION
La presente investigacion se refiere a la prevencién del dolor postoperatorio con

celecoxib vs paracetamol en mujeres que requieran tratamiento quirdrgico
ambulatorio, definiendo dolor por la Asociacién Internacional para el Estudio del
Dolor (IASP) como una experiencia sensorial y emocional desagradable vinculada
con dafios reales o potenciales a los tejidos, o descrita en términos de dichos dafios.
Segun la ASA, el dolor postoperatorio es el que esta presente en el paciente debido
a la enfermedad, al procedimiento quirdrgico y a sus complicaciones 0 a una
combinacién de ambos, y se caracteriza fundamentalmente por ser un dolor agudo,

limitado en el tiempo, predecible y evitable.

La investigacion de este tema se realiz6 por que el dolor posoperatorio es una
condicion clinica frecuente que, mal controlada, puede dar lugar a graves efectos
deletéreos como son el desarrollo de complicaciones agudas caracteristicas del
dolor postquirdrgico como la hipertension arterial, arritmias, isquemia miocardica,
infarto agudo de miocardio, atelectasias, hipoxemia, neumonia, alteraciones del
suefio, alteraciones en la cicatrizacion de las heridas, o el desarrollo de dolor crénico
gue suele ser de dificil manejo y en ocasiones terminar en dolor crénico persistente.
Investigaciones han demostrado que el uso de AINES inhibe la sintesis de
prostaglandinas inducidas por trauma quirdrgico tanto a nivel periférico como central

e incluso inhibir estados de hiperalgesia.

La investigacion se realizé con dos grupos de mujeres de 20 a 65 afos con
mastopatia administrando a un grupo celecoxib 200 mg y al otro paracetamol 1gr
via oral 30 minutos previo al procedimiento quirdrgico y se les aplico un cuestionario
donde se evaluaba el dolor, efectos adversos, la presion arterial, frecuencia
respiratoria y frecuencia cardiaca al término del procedimiento y a los 30 minutos

del mismo.

Tomando en cuenta la cantidad de pacientes que son intervenidas con tratamiento
guirdrgico ambulatorio en esta unidad hospitalaria se identifica la necesidad de

disminuir el dolor posoperatorio con el uso de antiinflamatorios no esteroideos y



analgésico como el paracetamol. Debido a que el dolor que prevalece en este tipo
de pacientes es de tipo inflamatorio; se decide comparar el uso como medicacion
preanestésica de dos farmacos: celecoxib vs paracetamol para determinar cual es
mejor en la prevencion del dolor posoperatorio y asi disminuir la morbilidad de las

pacientes.

1.1 ANTECEDENTES GENERALES

El dolor de causa quirdrgica es una condicion clinica frecuente que, mal controlada,
puede dar lugar a una serie de consecuencias negativas importantes. La mayoria
de los pacientes que se somete a procedimientos quirdrgicos experimenta dolor
moderado a severo, la evidencia mundial sugiere que menos de la mitad tiene un

adecuado alivio del dolor postoperatorio (1).

La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP) define el dolor como
«una experiencia sensorial y emocional desagradable vinculada con dafios reales o
potenciales a los tejidos, o descrita en términos de dichos dafios». Esta definicion
engloba aspectos subjetivos del mismo y reacciones fisiologicas al dolor. Partiendo
de esta base, deberemos basar la medicion del sintoma dolor en lo que el paciente
nos diga o informe. Sin embargo, disponemos de variables, parametros o escalas
gue nos registraran la intensidad del mismo y nos informaran de qué grado de dolor
presenta el paciente y su respuesta al tratamiento instaurado (2).

El dolor se clasifica cominmente en agudo y crénico. El dolor agudo implica una
condicion dolorosa con un inicio rapido o de un curso corto, mientras que el dolor
cronico se conoce como una condicidon dolorosa persistiendo mas alla del tiempo
normal de curacion. La transicion del dolor agudo al dolor crénico es una entidad

observada asociada con enorme carga en el sistema de salud (3).

Segun la ASA, el dolor postoperatorio es el que esta presente en el paciente
debido a la enfermedad, al procedimiento quirdrgico y a sus complicaciones o a

una combinacion de ambos, y se caracteriza fundamentalmente por ser un dolor
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agudo, limitado en el tiempo, predecible y evitable. Su mal control afecta
negativamente a la calidad de vida, a la recuperacion funcional y aumenta el
riesgo de complicaciones postquirlrgicas, y se asocia a un aumento de la
morbilidad y de los costes, aumentando el riesgo de desarrollar dolor crénico

persistente (4).

Basadas en pardmetros que acompafian o acontecen durante el periodo algido.
Asi, tenemos que numerosos indices neurovegetativos, como expresion del
sistema nervioso auténomo, se utilizan para traducir la intensidad del dolor:
frecuencia cardiaca, presion arterial, resistenciay conductancia cutaneas,
sudacion y lagrimeo, temperatura y, por ultimo, el estudio de volumenes y
capacidades respiratorias, tanto la capacidad vital, la capacidad residual
funcional, guardan cierta correlacion con el dolor agudo postoperatorio (2).

La correlacion de las escalas algoldgicas, como lo son: escala visual analoga
(EVA), escala verbal analoga (EVERA) y la escala numérica analoga (ENA),
contribuyen a estandarizar los resultados de diversos estudios en los que se
pretende evaluar la intensidad del dolor como objetivo de alguna intervencion

analgésica sin que la escala empleada sea un inconveniente (5).

El proceso neural de la transmision del dolor comprende: La transduccion; proceso
por el cual el estimulo nociceptivo es convertido en sefial eléctrica en los
nociceptores. Los nociceptores responden a diferentes noxas térmicas, mecanicas
0 quimicas; pero no responden a estimulos no nociceptivos. La liberacion periférica
de neurotransmisores permite el clasico “axén reflejo”, el cual origina cambios
periféricos que son reconocidos como indicadores de dolor: enrojecimiento,
hinchazén, tersura. El dolor resulta de la activacion de los nociceptores periféricos
por la liberacién de neurotransmisores, y por la disminucién del umbral de respuesta
de las fibras nociceptivas. Cuando existe una injuria tisular los nociceptores
“silentes” son reclutados, respondiendo posteriormente a una serie de estimulos.

Cuando los nociceptores son sensibilizados la respuesta puede ser mas vigorosa
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dando lugar a hiperalgesia. Los receptores opioides localizados en las
terminaciones nerviosas periféricas, cuando son activados por opioides endégenos
0 exogenos inhiben el haz aferente, resultando en una disminucion de la actividad

del nociceptor: analgesia (6).

