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Introduccién: La analgesia intravenosa de rescate en la unidad de cuidados postanestésicos
(UCPA) es la forma mas efectiva de reducir el dolor postoperatorio (POP) cuando la analgesia
multimodal perioperatoria falla en controlarlo. Una adecuada analgesia en las primeras
horas previene la morbilidad asociada al dolor.

Objetivo: Comparar la efectividad para reducir el dolor POP severo de fentanilo versus mor-
fina en la recuperacién postanestésica.

Meétodos: Estudio aleatorizado, prospectivo, doble ciego, en pacientes con dolor severo POP
medido con la escala EVA. El rescate se hizo con un grupo morfina a 0,1 mg/kg versus fenta-
nilo a 1 pg/kg, cada 5 min, via intravenosa, hasta reducir el dolor de severo a leve (EVA <4).
Se incluyeron 30 pacientes en el grupo morfina y 30 en el grupo fentanilo.

Resultados: No se observaron diferencias en porcentaje de pacientes con reduccién del dolor
severo a leve desde los 5 min luego del rescate entre morfina o fentanilo, o en los intervalos
restantes (p>0,05). Similarmente, no se encontraron diferencias significativas en la media
de EVA (IC95%) desde los 5 min luego del rescate (p >0,05) entre los grupos.

No hubo diferencias en efectos adversos como depresion respiratoria, nauseas, vomitos o
prurito entre grupos (p=1,0). La satisfaccién fue comparable en ambos grupos (p > 0,05).
Conclusiones: La morfina y el fentanilo fueron igualmente efectivos para el rescate en dolor
severo desde los primeros 5min, sin diferencias en los efectos adversos en ambos grupos.
Registro # NCT02145975 (clinicaltrials.gov,prospectivo).

© 2016 Sociedad Colombiana de Anestesiologia y Reanimacién. Publicado por Elsevier
Espaiia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
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Comparison of the effectiveness of fentanyl versus morphine for severe
postoperative pain management. A randomized, double blind, clinical
trial

ABSTRACT

Introduction: Intravenous rescue analgesia in the postoperative anesthesia care unit (PACU)
is the most effective method for reducing postoperative pain (POP) when perioperative mul-
timodal analgesia fails to control it. Appropriate analgesia during these first postoperative
hours may prevent morbidity associated with pain.

Objective: To compare the effectiveness of intravenous morphine versus fentanyl in the PACU
for reducing severe POP.

Methods: Randomized, prospective, double blind trial that included patients with severe POP
using VAS in the PACU. Rescue was performed on one group with 0,1 mg/Kg morphine and
with another with 1 pg/Kg of fentanyl every 5 minutes intravenously until pain was reduced
from severe to mild (VAS <4). Thirty patients were included in both groups.

Results: There were no significant differences in the percentage of patients with reduction
of severe POP to mild 5minutes after the injection of morphine or fentanyl, or in the sub-
sequent rescue analgesia intervals (P>.05). Similarly, there were no significant differences
in mean VAS (95% CI) in morphine or fentanyl groups beginning 5minutes after the first
analgesic dose (P>.05) between the groups.

There were no significant differences in side effects such as respiratory depression, nausea,
vomiting or pruritus (P=1,0). There was a high satisfaction in both groups (P >,05).
Conclusions: Morphine and fentanyl were equally effective in treating severe POP after
Sminutes and following intervals after rescue analgesia was initiated, during 25 minutes
at PACU, with no differences in efficacy or adverse effects between groups (Register #
NCT02145975 clinicaltrials.gov, prospective).

© 2016 Sociedad Colombiana de Anestesiologia y Reanimacién. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://

creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

El dolor postoperatorio (POP) severo es un problema de alta
incidencia a nivel mundial. Segin una revisién sistematica de
la literatura realizada por Dolin et al', en el periodo POP se
encontré una incidencia de dolor moderado a severo en el 41%
de los pacientes, y de estos, solo un 23% experiment6 alivio del
mismo. En Latinoamérica, el dolor POP severo ha sido repor-
tado en el 48% de los pacientes quirdrgicos, y del 51 al 60%
reportaron algin nivel de dolor en dichas unidades®>. En nues-
tro medio la situacién es similar, con una prevalencia del 22,3%
de dolor severo estatico y del 48,2% de dolor dindmico?, cifras
que reflejan un insuficiente manejo en las unidades de cui-
dados postanestésicos (UCPA), también llamadas de cuidados
postoperatorios.

