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RESUMEN

La analgesia es un componente crucial en el manejo del dolor en pacientes
sometidas a ceséreas. En este contexto, el Ketorolaco, un antiinflamatorio no
esteroideo, ha demostrado ser efectivo en la reduccion del dolor postoperatorio.
Este estudio experimental, aleatorizado, longitudinal y prospectivo incluyé 63
mujeres de 18 a 40 afios con embarazo a término programadas para cesarea en el
Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15 bajo anestesia neuroaxial. Se comparé la
eficacia analgésica del Ketorolaco en dos grupos, uno recibié dosis de 60mg y el
otro 30mg como adyuvante analgésico durante el transoperatorio. Se evaluo el dolor
postoperatorio mediante la escala numérica anéloga (ENA) durante su estancia en
el area de recuperacion y a las 24 horas posteriores. Los resultados mostraron que
en la tensién arterial diastolica y saturacion de oxigeno no se observaron diferencias
significativas entre ambos grupos. En conclusion, la dosis de 30mg de ketorolaco
para el control de dolor postoperatorio en cirugia cesarea en el Hospital de
ginecologia y obstetricia no. 15 es clinicamente significativa, ya que no hay
diferencia en el dolor postquirdargico inmediato ni existe superioridad entre el grupo
de 30mg y de 60mg de ketorolaco pasadas las 24 horas del evento quirtrgico,
permitiendo con ello un nivel de analgesia satisfactoria para las pacientes quienes
catalogaron su dolor como inexistente o leve. Ambos grupos presentaron buena
estabilidad hemodinamica. Este hallazgo nos permite modificar la dosis

estandarizada y ajustar nuestras técnicas anestésicas.

Palabras clave: ceséarea, dolor postoperatorio, manejo del dolor, antiinflamatorio

no esteroideo, anestesia neuroaxial.



ABSTRACT

Analgesia is a crucial component in pain management for patients undergoing
cesarean sections. In this context, ketorolac, a nonsteroidal anti-inflammatory drug
(NSAID), has proven effective in reducing postoperative pain. This experimental,
randomized, longitudinal, prospective study included 63 women aged 18 to 40 years
with term pregnancies scheduled for cesarean section at Gynecology and Obstetrics
Hospital No. 15 under neuraxial anesthesia. The analgesic efficacy of ketorolac was
compared in two groups: one received a dose of 60 mg and the other 30 mg as an
adjunct analgesic during the procedure. Postoperative pain was assessed using the
numerical analog scale (NAS) during their stay in the recovery area and 24 hours
later. The results showed no significant differences in diastolic blood pressure or
oxygen saturation between the two groups. In conclusion, the 30 mg dose of
ketorolac for postoperative pain management in cesarean sections at Gynecology
and Obstetrics Hospital No. 15 is clinically significant, as there was no difference in
immediate postoperative pain, nor was there superiority between the 30 mg and 60
mg ketorolac groups 24 hours after the surgical procedure. This allowed for a
satisfactory level of analgesia for patients, who described their pain as nonexistent
or mild. Both groups exhibited good hemodynamic stability. This finding allows us to

modify the standardized dose and adjust our anesthetic techniques.

Keywords: cesarean section, postoperative pain, pain management, non-steroidal

anti-inflammatory drug, neuraxial anesthesia.
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MARCO TEORICO

En la préctica clinica, el dolor representa un fenébmeno complejo que no
puede ser considerado exclusivamente a la presencia de una lesion tisular evidente.
De acuerdo con la Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP), se trata
de una experiencia multidimensional en la que participan diversos componentes
sensoriales, emocionales y cognitivos, los cuales determinan individualmente la
manera en que cada paciente percibe y expresa el estimulo nociceptivo (1). Esta
conceptualizacion permite comprender por qué el dolor se asocia con
modificaciones conductuales, alteraciones del estado animico y activacion del

sistema limbico, yendo mas alla de la magnitud objetiva del dafio tisular.

Estas caracteristicas revelan el caracter particularmente subjetivo del dolor,
ya que aun no se cuenta con algun instrumento para cuantificarlo de forma objetiva.
La intensidad del dolor solo puede ser expresada por quien lo padece, denotando
un sesgo a la hora de interpretarlo en las diversas escalas. Ademas, se ha
evidenciado que la exposicidn repetida a episodios dolorosos que fueron tratados
de manera insuficiente puede generar una respuesta amplificada ante estimulos
posteriores, la conocida memoria del dolor, misma que condiciona una mayor
intensidad de la experiencia dolorosa tras haber recibido un infimo manejo

analgésico.