Una vez que el estimulo ya sea térmico, de presion o de lesidon se convierte en
estimulo eléctrico viaja por las fibras nerviosas, especialmente las fibras nerviosas
alfa (a) delta (A) y sigma (%), los cuales se hacen llamar fibras aferentes primarias,
el mecanismo por el cual viaja el estimulo a través de estas fibras es lo que se
conoce como conduccidn o transmision, al llegar a la médula espinal en las astas
dorsales se lleva a cabo un fendmeno neuroquimico en el cual se discriminan los
estimulos que llegan de la periferia, dando paso a la modulacion, la organizacion de
la médula espinal en capas, segun Rexed, permite que el estimulo en forma de
potencial de accion se discrimine en las capas 1 a 5 de la médula espinal y es asi
como dicho estimulo sigue su viaje, ahora a través de las vias ascendentes del
dolor, denominadas tractos espinotalamicos y tracto espinoreticular, una vez que el
estimulo es conducido hasta el tAlamo en él ndcleo postero-ventro-lateral, de aqui,
el estimulo viaja hasta la corteza cerebral donde el dolor se hace consiente y

sentimos dolor como tal (7).
La American Pain Society (APS) recomienda el uso de celecoxib preoperatorio en

pacientes sin contraindicaciones pues disminuye el consumo de opioides y dolor

postoperatorio.
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1.2 ANTECEDENTES ESPECIFICOS

El dolor agudo posoperatorio es el efecto mas temido por las personas que son
intervenidas quirargicamente. Aun en la segunda década del siglo XXI, el dolor
posoperatorio inmediato sigue siendo un problema de salud que puede resultar en
graves efectos deletéreos como son el desarrollo de complicaciones agudas
caracteristicas del dolor postquirirgico como la hipertension arterial, arritmias,
isquemia miocérdica, infarto agudo de miocardio, atelectasias, hipoxemia,
neumonia, alteraciones del suefio, alteraciones en la cicatrizacién de las heridas, o
el desarrollo de dolor cronico que suele ser de dificil manejo y en ocasiones terminar

en dolor cronico persistente (8).

Existen dos mecanismos implicados en la produccion del dolor postoperatorio, el
primero por una lesion directa sobre las fibras nerviosas de las diferentes
estructuras afectadas por la técnica quirdrgica, y la segunda, por la liberacion de
sustancias algogenas capaces de activar y sensibilizar los nociceptores. Los
nociceptores son terminaciones nerviosas libres de dos tipos, los
mecanorreceptores A6 (mielinicos) y los receptores C (polimodales amielinicos).
Ambos tienen un umbral alto de activacion. La sensacion de dolor se produce por la

estimulacion directa de estas terminaciones nerviosas (9).

La inflamacion secundaria al procedimiento quirdrgico, producird una sensibilizacion
periférica, fendmeno en el que participan sustancias algogénicas, como las
prostaglandinas, el potasio, las bradicininas, la histamina, la sustancia P, entre
otras. Estas sustancias aumentan la sensibilidad del nociceptor al aumentar la
permeabilidad de los canales i6nicos y son llamadas «mediadores tisulares de
lesién», disminuyendo asi el umbral de activacion aferente y posteriormente
eferente. Como los nociceptores periféricos son sensibilizados por mediadores
tisulares de lesion, aumentan la excitabilidad y la frecuencia de descarga neural.
Esta respuesta, también llamada «hiperalgesia primaria», permite que estimulos
previamente subnocivos que ingresan a la médula por el cuerno posterior generen
potenciales de accidén y sean transducidos ortodromicamente en la médula espinal.

La facilitacién de la transduccion del impulso en las neuronas de primer orden no
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s6lo es mediada por sustancias nocivas liberadas por los tejidos dafiados, también
los reflejos axonales exacerban esta reaccion al liberar sustancia P, que causa
vasodilatacién, desgranulacién de mastocitos y, a la vez, esto libera histamina y
serotonina y aumenta efectivamente la recepcién del campo periférico para incluir

tejido adyacente no lesionado (10).

Junto con el fendmeno de sensibilizacion periférica, existe también un fenémeno de
sensibilizacién central, que se produce en las neuronas del asta posterior de la
médula espinal, y es a lo que se denomina fenbmeno de wind-up. Esta
sensibilizacién central se produciria por la estimulacion nociceptiva mantenida sobre
las neuronas del asta posterior, dando lugar a la liberacién, en la sinapsis del asta
posterior, de neurotransmisores, fundamentalmente sustancia P y glutamato, que
actuarian respectivamente sobre receptores lentos NK1 y rapidos AMPA, dando
lugar a una despolarizacion de la neurona, y por el flup mantenido de
neurotransmisores, el receptor NMDA, que se encontraba bloqueado por una
molécula de magnesio, se desbloquea permitiendo que el glutamato se pueda unir
a él. Esta union hace que la membrana neuronal disminuya de manera importante
su umbral de excitacion, de forma que minimos estimulos producen grandes
descargas en las neuronas del asta posterior. En este proceso interviene también

el 6xido nitrico y prostaglandinas sintetizadas a este nivel (9).

En la actualidad existe una gran proliferacién de técnicas de biopsia de lesiones
mamarias no palpables (LMNP) alternativas a la cirugia tradicional, tales como la
puncion aspirativa con aguja fina (PAAF), la biopsia con aguja gruesa (BAG), la
biopsia asistida por vacio (BAV) y las canulas de biopsia escisional percutanea
(BEP). Estas técnicas tienen las ventajas de ser realizadas en régimen ambulatorio,
empleando anestesia local, con una buena tolerancia por parte de las pacientes,
con minima o nula cicatriz, con un coste inferior al de la biopsia quirdrgica y con una

rapida incorporacién de la paciente a sus quehaceres diarios (11).

Prevenir la sensibilizacion reducira el dolor y requerimientos analgésicos. El término

"analgesia preventiva", ha evolucionado con el objetivo de minimizar la
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sensibilizaciéon inducida por estimulos perioperatorios. Se demuestra un efecto
analgésico preventivo cuando el dolor postoperatorio y / o consumo de analgésicos
se reducen en relacién con otro tratamiento, un tratamiento con placebo o sin
tratamiento, siempre que el efecto se observe en un punto en el tiempo que excede

la duracion clinica de accion del farmaco objetivo (12).

Este tipo de manejo mediante farmacos induce un estado analgésico eficaz previo
al trauma quirargico (administracion de una técnica o farmaco analgésico con el
objetivo de atenuar el dolor postoperatorio, la hiperalgesia y alodinia). La evidencia
experimental sugiere que la analgesia preventiva atenta de modo notable la

sensibilizacion periférica y central al dolor (13).