La incidencia, la intensidad y la duracién del dolor POP
varian considerablemente de uno a otro paciente, de una
a otra intervencién quirtrgica, de uno a otro hospital e
incluso de un pais a otro®. El dolor relacionado con el POP
no solo es importante porque causa sufrimiento o experien-
cia desagradable al paciente, sino también por los efectos
perjudiciales que implica para multiples 6rganos®. Es asi
como el estrés secundario al dolor, en conjunto con el
trauma quirdrgico y las morbilidades previas del paciente,
causan disfuncién cardiovascular’®, gastrointestinal®®'! y
respiratoria'®'3, entre otras, aumentando la incidencia de

isquemia miocardica, atelectasias (25-75% luego de cirugia
abdominal), infecciones respiratorias (neumonia en el 1-3%
luego de cirugia cardiaca), ileo, trombosis venosa profunda y
disfuncién cognitiva. Del mismo modo, se ha observado que
el dolor aumenta la estancia en las UCPA y el nlimero de rein-
gresos por urgencias para manejo del mismo. De esta manera
se retrasa la recuperacién del paciente y se incrementan la
morbimortalidad y los costos en la atencién del paciente’.

Es importante resaltar que en las UCPA, cuando enfren-
tamos un paciente con dolor severo o insoportable’*!, la
titulacién con analgésicos opioides es la estrategia mas efec-
tiva para controlar el dolor POP'®17.

El opioide mas estudiado y utilizado actualmente en las
UCPA para el rescate analgésico es la morfina, que ofrece
un equilibrio importante entre rapidez de inicio de accién y
mantenimiento de la analgesia por su farmacocinética'®. Sin
embargo, existen otras alternativas para la titulacién anal-
gésica, como el fentanilo, que presenta una farmacocinética
favorable por tener tedricamente una respuesta analgésica
mas rapida por ser muy liposoluble, lo que facilita su rapido
paso de la barrera hematoencefalica'®. Por lo anterior, el alivio
del dolor severo POP en teoria puede ser mas rapido con opcio-
nes como fentanilo si se compara con morfina'>'. El presente
estudio compara la efectividad de estos dos analgésicos opioi-
des en el dolor severo POP, a dosis equipotentes, en intervalos
de 5min, tiempo que se considera clinicamente relevante para
la reduccién del dolor severo en analgesia postoperatoria.


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

102 REV COLOMB ANESTESIOL.2017;45(2):100-107

Materiales y métodos

Previa aprobacién por el Comité de Etica institucional se rea-
liz6 un estudio experimental, aleatorizado, prospectivo, doble
ciego, en el cual se compararon dos analgésicos opioides
potentes en dolor severo POP en el Hospital Universitario San
Vicente Fundacién.

Se seleccionaron pacientes con dolor POP severo (escala
visual analdgica [EVA] de 7 o mayor) en la UCPA. Se conforma-
ron 2 grupos. Al grupo 1 se le administré morfina intravenosa
a dosis de 0,1 mg/kg por dosis, y al grupo?2 se le administrd
fentanilo intravenoso a dosis de 1 pg/kg por dosis. En ambos
grupos se administré el nimero de dosis necesarias cada 5 min
hasta lograr la reduccién del dolor de severo a leve (EVA <4).