El abordaje integral del dolor requiere identificar los mecanismos
fisiopatoldgicos implicados en su origen. La activacion de nociceptores periféricos
ante estimulos mecénicos, térmicos o quimicos da lugar al dolor nociceptivo,
mientras que las alteraciones estructurales o funcionales del sistema nervioso
central o periférico se relacionan con el dolor neuropético. Sin embargo, la
experiencia dolorosa no depende exclusivamente de la intensidad del estimulo
fisico, sino que se encuentra modulada por otros factores como experiencias
previas, el estado emocional asi como del contexto sociocultural, los cuales influyen
de manera significativa en la interpretacion individual del dolor, explicando la amplia

variabilidad clinica ante lesiones de caracteristicas similares (2).



Desde el punto de vista clinico, el dolor puede analizarse como la interaccion
entre un componente relacionado con el dafo tisular real o potencial y otro
componente de caracter subjetivo, el cual es responsable de traducir el estimulo
nociceptivo a través de recursos emocionales, cognitivos y conductuales. La
presencia de experiencias previas de un dolor mal controlado predispone a
respuestas exageradas en eventos sucedaneos, fendmeno estrechamente
vinculado al manejo perioperatorio y a la carga emocional que acompafia el proceso

quirargico y la recuperacién postoperatoria (3,4).

En el entorno de la anestesiologia se vio la necesidad de un consenso, donde
regidos por la ASA (asociacién americana de anestesiologia) se denominé al dolor
postoperatorio como “aquel que esta presente en el paciente por la enfermedad, al
procedimiento quirdrgico y a sus complicaciones o a una combinacién de ambos”.
De entre sus caracteristicas radican el ser agudo, la limitacién temporal, predecible
y evitable. Lo que nos concierne durante el perioperatorio es su adecuado control
porque en caso contario podriamos mermar diversos aspectos de los pacientes: su
calidad de vida, la pronta recuperacion, la cronicidad del dolor y sin mencionar el
aumento del riesgo de complicaciones postquirurgicas (dehiscencias o infecciones).

Sin mencionar la elevacion del costo y la duracion de la estancia hospitalaria.

Existe una poblacién con caracteristicas especiales acorde a la percepcion del
dolor, refiriéndonos a la paciente obstétrica, cuya percepcidén no puede ser explicada
Gnicamente como un mensaje sensorial percibido mediante los distintos receptores
periféricos y decodificado, sino que como se ha mencionado con anterioridad se ve
influenciado por la edad, los mecanismos individuales de respuesta, el contexto
sociocultural, su grado de preparacion para el alumbramiento y su continuidad con
la consulta médica. A resumidas cuentas, el dolor en la paciente obstétrica puede
estar influenciado con los mecanismos de adaptacion propios del organismo frente

al embarazo o con las circunstancias entorno del nacimiento.

Durante el embarazo, el organismo materno experimenta adaptaciones
fisiologicas progresivas destinadas a satisfacer las demandas metabolicas del

binomio materno-fetal, siendo especialmente relevantes los cambios a nivel



cardiovascular. Entre ellos destaca el incremento del gasto cardiaco, el cual puede
alcanzar hasta un 60%, logrando su maximo alrededor de la semana 20 de
gestacion y manteniéndose hasta el término del embarazo. Inicialmente, este
aumento se explica por un mayor volumen sistolico y, conforme avanza la gestacion,

por un incremento gradual de la frecuencia cardiaca (5).

De manera concomitante, se produce una redistribucion del flujo sanguineo
que favorece 6rganos como el Utero, los rifilones y la piel, optimizando el intercambio
materno-fetal, la eliminacion de productos de desecho y la regulacion térmica (6).
El crecimiento uterino puede generar compresiéon mecanica de la vena cava inferior
y la aorta abdominal, lo que ocasiona una disminucion del retorno venoso y del gasto
cardiaco, comprometiendo la perfusién Utero-placentaria. Como respuesta
compensatoria, se incrementa el tono simpatico y la frecuencia cardiaca; sin
embargo, cuando estos mecanismos resultan insuficientes, puede desarrollarse el
sindrome de compresion aortocava, caracterizado por sintomas como hipotension,

mareo, diaforesis y alteraciones del ritmo cardiaco en posicién supina (7).