Los estudios farmacolégicos han validado la interaccion sinérgica y efectividad
clinica de la analgesia multimodal donde se menciona una de las tantas
asociaciones: paracetamol y antiinflamatorios no esteroideos (AINES), opioide y
AINES, anestésico local con opioides neuroaxiales, agonistas del receptor alfa-2
mas opioides intratecales y antagonistas del N-metil-diaspartato (NMDA) junto a
opioides. Existen metaanalisis reciente que confirman el efecto del paracetamol y
de los AINES en la disminucion de las dosis y los efectos secundarios de los

opioides y optimizacion de los resultados clinicos obtenidos (13).

Las modalidades analgésicas actualmente disponibles para el control del dolor
postoperatorio incluyen opioides, técnicas de anestesia local, bloqueos de nervios
periféricos, y bloqueos neuroaxiales (epidural y paravertebral), acetaminofén,
medicamentos antiinflamatorios no esteroideos e inhibidores especificos de la
ciclooxigenasa-2 asi como adyuvantes analgésicos como esteroides, ketamina,

agonistas a-2 y anticonvulsivos (14).

Investigaciones han demostrado que el uso de AINES inhibe la sintesis de
prostaglandinas inducidas por trauma quirdrgico tanto a nivel periférico como central
e incluso inhibir estados de hiperalgesia. Sin embargo el uso de AINES no selectivos
se ha asociado a disfuncion plaquetaria, riesgo incrementado de ulcera gastrica,

sangrado y broncoespasmo, a diferencia de los inhibidores de la COX-2, que se
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asocian a eventos cardiovasculares tras su uso periodico prolongado presentando

riesgo minimo en periodos cortos de tratamiento (15).

Las recomendaciones en intervenciones preoperatorias son: El celecoxib es el Unico
AINE recomendado para utilizarse 30 minutos o una hora antes de iniciar la cirugia.
La dosis de 200 o 400 mg no ha sido establecida. Contraindicado en pacientes con

cardiopatia isquémica o programada para bypass coronario (1).

Quimicamente, celecoxib es 4- [5- (4-metilfenil) -3- (trifluorometil) -1H-pirazol-1-il]
bencenosulfonamida. Es un inhibidor especifico de la isoenzima COX-2. Con la
dosis oral Unica de 200 mg de Celecoxib, el nivel plasméatico maximo se alcanza a
las 2-4 horas. Celecoxib se considera un grupo farmacolégico activo altamente
unido a proteinas (> 97%), principalmente unido a la albumina. Se considera que el
higado lo metaboliza extensamente con una pequefia cantidad de farmaco
inalterado (<3 por ciento), que se elimina por la orina y las heces. Celecoxib sufre
metabolismo hepatico y se reconocen tres formas de metabolitos distintivos de la
molécula de farmaco que son hidroxi celecoxib, carboxi celecoxib y derivado de
glucuronido; la vida media de eliminacion del celecoxib esta en el rango de 11 a 15
h aproximadamente y la tasa de aclaramiento aparente se estim6 en 30 | / h (500
ml / min) (16).

El 33% de pacientes que tomaron celecoxib de 200 mg y el 43% que tomaron
celecoxib de 400 mg, experimentaron buen alivio del dolor (al menos 50%) en
comparacion con el 1% a 11% con placebo. El tiempo mediano transcurrido hasta
el uso de la medicacion de rescate fue 6,6 horas con celecoxib de 200 mg; 8,4 horas
con celecoxib de 400 mg y 2,3 horas con placebo. La proporcion de participantes
gue necesitdé medicacion de rescate después de 24 horas fue del 74% con celecoxib
de 200 mg, 63% con celecoxib de 400 mg y 91% con placebo (17).

El paracetamol y/o AINE: solos o en combinacion estdn recomendados para la
reduccion de dosis de opioides. Los AINE estan contraindicados en enfermedad

coronaria previa por el riesgo cardiovascular que implican (1).
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Se ha demostrado que el paracetamol es beneficioso para la inflamacion
posoperatoria después de una cirugia dental. El mecanismo de accion del
paracetamol apunta a actividad multisitio en el sistema nervioso central, que implica
la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas y la interaccién con ambas vias
serotoninérgicas y cannabinoides (18).

El paracetamol presenta una actividad inhibitoria de la COX en el sistema nervioso
central (cerebro y médula espinal), por lo que no tiene efectos antiinflamatorios
periféricos, no altera la funcion plaquetaria, y en cambio es activo sobre la
percepcién del dolor y sobre los mecanismos termogénicos. La COX-3 parece ser
la isoforma constitutiva del sistema nervioso central, y la diana especifica del
paracetamol, parte de la actividad analgésica del paracetamol podria deberse a
otras acciones centrales, como la inhibicion de la hiperalgesia espinal provocada
por la activacion de los receptores NMDA, la activacion de las vias serotoninérgicas
descendentes que inhiben la transmision del dolor en el asta posterior de la médula
espinal, o la activacion de mecanismos hipoalgésicos mediados por Oxido nitrico
(29).

La respuesta analgésica en dolor agudo se relaciona directamente con la dosis,
obteniéndose la maxima analgesia a una dosis de 1.000 mg en administracion a
dosis unica. El paracetamol se absorbe por via oral de forma rapida y casi completa,
mayoritariamente en el duodeno, siendo su biodisponibilidad superior al 90%. Por
via oral, la concentracién plasmatica maxima se alcanza entre los 15 min y 1 h,
dependiendo de la formulacion farmacéutica empleada. El paracetamol se une
levemente a las proteinas plasmaticas (<20%) y tiene un volumen de distribucion
de 0,9 I/kg. Un 90-95% de la dosis se metaboliza en el higado, mayoritariamente
mediante conjugacion, para posteriormente excretarse por orina. La depuracion
total es de 5 ml/min/kg. La conjugacion con acido glucuronico mediante la
glucuronosiltransferasa (uridin-difosfato-glucuronosiltransferasa, UDP-
glucuronosiltransferasa, UGT) representa un 60%, y la conjugacion con grupos
sulfuricos mediante la sulfatasa otro 30%. Un 5-10% se oxida por isoenzimas del
citocromo P450 (principalmente CYP2E1l, y menos por CYP1A2 y CYP3A4),
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formandose, entre otros, un metabolito toxico altamente reactivo, la N-
acetilbenzoquinonaimina (NABQI, 4%). En condiciones normales, la NABQI es
rapidamente inactivada por los grupos sulfhidrilo del glutation reducido (GSH), y se
elimina en la orina conjugado con cisteina y acido mercaptarico. Sin embargo, a
dosis elevadas, la velocidad de formacion del metabolito toxico supera la de sintesis
de glutatién, y entonces la NABQI reacciona con enzimas y otras proteinas del
hepatocito, conduciendo a un dafio irreversible y necrosis celular. La semivida de
eliminacion en adultos esta entre 1-3 h (promedio 2,3 h). Un 2-5% de la dosis de
paracetamol se elimina inalterada en la orina y el resto como glucurénico y sulfato.
La depuracion renal es de 10 ml/min, ligeramente dependiente del flujo urinario pero
no del pH (20).