Los intervalos de titulacién se determinaron basados en el
trabajo de Grass?® para un inicio de accién del fentanilo a los
4min y el de la morfina a los 8 min, con una variacién de inicio
para el primero de 3min y para la segunda de 5 min. Después
de la administracién intravenosa de morfina en perros aneste-
siados fue detectada en liquido cefalorraquideo a los 2-5min
y las concentraciones méaximas se observaron dentro de los
15 a 30min?!. Siendo el desenlace primario determinar si el
rescate analgésico con fentanilo es méas efectivo en la reduc-
cién del dolor severo POP (seglin la EVA) en comparacién con
el uso de morfina en UCPA, y asumiendo una diferencia de 1,3
puntos en los promedios de la EVA como clinicamente signi-
ficativa entre los grupos, con una desviacién estandar de 3 en
la EVA, un nivel de significacién de 0,05 y una potencia del
90%, el tamano requerido es de 22 participantes por grupo,
con un incremento del 20% por posibles pérdidas, que equi-
vale a una muestra de 53 participantes, que se aproximé a
60 (30 en cada grupo). El célculo se realizé con el programa
STATA 10, y por asignacién aleatoria se ubicaron en uno de
los dos grupos de estudio; cada grupo estuvo conformado por
30 pacientes. Fueron seleccionados todos aquellos pacientes
que cumplieron con los criterios de inclusién, tales como edad
entre 18 y 65, admitido para cirugia urgente o electiva no
ambulatoria bajo anestesia y que presente dolor POP severo
en la UCPA, contar con valoracién preanestésica, no estar
en embarazo, no poseer antecedentes de hipersensibilidad
o reacciones alérgicas por el uso de opioides, haber firmado
el consentimiento informado de participacién voluntaria en
el estudio y no tener como criterio de exclusién ser clasifi-
cado segun su riesgo como ASA > III, hipoxemia (saturacién de
oxihemoglobina menor de 90%), inestabilidad hemodinamica,
alteraciéon del estado de alerta no explicados por efectos de los
anestésicos, alteraciones neurolégicas de base como trastor-
nos psiquiatricos, incluyendo trastornos de ansiedad, retardo
mental, estados neurodegenerativos congénitos, metabdlicos,
hipéxico-isquémicos o relacionados con el envejecimiento
que no permitan una evaluacién adecuada de la EVA para valo-
racién del dolor, antecedentes de tolerancia a los opioides por
consumo crénico (definido como el uso de opioides por un
periodo mayor de 2 semanas).

Procedimiento

Antes de iniciar el reclutamiento de pacientes se realizé una
reunién con el personal de enfermeria y demds personal

asistencial de los servicios de cirugia para la capacitacién en
los propésitos, alcances y formas de implementacién de la
investigacién para su adecuada ejecucién. En dicha reunién
también se dieron a conocer todas las consideraciones éticas
y la documentacién correspondiente al ensayo clinico.

Se realizé una prueba piloto de implementacién antes
de iniciar el reclutamiento con el 5% de la muestra calcu-
lada para detectar fallas en las diferentes fases del estudio y
corregirlas.

Por asignacion aleatoria en cada paciente seleccionado se
aplicé una pauta analgésica, 60 numeros se aleatorizaron por
medio de un generador de tablas de niimeros aleatorios, con
valor minimo 1y valor méximo 2, se marcaron 30 sobres con el
numero 1y 30 sobres con el nimero 2, un auxiliar de investiga-
cién ajeno al grupo introdujo dentro de los sobres marcados
con el nimero 1 una de las dos pautas analgésicas y en los
sobres marcados con el namero 2 la otra pauta, quedando
oculta la informacién sobre el medicamento a usar, con las
indicaciones de cémo prepararlo; luego se fueron marcando
todos los sobres del 1 al 60 de acuerdo a la tabla de name-
ros aleatorios, y a medida que se seleccionaba un paciente
un auxiliar de enfermeria de la UCPA, ajeno al estudio, le
aplicaba la pauta que correspondia en orden secuencial, de
tal manera que el investigador y el paciente desconocian el
contenido del medicamento al momento de la aplicacién.
Al final del estudio se levanté el enmascaramiento de las
muestras.