El sistema respiratorio también presenta modificaciones relevantes durante
la gestacién. La elevacién progresiva del diafragma ocasiona una ligera reduccion
de la capacidad pulmonar total; sin embargo, este cambio se compensa con un
incremento significativo del volumen corriente, lo que resulta en un aumento de la
ventilacion minuto. Estas adaptaciones se acompafian de una disminucion en la
presion arterial de diéxido de carbono (PaCO,), favoreciendo un mayor gradiente
materno-fetal y optimizando el intercambio gaseoso. La progesterona desempefia
un papel fundamental al actuar como estimulante respiratorio, incrementando la

sensibilidad de los quimiorreceptores al CO, (8).

A nivel gastrointestinal, el aumento de progesterona induce relajacién del
musculo liso, disminuyendo la motilidad intestinal y el vaciamiento gastrico, situacion
que justifica la consideracion de la paciente obstétrica como portadora de un
“‘estomago lleno”. Asimismo, la reduccion del tono del esfinter esofagico inferior
favorece la apariciéon de reflujo gastroesofagico, nduseas y vomito, condiciones con

implicaciones anestésicas relevantes durante el perioperatorio.



Durante la gestacion, el sistema renal experimenta un incremento tanto del
flujo plasmatico renal como de la tasa de filtracion glomerular, cambios necesarios
para mantener el equilibrio hidroelectrolitico y la activacion del sistema renina-
angiotensina-aldosterona. Como consecuencia, se observa una disminucion de la
creatinina sérica y del nitrégeno ureico en sangre (9). La progesterona contribuye
ademas a la reduccion del peristaltismo ureteral y del tono uretral, favoreciendo la
vasodilatacion y explicando el aumento en la incidencia de infecciones urinarias e

incontinencia durante el embarazo.

En el ambito hematologico, el volumen plasméatico se incrementa
aproximadamente un 50%, mientras que la masa eritrocitaria aumenta cerca de un
30%, dando lugar a la anemia fisiolégica del embarazo y a una disminucién del
hematocrito. Estas adaptaciones reducen la viscosidad sanguinea y la resistencia
vascular. Paralelamente, se producen alteraciones en los sistemas de coagulaciéon
y fibrindlisis, junto con un aumento de la estasis venosa, lo que eleva el riesgo de
eventos tromboembdlicos desde el primer trimestre y hasta tres meses después del
parto (10).

Desde el punto de vista endocrino, los niveles elevados de estrégenos
estimulan la produccion de globulina transportadora de tiroxina, incrementando las
concentraciones totales de T3 y T4, mientras que las fracciones libres se mantienen
relativamente estables. Asimismo, la activacion del sistema renina-angiotensina-
aldosterona condiciona un aumento significativo de los niveles de aldosterona hacia

el final del tercer trimestre.

La cesarea es una cirugia que consiste en un parto via abdominal cuando el
parto vaginal compromete la salud materno-fetal. Aunque es una cirugia segura sin
mencionar que su frecuencia ha ido en aumento, implicando una incision media ya
sea longitudinal o transversalmente conllevando una diseccién de los raices
nerviosas y fibras musculares ocasionando un fuerte dolor durante el
postoperatorio. Como se menciond previamente, la popularidad de este

procedimiento ha ido en aumento durante los dltimos afos.



Beltrdn et al en el 2016 realizan un estudio en el cual recopilan la tasa de
cesareas en América Latina la cual ha incrementado paulatinamente, alcanzando
un total de 44.3% de los nacimientos en el 2014, siendo una de las tasas mas
elevadas respecto al resto del mundo. Diversos factores han salido a relucir al
momento de la toma de decisiones tales como: la comodidad para el médico y la
paciente, facilidad de agendar el nacimiento aunado a la mayor demanda de dar a
luz por ceséarea, pero, no se debe olvidar los posibles riesgos para la salud del

binomio y que el simple hecho de entrar a un quiréfano suscita un peligro latente.