La administracion intravenosa es la via de eleccion cuando la administracion oral no
es posible o cuando se requiere analgesia rapida después de la cirugia.
Paracetamol intravenoso, administrado en una infusion de 15 minutos, es un
farmaco de accion rapida y es mas eficaz en términos de inicio de analgesia que el

paracetamol oral (21).

El paracetamol es un analgésico efectivo para el dolor posoperatorio; una dosis
Unica de 1000 mg proporciona una analgesia efectiva en alrededor de la mitad de
los pacientes con dolor posoperatorio agudo moderado a intenso, durante un
periodo de aproximadamente cuatro horas y se asocia con pocos eventos adversos,

principalmente leves (22).

El objetivo general fue comparar la eficacia y la seguridad del celecoxib con el

paracetamol en el control del dolor postoperatorio de pacientes con mastopatia que

requiera tratamiento quirdrgico ambulatorio.
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2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
El dolor agudo postoperatorio es un padecimiento observado frecuentemente en la

Unidad de Cuidados Postanestésicos (UCPA), el cual es mas facil de evaluar debido
a la ausencia del componente cognitivo-conductual. Para un adecuado manejo del
dolor postoperatorio, éste se debe calificar acorde a su intensidad, la cual debe ser
medida por el paciente, siempre y cuando sea posible y pueda determinarla,
expresarla y comunicarla. La prevencion y el manejo 6ptimo del dolor son de gran
importancia ya que no sé6lo minimiza el sufrimiento del paciente sino también la
morbimortalidad, reduciendo asi los costos hospitalarios, logrando una mejoria en

la satisfaccion del paciente.

¢,Cuadl es la eficacia y la seguridad de la medicacion con celecoxib vs paracetamol
via oral en el control del dolor postoperatorio de pacientes con mastopatia que
requiera tratamiento quirtirgico ambulatorio durante el periodo de julio a septiembre
20217
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3 JUSTIFICACION

El manejo del dolor posoperatorio constituye un reto en la practica de la
anestesiologia. El manejo adecuado del dolor no s6lo minimiza el sufrimiento del
paciente sino también la morbilidad, reduciendo asi los costos hospitalarios,
logrando una mejoria en la satisfaccion del paciente. Tomando en cuenta la cantidad
de pacientes que son intervenidas con tratamiento quirtrgico ambulatorio en esta
unidad hospitalaria se identifica la necesidad de disminuir el dolor posoperatorio con
el uso de antiinflamatorios no esteroideos y analgésico como el paracetamol. Debido
a que el dolor que prevalece en este tipo de pacientes es de tipo inflamatorio; se
decide comparar el uso como medicacion preanestésica de dos farmacos: celecoxib
vs paracetamol para determinar cual es mejor en la prevencion del dolor

posoperatorio y asi disminuir la morbilidad de las pacientes.
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4 MATERIAL Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO
Se trata de un estudio comparativo, transversal realizado en mujeres de 20 a 65

afios, sometidas a tratamiento quirdrgico ambulatorio de glandula mamaria,
atendidas en la UMAE HEP.

PACIENTES
El estudio se realiz6 en 48 pacientes derechohabientes al IMSS con mastopatia,

sometidas a tratamiento quirargico ambulatorio, bajo anestesia local y sedacién en
la Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Especialidades de Puebla,
Centro Médico Nacional General de Division Manuel Avila Camacho del IMSS en el

periodo comprendido de julio a septiembre del 2021.

Se incluyeron pacientes del género femenino, con edades comprendidas entre 20 y
65 afos de edad diagnosticadas con mastopatia, candidatas a tratamiento
quirargico ambulatorio y que recibieron medicacion con paracetamol o celecoxib,

gue aceptaron participar en el estudio.

Se excluyeron pacientes que no aceptaron firmar el consentimiento informado de
participacion en el estudio, pacientes con enfermedad renal, enfermedad hepatica,
enfermedad isquémica coronaria, enfermedad cerebrovascular establecida,
enfermedad arterial periférica, pacientes con dolor cronico coexistente ENA 4 a 10,
gue le realizaron su procedimiento bajo anestesia general, con antecedente de
alergia conocida al medicamento o que tuvieran algun procedimiento quirdrgico

previo de mama.

En cuanto al tamafio de la muestra se incluyo6 a todos los pacientes que cumplieron

los criterios de inclusiéon en el periodo de tiempo establecido.

INSTRUMENTOS
Respecto a la logistica del estudio, los recursos humanos fueron los investigadores

responsables y asociados; los recursos materiales que se utilizaron para el
desarrollo, aplicacion y obtencion de este estudio fueron: escala numérica analoga

(ENA), hojas blancas, céapsulas de celecoxib de 200mg, tabletas de paracetamol

21



500 mg, computadora portétil, programas Word y Excel, paquete de analisis
estadisticos SPSS Statistic, boligrafos, internet y material bibliografico recopilado.
Los costos para la realizacion del estudio fueron por la unidad médica participante
y los investigadores implicados en el mismo. El periodo de estudio fue de julio a

septiembre del 2021.

PROCEDIMIENTOS
Previa autorizacion del protocolo de estudio por el Comité local de investigacion en

salud y el Comité de ética en investigacion de la unidad médica, se invitd a participar
a las pacientes. Las que aceptaron y cumplieron con los criterios de inclusién,
firmaron el consentimiento informado y recibieron sedacion con dosis de fentanil de

1 a 2 mcg/kg y/o midazolam a dosis de 10 a 20 mcg/kg.

Se interrogaron directamente a las pacientes los datos incluidos en el cuestionario,

separandolas en dos grupos:

Grupo 1: Se le administr6 paracetamol 1 gr via oral 30 minutos previos a la
intervencion quirdrgica ambulatoria de mama y se evalud el dolor por medio de la
Escala Numérica Analoga del Dolor, cambios en la presion arterial, frecuencia
cardiaca y frecuencia respiratoria; asi como sintomas secundarios relacionados al

farmaco, en el periodo postoperatorio inmediato y a los 30 minutos.