Cuando el paciente llegaba a sala de recuperacién, se eva-
luaba la EVA del dolor, y si esta era mayor de 7 se tomaba el
sobre que venia en la secuencia y se procedia a abrirlo para
asignar la intervencién. Los sobres opacos sellados y enume-
rados de forma secuencial eran abiertos por un auxiliar de
enfermeria, ajeno al estudio. Estos contenian informacién del
medicamento que se debia aplicar al paciente correspondiente
con instrucciones de preparacién (morfina 10 mg hasta 10ml
de SSN 0,9%, envasado en jeringa de 10ml, o fentanilo 100 ug
hasta 10ml de SSN al 0,9% envasado en jeringa de 10 ml); este
papel de instruccién era descartado. También contenian un
numero (1 o 2), que correspondia a una u otra intervencién y
que elinvestigador debia registrar en la encuesta, sin que fuera
conocido por el evaluador a qué intervencién correspondia
cada cual. El auxiliar de enfermeria aplicaba el medicamento
a dosis de 0,1ml por kg de peso siguiendo instrucciones del
investigador. El medicamento estaba preparado en jeringas de
igual aspecto y en concentracién equianalgésica de acuerdo al
protocolo. Al momento de la administracién del medicamento
se iniciaba la medicién del dolor cada 5min de acuerdo a la
EVA, se registraba en una tabla y se administraba otra dosis
del medicamento si era > 3, hasta que el paciente manifestaba
un dolor menor de 4 (dolor leve segin la EVA), registrandose
la cantidad total de medicamento de la intervencién en ml.

Se registraron los datos sociodemogréficos, el tipo de ciru-
gia, la duracién de esta, y se registr6 el tiempo de estancia en
la sala de recuperacién en minutos.

También se evalué la presencia de efectos secundarios a
los opioides (hipotensién, bradicardia, depresién respiratoria,
nausea y vémito, prurito).

Ademas, se utilizé6 una escala de satisfaccién de tipo
Likert para evaluar subjetivamente qué tan satisfecho estaba
el paciente con el control de su dolor POP a la hora de
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iniciar la intervencién, ddndole una puntuacién de 1 al
referir estar completamente satisfecho, de 2 si se sintié
solo satisfecho, una puntuacién de 3 al no estar ni satisfe-
cho/ni insatisfecho, de 4 si referia sentirse completamente
insatisfecho.

Andlisis de datos

Elrecuento de las variables categdricas se reporté en nimeros
absolutos y porcentajes. Las diferencias en las caracteristi-
cas basales y postintervencién fueron estimadas a través de
pruebas de hipdtesis. Para variables cualitativas se utilizé la
prueba chi cuadrado y la prueba exacta de Fisher, segin fuera
apropiado. No se cumpli6 el supuesto de normalidad para el
andlisis de los desenlaces, por lo que se usé la prueba de
Mann-Whitney. Las caracteristicas basales de ambos grupos
se presentaron en una tabla mediante medidas de frecuencia
y proporciones para variables cualitativas y medidas de ten-
dencia central y de dispersién para las variables de naturaleza
cuantitativa. En variables cuantitativas se verificé la normali-
dad a través del test de Shapiro Wilk y comparacién de grupos
a través de ANOVA,; este andlisis se apoyd con el software SPSS
versién 20.

Aspectos éticos

Se ajustd a la declaracién de Helsinki y a la normatividad
vigente en Colombia (resolucién n.° 008430 de 1993 del Minis-
terio de Salud y resolucién 2378 de 2008 sobre buenas practicas
clinicas). No se hicieron acciones que incurrieran contra las
propuestas éticas alli registradas. Se requiri6 evaluacién por
parte del Comité de Etica del Hospital Universitario donde
se realizé el estudio, quienes dieron su aval para proceder a
su desarrollo; se realizdé un informe de consentimiento infor-
mado individual de los pacientes.

Resultados

Un total de 94 pacientes cumplieron el criterio de elegibili-
dad —presentar dolor severo en la UCPA—, de los cuales 60
pacientes cumplieron los criterios de inclusién y no presen-
taban criterios de exclusién, resultando en total 30 pacientes
por grupo de intervencién (fig. 1).