México, uno de los principales paises de Latinoamérica se ha sumado a la
tendencia del parto por cesarea, ya que acorde a los datos recopilados y
presentados por el Instituto Nacional de Estadistica y Geografia de México (INEGI)
en el 2021, se report6 una tasa de cesareas del 46% y las cifras de manera regional,
hablando estrictamente del estado de Chihuahua muestran un aumento del 23% al
31.2% del total de nacimientos entre 2019-2022, dicho en otras palabras, para
finales del 2021 de los 48mil 022 nacimientos, mas de 14mil 900 fueron por cesarea.
Lo alarmante de esta cifra, es que desde 1985 la OMS puntualiz6é que la tasa ideal

de cesareas debia oscilar entre el 10-15%.

Wong et al en el 2012 realizan un estudio sobre el dolor postoperatorio de las
ceséreas, dado que es una conforma una preocupacion para la atenciéon en cuanto
a la salud materna respecta con posibles complicaciones que implican lo fisico y lo
psicolégico. En el estudio, se explica con detenimiento como una mala analgesia
puede inmiscuir en un aumento de la presién arterial, dificultar la movilizacion
temprana, contribuir activamente para retrasar la recuperacion y alterar la funcion
respiratoria. Sin mencionar, que un dolor mal atendido puede evolucionar en un
dolor crénico mermando la calidad de vida de la paciente y en otros escenarios
evolucionar en depresion postparto tal como lo menciona Beck (2006), quien
determind una correlacion entre el riesgo depresion postparto con la presencia de

un dolor postoperatorio mal controlado.

Por su parte Gerbershagen et al (2013), se dedican a clasificar el dolor agudo
postoperatorio en los cuales las cifras de dolor severo compatibles con ENA 6-7



corresponde a cirugias tales como: colecistectomia laparoscopica, amigdalectomia
y cesarea. Sin mencionar que existen factores que acrecientan el dolor como lo son
una edad inferior a los 60 afos, sexo femenino y un dolor crénico o mal controlado

durante el perioperatorio (12).

La primera aparicion del dolor agudo postoperatorio es durante la estadia de
la paciente en la unidad de cuidados postanestésicos conocida como UCPA, donde
el personal de enfermeria y anestesiologia realizan una serie de escalas para
evaluar el dolor tales como: escala visual analoga (EVA) o la escala numérica
analoga (ENA), cuya finalidad es evaluar y estadificar la intensidad del dolor (13).
En base a la puntuacion poder concretar una estrategia analgésica disminuyendo

los sesgos cognitivos y conductuales.

La creacion de la escala ENA data desde 1978, cuando Downie limita un
universo partiendo del cero como la ausencia del dolor hasta el 10, como el peor
dolor que haya experimentado el paciente, al cual se le suele atribuir la capacidad
de incapacitar o doblegar a quien lo experimente. Su sencillez sin mencionar su

facilidad la conviertan en una herramienta crucial para catalogar el dolor (14).

Ahora en cuanto al binomio respecta, un dolor atendido de manera ineficiente
puede afectar negativamente la relacion materno filial; dado que las mujeres que
cursaron con dolor intenso o severo tras la realizacion de la cesarea fueron menos
proclives en dar pecho a sus hijos. Limitando la lactancia materna exclusiva y en un

futuro ocasionar problemas de salud para el recién nacido.

Haciendo un recuento de todas las adversidades tales como: infecciones,
adherencias, recuperacion tardia, depresién postparto y el impacto indeseable en la
lactancia materna exclusiva. Parece mas que evidente la necesidad de realizar un
buen control del dolor durante el postoperatorio de las cesareas y con ello obtener

un cuidado de calidad de las pacientes.

Una caracteristica particular de los opioides es que su dosificacion no es
estricta, sino que es modificable conforme a la intensidad del dolor, lo que exige una

valoracion clinica continua. No obstante, presentan una serie de efectos no



deseables para los pacientes como ndusea, vémito, miosis, estrefiimiento, retencién

urinaria y, la mas temida de todas, la depresién respiratoria.