Grupo 2: Se le administr6 celecoxib 200 mg via oral 30 minutos previos a la
intervencion quirdrgica ambulatoria de mama y se evalud el dolor por medio de la
Escala Numérica Analoga del Dolor, cambios en la presion arterial, frecuencia
cardiaca y frecuencia respiratoria; asi como sintomas secundarios relacionados al

farmaco, en el periodo postoperatorio inmediato y a los 30 minutos.

Anotando en nuestra herramienta de recoleccion de datos y realizando la

comparacion entre estos y posteriormente las pruebas estadisticas.

El instrumento de recoleccidn de datos se aplicd siguiendo los criterios de inclusion

y exclusion, previa lectura y firma de consentimiento informado por parte de los
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pacientes antes y durante la aplicacion del instrumento de recoleccion de datos,

resolviendo las dudas o aclaraciones que el paciente llegara a tener.

Los objetivos especificos fueron: conocer la edad de las pacientes incluidas en el
estudio, el grado de dolor de las paciente asi como la presion arterial, la frecuencia
cardiaca, la frecuencia respiratoria, los efectos secundarios del paracetamol y del
celecoxib; conocer las complicaciones derivadas del uso del paracetamol y del
celecoxib, saber los resultados en el control del dolor posoperatorio con el uso de

paracetamol y el celecoxib.

Para poder cumplir con los objetivos especificos se utilizaron las siguientes
variables: sexo, edad, dolor, presion arterial, frecuencia cardiaca y sintomas

presentados.

ANALISIS ESTADISTICO
Se realizo estadistica descriptiva, medidas de tendencia central y de dispersion,

para las variables cuantitativas, numéricas se utilizo t de Student y para las

cualitativas se utilizara X2.
ASPECTOS ETICOS

El estudio fue aprobado por el Comité local de investigacion en salud. El disefio de
este estudio respeta las normas institucionales, nacionales e internacionales que
rigen la investigacion en salud, asi como aquellas que corresponden a la
investigacion en seres humanos. Incluyendo la Norma que establece las
disposiciones para la investigacion en Salud en el Instituto Mexicano del Seguro
Social 2000-001-009 31; la ley General de Salud y la Declaracion de Helsinki
(Fortaleza, Brasil, 2014).

De acuerdo con el reglamento de la Ley General de Salud, titulo segundo “Aspectos
Eticos de la Investigacion en seres Humanos”, capitulo I, se consider6 como
investigacion sin riesgo. Se respetaron los principios de bioética. Se consideré
equitativo, ya que los resultados obtenidos en el presente estudio nos permitiran

orientar una mejor terapéutica hacia el dolor postoperatorio para una mejor calidad
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de atencién médica. Existe justicia, ya que existio un adecuado equilibrio entre la
inversion realizada y el conocimiento obtenido. No se pone en riesgo la integridad
del sujeto, por lo que se respeta el principio de no maleficencia. Se pretendid

obtener resultados que mejoren la atencion de este tipo de pacientes (beneficencia).

Se tomaron las medidas necesarias para proteger los datos de los pacientes a
través de codificaciones, para no identificar el nombre o datos personales de los

pacientes que puedan comprometer su integridad.

Se dio a cada paciente el consentimiento informado para su aprobacion en el

estudio.
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5 RESULTADOS

Fueron un total de 48 pacientes, con diagnostico de mastopatia sometidas a

tratamiento quirargico ambulatorio.

Resultados Grupo 1:

Se incluyeron 24 pacientes, manejados con paracetamol. La edad media de los

pacientes fue de 46.33 afios, los detalles se muestran en la tabla 1.

Tabla 1: Muestra la edad de los pacientes incluidos en el grupo 1.

N Minimo Méaximo Media
Edad 24 20 65 46.33

DE
12.154

Abreviaturas: N=muestra, DE=desviacién estandar.

La presion arterial sistolica inicial media fue 129.42 mmHg y a los 30 minutos fue

124.67 mmHg; mientras que la presién arterial diastdlica inicial media fue

73.96mmHg y a los 30 minutos fue 71.42mmHg, los detalles se muestran en la

tabla 2.

Tabla 2: Muestra la presion arterial de los pacientes incluidos en el grupo 1.

N Minimo Maximo
PAS inicial 24 93 180
PAS 30min 24 100 170
PAD inicial 24 58 86
PAD 30min 24 60 82

Media DE

129.42 23.212
124.67 21.651
73.96 7.670
71.42 6.487

Abreviaturas: N=muestra, PAS=presion arterial sistélica, PAD=presion arterial diastélica, DE=desviacion estandar.

La PAS inicial al compararla con la PAS a los 30 minutos mostré diferencias

estadisticamente significativas p=0.034, los detalles se muestran en la tabla 3.
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Tabla 3: Muestra de la presion arterial sistélica de los pacientes incluidos en el grupo 1.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Méaximo
PAS inicial 129.42 0.400 9.1
4.75 2.259 0.034
PAS 30 min 124.67

Abreviaturas: PAS= presion arterial sistolica Dif. Medias= diferencia de medias, |.C. 95%= intervalo de confianza 95%

La PAD inicial al compararla con la PAD a los 30 minutos no mostro diferencias

estadisticamente significativas p=0.058, los detalles se muestran en la tabla 4.

Tabla 4: Muestra de la presion arterial diastélica de los pacientes incluidos en el grupo 1.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Méaximo
PAD inicial 73.96 -.091 5.174
2.54 1.997 0.058
PAD 30min 71.42

Abreviaturas: PAD= presion arterial diastélica Dif. Medias= diferencia de medias, I.C. 95%= intervalo de confianza 95%

La frecuencia cardiaca inicial media fue 70.79 Ipm y a los 30 minutos fue 72.08

Ipm, los detalles se muestran en la tabla 5.
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Tabla 5: Muestra la frecuencia cardiaca de los pacientes incluidos en el grupo 1.

N Minimo Maximo Media DE
FC inicial 24 52 100 70.79 10.689
FC 30min 24 50 100 72.08 10.918

Abreviaturas: N=muestra, FC=frecuencia cardiaca, DE=desviacién estandar.

La FC inicial al compararla con la FC a los 30 minutos no mostro diferencias

estadisticamente significativas p=0.076, los detalles se muestran en la tabla 6.

Tabla 6: Muestra de la frecuencia cardiaca de los pacientes incluidos en el grupo 1.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Maximo
FC inicial 70.79 -2.730 0.147
-1.29 -1.857 0.076
FC 30min 72.08

Abreviaturas: FC= frecuencia cardiaca, Dif. Medias= diferencia de medias, |.C. 95%= intervalo de confianza 95%

La frecuencia respiratoria inicial media fue 16 rpmy a los 30 min media fue 16

rpm, los detalles se muestran en la tabla 7.