Los dos grupos fueron similares en sexo, edad, peso,
clasificacién ASA (p>0,05); como criterio de exclusiéon se
aclar6 que los pacientes no debian ser ASA>III (tabla 1). Los
procedimientos mds frecuentes fueron los de cirugia orto-
pédica (28 pacientes) y cirugia general (15 pacientes); hubo
también procedimientos de cirugia de térax (6 pacientes), ciru-
gia plastica (4 pacientes), cirugia de otorrinolaringologia (3
pacientes), cirugia vascular (2 pacientes) y cirugia maxilofacial
(2 pacientes). La mayoria fueron procedimientos electivos, sin
presentarse diferencia estadisticamente significativa entre los
dos grupos (p=0,165).

Se incluyeron 30 pacientes en el grupo morfina y 30 pacien-
tes en el grupo fentanilo. El 26% (n = 8) versus el 30% (n=9) de
los pacientes del grupo morfina y fentanilo, respectivamente,
bajaron el dolor a leve a los primeros 5 min de la primera dosis
(p>0,05). Similarmente, el 63% (n=19) versus el 43% (n=13)

Valorados para elegibilidad
(n=94)

Excluidos:

No retinen criterios de
inclusion (n = 34)

Ingresados al estudio
(n=60)

Pérdida de seguimiento
Intraoperatorio (n = 0)

Seguimiento intraoperatorio

(n =30) Postoperatorio (n = 0)
No control del dolor
Analizados (n=1), EVA>4 (45
(n=60) minutos con dosis

sucesivas cada 5
minutos).

Figura 1 - Flujograma de pacientes
Fuente: autores.

de los pacientes de los grupos morfina y fentanilo, respectiva-
mente, bajaron el dolor a leve a los 10min (p>0,05). En los
intervalos siguientes hasta los 25min posteriores a la titu-
lacién no se observaron diferencias significativas entre los
grupos (fig. 2).

La media (IC95%) de dolor de EVA inicial fue 7,8+1,1
y 8,1+ 1 en los grupos morfina y fentanilo, respectivamente,
yde54+2y5,6+2,2 alos5min en los mismos grupos. A los
10min se obtuvo una media de EVA de 3,3+2,6 en el grupo
morfina y de 3,7+2,7 en el grupo fentanilo (p>0,05). En los
intervalos siguientes hasta los 25 min posteriores a la titula-
cién no se observaron diferencias significativas en la media de
EVA entre los dos grupos (fig. 3).

De los 60 pacientes analizados, 59 alcanzaron el objetivo
del nivel del dolor (EVA<4) con la titulacién analgésica. Un
paciente en el grupo de morfina no alcanzé el nivel de dolor
objeto, ya que calificé siempre como severo (EVA >7) luego de
9 dosis (una cada 5 min) del medicamento.

Tabla 1 - Caracteristicas sociodemograficas de la
poblacién

Caracteristica Grupo 1. Grupo 2. p
sociodemografica Morfina Fentanilo
Sexo
Masculino 20 (66,6%) 18 (60%) > 0,05
Femenino 10 (33,3%) 12 (40%)
Edad (afios) 39,7+17,0 39,24+12,5 0,842
Peso (kg) 65,5+ 8,8 66,4+10,4 0,720
Clasificacion ASA® 0,573
I 14 (46,7%) 10 (33,3%)
i 12 (40%) 15 (50%)
I 4 (13,3%) 5 (16,7%)

@ Sistema de clasificacién que utiliza la Sociedad Americana de
Anestesiblogos para estimar el riesgo que plantea la anestesia
para los distintos estados fisicos del paciente.

Fuente: autores.
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Figura 2 - Porcentaje de pacientes con dolor leve (EVA de 3 o menor) en los grupos morfina y fentanilo (p > 0,05).

Fuente: autores.

Con respecto al EVA a los 5 y 10min, se evaluaron los
supuestos de normalidad y homogeneidad de varianzas,
dando como resultado que los datos en ambos grupos fueron
homogéneos. Estos resultados se contrastaron con un ANOVA
de medidas repetidas en el que se corroboré que no existia
diferencia entre los grupos de estudio. Sin embargo, el des-
censo en el promedio observado de la EVA a los 5 min a la EVA
medida a los 10 min en ambos grupos es solo debido al tiempo
y es independiente al opioide usado (fig. 3).