Dentro de los opioides empleados con mayor frecuencia en la anestesia
neuroaxial, destacan la morfina y el fentanilo. La morfina, tiene un perfil de menor
liposolubilidad, por lo cual permanece un mayor periodo de tiempo en el liquido
cefalorraquideo tras su administracién en el neuroeje, en otras palabras, brinda una
analgesia de mayor duracién. Sin embargo, esta caracteristica condiciona un
fenémeno conocido como migracién rostral, done asciende el medicamento junto
con el liquido asociandose a efectos supraespinales y, por lo tanto, incrementa el
riesgo de una depresion respiratoria tardia. Estos aspectos sientan las bases para
la elaboracién de las recomendaciones de la American Society of Anesthesiologists
y la American Society of Regional Anesthesia respecto a la vigilancia estrecha tras

Su uso, especialmente en la paciente obstétrica (15,16).

En contraste, el fentanilo se destaca por su elevada liposolubilidad, lo que se
traduce a un inicio de accion rapido y por consiguiente en una duracién analgésica
mas corta. Esta propiedad reduce la probabilidad de depresion respiratoria tardia,
no obstante, contindian los reportes de efectos secundarios como nauseas y prurito.
Estas diferencias hacen que la seleccion del opioide deba individualizarse segun el
contexto clinico, la disposicion de medicamentos y los objetivos analgésicos del

perioperatorio (18).

En la actualidad, el uso indiscriminado de opioides con fines recreativos,
fenbmeno conocido como la crisis de los opioides, ha impulsado la basqueda de
estrategias que permitan reducir su empleo, tales como la anestesia libre de
opioides o el fortalecimiento de esquemas analgésicos basados en antiinflamatorios

no esteroideos.

La buprenorfina ha adquirido mayor relevancia en el ambito de la
anestesiologia gracias a sus caracteristicas farmacoldgicas particulares. Ya que es
catalogado como un agonista-antagonista con alta afinidad por el receptor mu,

otorgandole una mayor potencia analgésica respecto a la morfina, ademas de una



menor incidencia de efectos adversos. Su elevada liposolubilidad favorece un inicio

de accidn relativamente rapido y una duracion prolongada del efecto analgésico.

Entre sus principales ventajas se encuentra la disponibilidad de multiples vias
de administracion, siendo de especial interés en el entorno perioperatorio la via
intravenosa, intramuscular y neuroaxial. Diversos estudios han sefialado que su uso
se asocia con una mayor estabilidad hemodindmica y una menor frecuencia de
eventos colaterales: prurito, nduseas y depresion respiratoria, o que la posiciona
como una alternativa bastante atractiva y segura (20).

En la actualidad, los anestesidlogos contamos con una gran variedad de
opciones para el correcto manejo del dolor incluyendo analgésicos no esteroideos,
opioides, ketamina, neuromoduladores, técnicas analgésicas regionales o
neuroaxiales y métodos no farmacoldgicos, es decir, si de una alegoria se tratara
podria compararse con una nhavaja suiza y para cada necesidad hay una
herramienta. Integrando racionalmente distintas estrategias analgésicas que acttan
sobre multiples mecanismos de la transmision nociceptiva, es posible potenciar el
efecto analgésico y, simultaneamente, disminuir la incidencia de efectos
secundarios, favoreciendo un mejor control del dolor postoperatorio. En la paciente
obstétrica sometida a cesarea, la aplicacion de esquemas multimodales cobra
especial relevancia, ya que favorece una recuperacion integral oportuna, facilita la
movilizacion temprana y contribuye en la calidad de la relacion materno-filial. Desde
la perspectiva anestesioldgica, la seleccidn racional de estas estrategias debe ser
individualizada para cada paciente, el tipo de procedimiento y la técnica anestésica
empleada (21-22).

Durante la realizacién de anestesia raquidea para cesérea, la bupivacaina
hiperbarica es el anestésico local mas utilizado. Este farmaco se caracteriza por una
duracién prolongada del blogueo y un paso placentario limitado en comparacién con
otros anestésicos locales (23). Su perfil de seguridad permite el uso de dosis
maximas consideradas seguras, hasta 2 mg/kg (24). Como alternativa, la

ropivacaina ofrece ventajas como menor liposolubilidad, mayor estabilidad



cardiovascular y un bloqueo motor menos intenso, aunque su uso es mas frecuente

en la técnica epidural (25).