Tabla 7: Muestra la frecuencia respiratoria de los pacientes incluidos en el grupo 1.

N Minimo Maximo Media DE
FR inicial 24 13 20 16.00 1.745
FR 30min 24 13 20 16.00 2.106

Abreviaturas: N=muestra, FR=frecuencia respiratoria, DE=desviacién estandar.
La FR inicial al compararla con la FR a los 30 minutos no mostro diferencias

estadisticamente significativas p=1, los detalles se muestran en la tabla 8.
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Tabla 8: Muestra de la frecuencia respiratoria de los pacientes incluidos en el grupo 1.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Méaximo
FR inicial 16 -0.305 0.305
0 0.000 1.000
FR 30min 16

Abreviaturas: FR= frecuencia respiratoria, Dif. Medias= diferencia de medias, I.C. 95%= intervalo de confianza 95%

El dolor inicial medio en escala de ENA fue 0.29 y a los 30 min fue 1.08, los

detalles se muestran en la tabla 9.

Tabla 9: Muestra el dolor en escala de ENA de los pacientes incluidos en el grupo 1.

N Minimo Maximo Media DE
ENA inicial 24 0 3 .29 0.859
ENA 30min 24 0 6 1.08 1.886

Abreviaturas: N=muestra, ENA=escala numérica analoga, DE=desviacion estandar.

El tipo de biopsia mas frecuente fue la excisional, seguida de la incisional y al final

la guiada por arpon; los detalles se muestran en la tabla 10.

Tabla 10: Muestra el tipo de biopsia de los pacientes incluidos en el grupo 1.

Frecuencia Porcentaje
Excisional 15 62.5
Incisional 5 20.8
Guiada por arpon 4 16.7
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Los pacientes que presentaron somnolencia en el postoperatorio inmediato fueron

2, los detalles se muestran en la tabla 11.

Tabla 11: Muestra los pacientes que presentaron somnolencia incluidos en el grupo 1.

Frecuencia Porcentaje

Somnolencia 2 8.3

Resultados Grupo 2:

Se incluyeron 24 pacientes, manejados con celecoxib. La edad media fue 46.71

anos. Los detalles se muestran en la tabla 12.

Tabla 12: Muestra la edad de los pacientes incluidos en el grupo 2.

N Minimo Maximo Media DE

Edad 24 26 65 46.71 11.133

Abreviaturas: N=muestra, DE=desviacion estandar.

La presion arterial sistélica inicial media fue 130.29 mmHg y a los 30 min fue
126.46 mmHg; la presién arterial diastolica inicial media fue 69.58 mmHg y a los

30 min fue 70.46 mmHg. Los detalles se muestran en la tabla 13.

29



Tabla 13: Muestra la presion arterial de los pacientes incluidos en el grupo 2.

N Minimo Méaximo Media DE
PAS inicial 24 90 148 130.29 15.381
PAS 30min 24 92 144 126.46 15.576
PAD inicial 24 58 85 69.58 8.841
PAD 30min 24 56 86 70.46 8.663

Abreviaturas: N=muestra, PAS=presion arterial sistolica, PAD=presion arterial diastélica, DE=desviacion estandar.

La PAS inicial al compararla con la PAS a los 30 minutos mostro diferencias

estadisticamente significativas p=0.004, los detalles se muestran en la tabla 14.

Tabla 14: Muestra de la presion arterial sistdlica de los pacientes incluidos en el grupo 2.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Méaximo
PAS inicial 130.29 1.356 6.310
3.83 3.202 0.004
PAS 30min 126.46

Abreviaturas: PAS= presion arterial sistélica Dif. Medias= diferencia de medias, I.C. 95%= intervalo de confianza 95%

La PAD inicial al compararla con la PAD a los 30 minutos no mostré diferencias

estadisticamente significativas p=0.635, los detalles se muestran en la tabla 15.
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Tabla 15: Muestra de la presion arterial diastdlica de los pacientes incluidos en el grupo 2.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Méaximo
PAD inicial 69.58 -4.634 2.884
-.88 -0.482 0.635
PAD 30min 70.46

Abreviaturas: PAD= presion arterial diastdlica Dif. Medias= diferencia de medias, I.C. 95%= intervalo de confianza 95%

La frecuencia cardiaca inicial media fue 70.87 Ipm y a los 30 min media fue 72.25

Ipm. Los detalles se muestran en la tabla 16.

Tabla 16: Muestra la frecuencia cardiaca de los pacientes incluidos en el grupo 2.

N Minimo Maximo Media DE
FC inicial 24 59 86 70.87 8.067
FC 30min 24 56 85 72.25 7.566

Abreviaturas: N=muestra, FC=frecuencia cardiaca, DE=desviacién estandar.

La FC inicial al compararla con la FC a los 30 minutos no mostro diferencias

estadisticamente significativas p=0.159, los detalles se muestran en la tabla 17.

Tabla 17: Muestra la frecuencia cardiaca de los pacientes incluidos en el grupo 2.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Maximo
FC inicial 70.87 -3.331 0.581
-1.38 -1.454 0.159
FC 30min 72.25

Abreviaturas: FC= frecuencia cardiaca, Dif. Medias= diferencia de medias, |.C. 95%= intervalo de confianza 95%
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La frecuencia respiratoria inicial media fue 16 rpomy a los 30 min media fue 15.71

rpm. Los detalles se muestran en la tabla 18.

Tabla 18: Muestra la frecuencia respiratoria de los pacientes incluidos en el grupo 2.

N Minimo Méaximo Media DE
FR inicial 24 14 20 16.00 1.668
FR 30min 24 14 20 15.71 1.681

Abreviaturas: N=muestra, FR=frecuencia respiratoria, DE=desviacion estandar.

La FR inicial al compararla con la FR a los 30 minutos mostr6 diferencias

estadisticamente significativas p=0.050, los detalles se muestran en la tabla 19.

Tabla 19: Muestra la frecuencia respiratoria de los pacientes incluidos en el grupo 2.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Méaximo
FR inicial 16.00 -0.969 0.583
0.29 2.070 0.050
FR 30min 15.71

Abreviaturas: FR= frecuencia respiratoria, Dif. Medias= diferencia de medias, |.C. 95%= intervalo de confianza 95%

El dolor inicial medio en escala de ENA fue 1.71 y a los 30 min fue 3.33. Los

detalles se muestran en la tabla 20.

Tabla 20: Muestra el dolor en la escala de ENA de los pacientes incluidos en el grupo 2.

N Minimo Maximo Media DE
ENA inicial 24 0 6 1.71 2.116
ENA 30min 24 0 7 3.33 2.681

Abreviaturas: N=muestra, ENA=escala numérica analoga, DE=desviacién estandar.