No se encontrdé diferencia significativa en cuanto ala media
de la dosis acumulada de opioide para llevar el dolor de severo

EVA

0 T T T T T
0 5 10 15 20 25

Tiempo en minutos

+ Morfina ——Jl— Fentanilo

Figura 3 - Comparacién de la EVA en respuesta a la morfina
y al fentanilo (p =0,531).
Fuente: autores.

a leve-moderado en ambos grupos (p=0,701), ni en el tiempo
en minutos de estancia en la UCPA (p=0,260) (tabla 2).

No fueron reportadas complicaciones como hipoten-
sién, bradicardia, depresién respiratoria o térax en lefo. La
incidencia de nduseas y vémitos fue del 3,3% (un paciente) en
el grupo fentanilo y la de prurito del 3,3% (un paciente) para
el grupo morfina, sin existir diferencias estadisticamente
significativas entre ellos (p=1).

La satisfaccion con las pautas de analgesia utilizadas en
la UCPA fue alta, sin que existieran diferencias entre los dos
grupos (tabla 3).

Discusién

En este estudio encontramos que el fentanilo es comparable a
la morfina en dosis equipotentes para reducir el dolor POP de
severo a leve-moderado desde los primeros 5min de la titu-
lacién. Estos resultados reiteran la utilidad de la morfina, que
sigue siendo recomendada para la titulacién del dolor severo
POP, por su mayor evidencia clinica, por la mayor experiencia
de uso y por las formas farmacéuticas, que permiten estable-
cer una titulacién correcta y un coste econémico bajo, descrito
en otros estudios?!?.

En la literatura se han descrito previamente comparacio-
nes de fentanilo con morfina para la analgesia de rescate. Sin
embargo, la titulacién no se completé ajustandola al peso del
paciente”®?*, lo cual puede afectar el resultado analgésico,
teniendo en cuenta la variabilidad genéticamente determi-
nada de los requerimientos de opioide entre los pacientes?.

En nuestro trabajo observamos que fue necesario aplicar
mas de un bolo de analgesia luego de 5min en la mayoria
de los pacientes, para lograr bajar el dolor a leve, en ambos
grupos de estudio. Solo en el 26% de los pacientes del grupo
morfina y en el 30% del grupo fentanilo se logré bajar el dolor
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Tabla 2 - Volumen de mezcla analgésica aplicada y tiempo de estancia en la UCPA

Variable de estudio Grupo 1. Morfina Grupo 2. Fentanilo p
Cantidad de mezcla para llevar dolor de severo a leve (ml) 14,91+ 10,38 15,86 + 8,62 0,701
Estancia en UCPA medida en minutos 97,87 £ 21,65 117,114+29,19 0,260

Fuente: autores.

Tabla 3 - Grado de satisfaccién con el uso de la pauta analgésica utilizada en la UCPA

Variable de estudio Grupo 1 morfina Grupo 2 fentanilo p
Completamente satisfecho 26 (89,7%) 20 (66,7%) '0,00001
Satisfecho 2 (6,9%) 7 (23,3%)

Ni satisfecho/ni insatisfecho 0 (0%) 3 (10%)

Completamente insatisfecho 1(3,4%) 0 (0%)

* Al comparar la proporcién de completamente satisfecho con completamente insatisfecho.

Fuente: autores.

a leve luego de la primera dosis analgésica. Estos resultados
son similares al estudio de titulacién analgésica de Aubrun
et al.?!, donde a dosis similares de morfina necesitaron en
promedio 3 aplicaciones en intervalos de 5min para lograr
bajar el dolor a leve en el 98% de los pacientes. Es posible
que la anestesia residual en recuperacién y el mayor riesgo
de sedacién al incrementar la dosis limiten la respuesta a una
Unica dosis analgésica y se requiera este proceso descrito por
Aubrun en 1.600 pacientes estudiados, donde comparé dife-
rentes intervalos de titulacién. Si bien se esperaria una mejor
tasa de respuesta a la primera dosis analgésica, otros estu-
dios de titulacién no han mostrado beneficio de incrementar
la dosis de morfina de 0,1 mg/kg a 0,15 mg/kg para el bolo de
titulacién?®.