Adicionalmente, se han incorporado diversos adyuvantes, entre los que se
incluyen fentanilo, morfina, clonidina y, mas recientemente en México, la
buprenorfina. La combinacion de estos farmacos con bupivacaina permite prolongar
el bloqueo sensorial y reducir la dosis intratecal del anestésico local, disminuyendo
asi la incidencia de efectos adversos comunes en la paciente obstétrica, como la
hipotension posterior al bloqueo (26) o la bradicardia con frecuencias cardiacas

menores a 50 latidos por minuto (27).

El dolor es percibido de forma distinta en hombres y mujeres, dicha primicia
fue el objeto de investigacion de varios estudios entre los cuales figura el de
Johnson et al en 2018, quienes demostraron que si existe una diferencia fehaciente
en la respuesta y percepcion de dolor entre ambos géneros. Los hombres son
protegidos por los niveles de testosterona modifican el umbral del dolor mientras
gue las mujeres por su parte cuentan con un mecanismo de adaptacion desarrollado
desde la adolescencia ante los colicos menstruales, donde el rol de los estrégenos

podria brindar un umbral del dolor méas bajo.

Para finalizar, el adecuado manejo del dolor deberia competer al pundonor
del médico tratante y sus estrategias corresponderian segun la individualidad de
cada paciente, analizandolo como un todo partiendo de su edad, género, patologias
incluso de sus ideologias para poder llevar a cabo un adecuado plan para el manejo
del dolor. Comprender la singularidad de cada paciente para poderlo separar de un
procedimiento es esencial para continuar con la mejora en los niveles de atencion

médica y para la correcta analgesia postoperatoria.

MARCO CONCEPTUAL

Desde una perspectiva anestesioldgica, el dolor postoperatorio representa
uno de los principales indicadores de la calidad de nuestro servicio. Pese a la

implementacion de protocolos como el ERAS, gran cantidad de pacientes contintan



experimentando dolor de intensidad moderada a severa tras finalizar las cirugias.
Diversos estudios han documentado que mas de dos tercios de los pacientes
presentan dolor postoperatorio, lo que evidencia la clara necesidad de mejorar las
estrategias analgésicas (16—17). En la paciente obstétrica, un manejo inadecuado
del dolor puede tener repercusiones adicionales, afectando la movilizacion
temprana, el vinculo materno-filial y la correcta incorporacion a la lactancia,

reforzando la importancia del adecuado manejo del dolor.

Una encuesta realizada en el postoperatorio sobre la prevalencia del dolor agudo
postoperatorio hecha por Gant y cols. (3) en 300 pacientes arrojo resultados
similares a las encuestas practicadas hace 10 afios por Apfelbaum y cols. (4) e
incluso hace 20 afos por Warfield and Kahn (5), en las cuales sobresalen unas
prevalencias muy considerables del dolor agudo postoperatorio.

Dentro del entorno perioperatorio existen diversas estrategias para mejorar el
confort de los pacientes, mediante la disminucion de la sensibilizacién de nervios
periféricos y la respuesta adrenérgica central establecida mediante un estimulo
doloroso como lo es el procedimiento quirdrgico. La analgesia preventiva consiste
en utilizar AINES o el paracetamol para lograr un ahorro de opioides a futuro, sin
mencionar una proteccién para la modulacién del dolor (22). En la paciente En la
paciente obstétrica, este enfoque adquiere particular relevancia, ya que un
adecuado control del dolor favorece la movilizacion temprana, mejora el vinculo

materno-filial y contribuye al establecimiento oportuno de la lactancia.

Entre los medicamentos empleados con mayor frecuencia dentro de los
esquemas analgésicos se encuentra el paracetamol, farmaco ampliamente utilizado
debido a su adecuado perfil de seguridad y su capacidad para actuar como
ahorrador de opioides. Su administracion forma parte fundamental de la analgesia
multimodal, ya que permite potenciar el efecto de otros analgésicos al intervenir en
diferentes niveles de la transmision del dolor. Aunque su mecanismo de accién no
ha sido completamente esclarecido, se ha descrito que su efecto analgésico ocurre

predominantemente a nivel del sistema nervioso central mediante la modulacion de
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diversas vias implicadas en la percepcion nociceptiva donde se ha visto una afinidad
por el enzima COX-2 (19-21),