32



El tipo de biopsia mas frecuente fue la guiada por arpén, seguida de la excisional y
al final la incisional; los detalles se muestran en la tabla 21.

Tabla 21: Muestra el tipo de biopsia de los pacientes incluidos en el grupo 2.

Frecuencia Porcentaje
Excisional 9 37.5
Incisional 2 8.3
Guiada por arpén 13 54.2

Los pacientes que presentaron edema en el postoperatorio inmediato fueron 1, los
detalles se muestran en la tabla 22.

Tabla 22: Muestra los pacientes que presentaron edema incluidos en el grupo 2.

Frecuencia Porcentaje

Edema 1 4.2

El dolor inicial en escala de ENA de los pacientes que utilizaron paracetamol al
compararla con el ENA inicial de los que utilizaron celecoxib mostro diferencias

estadisticamente significativas p=0.005, los detalles se muestran en la tabla 23.

Tabla 23: Muestra el dolor inicial en escala de ENA de los pacientes incluidos en ambos grupos.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Maximo
Paracetamol 0.29 -2.364 -0.469
-1.417 -3.093 0.005
Celecoxib 1.71

Abreviaturas: Dif. Medias= diferencia de medias, I.C. 95%= intervalo de confianza 95%
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El dolor a los 30 min en escala de ENA de los pacientes que utilizaron

paracetamol al compararla con el ENA a los 30 min de los que utilizaron celecoxib

mostré diferencias estadisticamente significativas p=0.003. Los detalles se

muestran en la tabla 24.

Tabla 24: Muestra el dolor a los 30 minutos en escala de ENA de los pacientes incluidos en ambos grupos.

Media Dif. medias I.C. 95% t p
Minimo Méaximo
Paracetamol 1.08 -3.666 -0.834
-2.250 -3.288 0.003
Celecoxib 3.33

Abreviaturas: Dif. Medias= diferencia de medias, I.C. 95%-= intervalo de confianza 95%
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6 DISCUSION
El dolor experimentado después de los procedimientos quirtrgicos ambulatorios

no siempre es bien controlado, por lo que es importante proporcionar un buen
control del dolor durante y posterior al evento quirdrgico para otorgar una

adecuada experiencia al paciente y pronta recuperacion.

En la presente investigacion se compar6 el uso como medicacion preanestésica
de dos farmacos: celecoxib vs paracetamol para determinar cual es mejor en la

prevencién del dolor posoperatorio y asi disminuir la morbilidad de las pacientes.

Investigaciones han demostrado que el uso de AINES inhibe la sintesis de
prostaglandinas inducidas por trauma quirargico tanto a nivel periférico como central
e incluso inhibir estados de hiperalgesia. Sin embargo el uso de AINES no selectivos
se ha asociado a disfuncion plaquetaria, riesgo incrementado de ulcera gastrica,
sangrado y broncoespasmo, a diferencia de los inhibidores de la COX-2, que se
asocian a eventos cardiovasculares tras su uso periédico prolongado presentando

riesgo minimo en periodos cortos de tratamiento (15).

El estudio se realizé en 48 pacientes divididos en dos grupos: Grupo 1 se le trato
paracetamol 1 gr via oral y Grupo 2 se le administré celecoxib 200 mg via oral. De
los resultados obtenidos en esta investigacion se observo diferencia significativa en
el grupo 1 en la PAS inicial y a los 30 minutos, la edad media de los pacientes fue
de 46.33 afos, el tipo de biopsia mas frecuente fue la excisional y se presenté como
efecto adverso somnolencia; en el Grupo 2 se observo diferencia significativa en la
PAS y en la FR inicial y a los 30 minutos, la edad media fue 46.71 afos, el tipo de
biopsia mas comun fue la guiada por arpon, como efecto adverso presenté edema.
Entre ambos grupos se encontrd diferencia significativa en cuanto a la percepciéon

del dolor siendo mejor el paracetamol.

No se encontraron investigaciones similares a la nuestra con las cuales comparar
dichos resultados, sin embargo Derry, Sh y colaboradores estudiaron la eficacia
del uso de celecoxib 200 mg en cirugias de tercer molar en 423 participantes de los

cuales el 35% experimentaron una disminucion del 50% de dolor en comparacion
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con el placebo 282 participantes fue del 11%, edad media de los participantes fue

22 afios y no se reportaron efectos adversos (17).

Las recomendaciones en intervenciones preoperatorias son: El celecoxib es el tnico
AINE recomendado para utilizarse 30 minutos o una hora antes de iniciar la cirugia.
La dosis de 200 o 400 mg no ha sido establecida. Contraindicado en pacientes con

cardiopatia isquémica o programada para bypass coronario (1).

Toms L, y colaboradores identificaron 28 estudios en cirugia dental de 1903
participantes que fueron tratados con 975 a 1000 mg de paracetamol y 1329 con
placebo. La proporcion de participantes que experimentaron al menos un 50 % de
alivio del dolor durante cuatro a seis horas con 975 a 1000 mg de paracetamol fue
del 46 %. La proporcion de participantes que experimentaron al menos un 50 % de
alivio del dolor durante cuatro a seis horas con placebo fue del 18%. La edad media
de los participantes fue de 15 afios. Los eventos adversos informados fueron
principalmente leves y transitorios, y ocurrieron a tasas similares con 1000 mg de

paracetamol y placebo (22).

Se ha demostrado que el paracetamol es beneficioso para la inflamacion
posoperatoria después de una cirugia dental. El mecanismo de accion del
paracetamol apunta a actividad multisitio en el sistema nervioso central, que implica
la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas y la interaccion con ambas vias

serotoninérgicas y cannabinoides (18).

La respuesta analgésica en dolor agudo se relaciona directamente con la dosis,
obteniéndose la maxima analgesia a una dosis de 1.000 mg en administracion a

dosis Unica (20).