Claxton et al.?%, en un estudio realizado en un Hospital de
Toronto (Canadd), compararon el manejo del dolor POP severo
con el uso de morfina y fentanilo a dosis fijas, sin calcular
las dosis acorde a las caracteristicas fisicas de los individuos,
mientras que en nuestro estudio realizamos la comparacién
con dosis equipotentes ajustadas al peso del paciente y com-
parables a las usadas en otros estudios realizados?’:?¢, lo
cual nos brinda una comparacién més adecuada entre ambos
farmacos, y por lo tanto un resultado clinicamente més repro-
ducible.

Una explicacién de la respuesta comparable en el porcen-
taje de pacientes con alivio del dolor para morfina o fentanilo
que observamos en nuestro estudio podemos encontrarla en
estudios previos de farmacocinética de la morfina. Experimen-
talmente, al inyectar una dosis intravenosa de morfina en
perros se detectaron niveles en liquido cefalorraquideo desde
los 2-3 min, y también concentraciones en tejido cerebral a los
5min?’. En la préctica clinica, Aubrun et al.?’ compararon el
mejor intervalo para la titulacién de morfina entre 5 o 10 min
en UCPA, reportando un mejor porcentaje de alivio del dolor
sin aumentar los efectos adversos cuando se aplica en interva-
los de cada 5 min la morfina. De lo anterior puede pensarse que
la mayor lipofilicidad del fentanilo y su potencial de atravesar
mas rapidamente la barrera hematoencefalica no ofrecen ven-
tajas en la analgesia POP medida a los 5min en comparacién
con dosis equipotentes de morfina.

Al revisar el potencial de efectos adversos, algunos estu-
dios apoyan que las nduseas y los vémitos parecen menos
frecuentes con el uso de fentanilo®*-34. Sin embargo, en otros
trabajos no se han evidenciado estas diferencias®, y en nues-
tro ensayo no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en los opioides usados en cuanto a nauseas y
vémitos; sin embargo, el Ginico caso que presentd esta com-
plicacién recibié como pauta analgésica fentanilo, y hubo un
caso de prurito a un paciente del grupo morfina; otros even-
tos adversos asociados al uso de opioides en la UCPA no se
reportaron.

Las diferencias de género en la percepcién del dolor y
en respuesta al tratamiento estan bien descritas en distintas
investigaciones®®*’. En contraste a ello, en nuestro estudio no
hubo diferencias importantes en cuanto a los resultados del
EVA en los dos grupos de intervencién.

Nuestro estudio presenta limitaciones. Una de ellas es que
la medicién del alivio del dolor no se hizo continuamente sino
a intervalos de 5min. Si bien el alivio del dolor en el tiempo
luego de aplicado el rescate es continuo, y es posible que antes
de los 5min existan diferencias entre los opioides sometidos
a estudio, esta medicién puede afectarse por la sedacién, fre-
cuente en los pacientes de UCPA, e incluso como resultado de
la analgesia por el opioide administrado. Se estima que a los
5min de aplicada una primera dosis de analgésico es clini-
camente significativo valorar la efectividad analgésica de un
opioide y su potencial ventaja frente a otras opciones. En este
ensayo se emplearon solamente dos medicamentos usados
habitualmente para el dolor, pero es opcional escoger otros
opioides potentes.

Conclusiones

El rescate analgésico POP con fentanilo o con morfina en dosis
equipotentes resulta eficaz para reducir el tiempo de titulacién
del dolor de severo a leve, sin efectos adversos importantes en
ambos grupos. De acuerdo a los hallazgos de este estudio la
morfina, dado su perfil de seguridad, continuaria siendo de
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eleccién en las UCPA para la titulacién del dolor severo poso-
peratorio.
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