El paracetamol es un analgésico efectivo para el dolor posoperatorio; una dosis
Unica de 1000 mg paracetamol proporciona una analgesia efectiva en alrededor de
la mitad de los pacientes con dolor posoperatorio agudo moderado a intenso,
durante un periodo de aproximadamente cuatro horas y se asocia con pocos

eventos adversos, principalmente leves (22).
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En concordancia a estos reportes, a pesar de no ser en el mismo tipo de cirugia, ni
el mismo rango de edad en este trabajo se observé que el paracetamol y el celecoxib
son eficaces como medicacion preanestésica para prevenir el dolor postoperatorio,
aunque el paracetamol mostré6 mayor significancia en la analgesia teniendo menor
nivel de ENA, esto pudo estar influido por el tipo de biopsia ya que las pacientes
gue se medicaron con paracetamol les realizaron biopsias excisionales en su
mayoria y a las pacientes medicadas con celecoxib les realizaron biopsias guiadas
por arpén. Una minoria de pacientes tratadas con paracetamol presento
somnolencia como efecto adverso, atribuido a la sinergia con la técnica anestésica,
debido a que no se reporta en la ficha técnica del paracetamol dicho evento. A
pesar de ser necesario mas tiempo para evaluar la seguridad de un farmaco, en
esta poblacion de estudio a la dosis administrada de ambos farmacos se observo
seguridad ya que el beneficio analgésico superd los efectos adversos que

presentaron la minoria de las pacientes.

Por otra parte se necesitan mas investigaciones en cirugia ambulatoria para poder

tratar de manera eficaz el dolor postoperatorio.
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7 CONCLUSIONES

Paracetamol y celecoxib proporcionan adecuada analgesia postoperatoria en
las pacientes con mastopatia sometidas a tratamiento quirdrgico ambulatorio.
En este estudio se obtuvo una p=0.005 en el dolor postoperatorio al término
de la cirugia y de 0.003 a los 30 minutos con paracetamol, por lo tanto es
mas efectivo que el celecoxib para prevenir el dolor postoperatorio en las
pacientes con mastopatia sometidas a tratamiento quirtrgico ambulatorio.
El paracetamol es seguro ya que las pacientes no presentaron efectos
adversos asociados al farmaco.

El celecoxib es seguro ya que pocas pacientes presentaron efectos adversos
leves como edema.

Se requiere un estudio en el que se realice el mismo tipo de biopsia en ambos
grupos, para poder comparar de manera equitativa la eficacia analgésica de

paracetamol y celecoxib.

PERSPECTIVA

Debido a los efectos secundarios presentados y a que las pacientes fueron tratadas

con mas farmacos, es aventurado asegurar que dichos efectos fueron consecuencia

de los analgésicos, por lo tanto se requiere de estudios en los que se evallen

celecoxib y paracetamol de manera aislada y a largo plazo para verificar la

seguridad de ambos farmacos. Sin embargo se espera contribuir como un

antecedente para la realizacion de futuras investigaciones.
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9 ANEXOS
ANEXO 1.

CEDULA DE APLICACION PARA RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE: FECHA:

NSS:

EDAD:

Previo al procedimiento: ¢Usted padece alguna de las siguientes condiciones?
Enfermedad renal.

Enfermedad hepatica.

Enfermedad isquémica coronaria.

Enfermedad cerebrovascular establecida.

Enfermedad arterial periférica.

Dolor crénico coexistente ENA 4 a 10.

Alérgico al paracetamol o celecoxib

Segundo procedimiento quirdrgico previo de mama.

Si la respuesta fue si, a alguno de los anteriores, no administrar el farmaco.

Al término de la cirugia:

LA ESCALA NUMERICA (EN): Escala numerada del 1-10, donde 0 es la ausencia y 10 la mayor

intensidad, el paciente selecciona el nimero que mejor evalla la intensidad del sintoma.

Sin Maximo
dolor dolor
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

TA: FC: FR:
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¢Present6 alguno de los siguientes sintomas? Marque con una (X)

Nausea Insomnio Tos Edema periférico

Vémito Somnolencia Disnea Hipertonia

Dolor epigéastrico | Faringitis Disfagia Erupciones
cutaneas

Diarrea Rinitis Prurito

A los 30 minutos:

Sin Méaximo
dolor dolor
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

TA: FC: FR:

¢, Present6 alguno de los siguientes sintomas? Marque con una (X)

Nausea Insomnio Tos Edema periférico

Vomito Somnolencia Disnea Hipertonia

Dolor epigéastrico | Faringitis Disfagia Erupciones
cutaneas

Diarrea Rinitis Prurito
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ANEXO 2.

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, NVESTIGACION Y
@ POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

IM$ CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(ADULTOS)

SEGURIDAD ¥ SOLIDARIDAD SOCIAL

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio: Celecoxib vs paracetamol via oral como medicacién preanestésica en el control del
dolor posoperatorio en mujeres con mastopatia que requiera tratamiento quirdrgico
ambulatorio durante julio a septiembre 2021 en la

Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Especialidades de Puebla.

Patrocinador externo (si aplica): No aplica

Lugar y fecha: UMAE Hospital de Especialidades Puebla IMMS de junio a octubre 2021

NUmero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio: Tomando en cuenta la cantidad de pacientes que son intervenidas con tratamiento
quirdrgico ambulatorio en esta unidad hospitalaria se identifica la necesidad de
disminuir el dolor posoperatorio con el uso de celecoxib vs paracetamol para evaluar

la eficacia analgésicay la seguridad.

Procedimientos: Se evaluaran dos grupos de pacientes que les realicen cirugia ambulatoria de
mama, a uno se les administrara celecoxib y al otro grupo paracetamol, antes de la

cirugia para prevenir el dolor, posterior a la cirugia.

Posibles riesgos y molestias: Pueden presentar las siguientes molestias: nausea, vomito, dolor en la boca del
estdbmago, diarrea, insomnio, adormecimiento, dolor de garganta, dificultad para
tragar, escurrimiento nasal, dificultad para respirar, tos, comez6n, edema de

extremidades, ronchas en la piel

Posibles beneficios que recibira al Disminuir el dolor posterior a la cirugia.

participar en el estudio:

Informacion sobre resultados y Si usted desea saber el resultado de su estudio se puede comunicarse con Nayeli
alternativas de tratamiento: Guadalupe Magafa Camacho

Participacion o retiro: En el momento que desee el participante, se puede retirar del estudio.

Privacidad y confidencialidad: Sus datos seran protegidos de manera confidencial.

Después de haber leido y habiéndoseme explicado todas mis dudas acerca de este estudio :

No acepto participar en el estudio.

Si acepto participar en el estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si Ambos medicamentos se encuentra disponibles en el

aplica): cuadro basico de medicamentos.

Beneficios al término del estudio: Implementar una terapia para prevencion de dolor
posoperatorio.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a: Nayeli Guadalupe Magafia Camacho

Investigador Responsable: Alvaro José Montiel Jarquin

Colaboradores: Martha Alicia Montes Alvarado, Nayeli Guadalupe Magafia Camacho

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de
la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP
06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx
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Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccién, relacién y firma Nombre, direccion, relacién y firma

Este formato constituye una guia que deberd completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de

investigacion, sin omitir informacion relevante del estudio.

Clave: 2810-009-013
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