Se ha propuesto que algunos metabolitos del paracetamol son capaces de
atravesar la barrera hematoencefalica y participar en la activacion de sistemas
moduladores del dolor, incluyendo vias serotoninérgicas y cannabinoides, lo que
contribuye a la inhibicion de la transmision del estimulo doloroso (24-26). Asimismo,
se ha sugerido su participacion indirecta en la modulacion de sistemas opioides
enddgenos, lo que podria explicar su efecto sinérgico cuando se administra en

conjunto con opioides y otros analgésicos.
Antiinflamatorios no esteroideos

Los antiinflamatorios no esteroideos representan una de las principales
herramientas dentro del manejo del dolor postoperatorio. Es sabido que su principal
mecanismo de accion radica en la inhibicion de las enzimas ciclooxigenasas 1y 2,
responsables de la sintesis de prostaglandinas, las cuales son mediadores clave en
la respuesta inflamatoria y en la sensibilizacién periférica asociada al dafio tisular
(23,24). La disminucion de estos mediadores contribuye significativamente para el
control del dolor agudo y crénico.

De manera colateral, la inhibicion de las prostaglandinas también repercute
en las funciones fisiol6gicas protectoras, particularmente a nivel de la mucosa
gastrica, la funcién renal y los mecanismos de coagulacion, obligando a una
valoracion cuidadosa de su posologia (25-27). La literatura ha evidenciado que, en
determinados escenarios quirdrgicos, los AINES pueden ofrecer una eficacia

analgésica comparable a la de los opioides, con un mejor perfil de seguridad.

Dentro de los AINES utilizados con mayor frecuencia en el entorno
perioperatorio destacan el diclofenaco y el ketorolaco, ambos derivados del acido
acetico. El diclofenaco ha demostrado de manera soélida su eficacia analgeésica, asi
como su efecto antiinflamatorio, ademas de contar con diversas vias de

administracion que facilitan su uso clinico. Su vida media plasmatica es corta, por
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lo que suele emplearse en esquemas de dosificacion ajustados, considerandose
habitual un rango de dosis de 75 a 100 mg (26-27).

En el contexto de la cirugia obstétrica, mas en concreto de la cesarea, el
control del dolor adquiere mayor importancia. Una analgesia insuficiente puede
interferir con la recuperacion funcional de la paciente, limitar la movilizacion
temprana y afectar la interaccion con el recién nacido. Asimismo, el dolor mal
controlado se ha relacionado con alteraciones emocionales y con una recuperacion
postoperatoria mas prolongada, lo que impacta directamente en la calidad de la

atencion médica.

Por su parte, el ketorolaco ha cobrado especial relevancia debido a su
potencia analgésica, la cual ha sido equiparada en multiples escenarios quirdrgicos
a la obtenida con opioides. Dentro de las principales ventajas de uso es que permite
reducir el requerimiento de estos farmacos y por ende disminuir la incidencia de
efectos secundarios. A pesar de su uso frecuente, la evidencia no se ha unificado
respecto a las diferencias significativas entre esquemas de dosificacion fija y
ajustada al peso corporal respecto a la analgesia, sangrado o el deterioro de la
funcion renal, destacando las pacientes obstétricas sometidas a ceséarea (28,29).
Estas interrogantes respaldan la necesidad de continuar investigando el adecuado
papel del ketorolaco dentro de los protocolos analgésicos perioperatorios.

En base al contexto clinico del ketorolaco es que se realizan estudios
comparativos respecto a su dosificacion, ya que fue demostrado que una dosis
intramuscular de 30-60mg equivalia a 30mg directos en la vena (29). Por eso
nuestra intencion principal es optimizar el manejo del dolor postoperatorio en
pacientes sometidas a cesarea, para mejorar la recuperacion funcional, disminuir

complicaciones, asi como de favorecer el bienestar del binomio.

JUSTIFICACION
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El dolor postoperatorio tras una cesarea es una de las principales causas de
insatisfaccion en pacientes sometidas a este procedimiento. Este dolor, si no se
maneja adecuadamente, puede limitar la movilidad de la paciente, prolongar su
estancia hospitalaria, afectar su interaccion con el recién nacido y aumentar el
riesgo de complicaciones como trombosis venosa profunda o infecciones. Por ello,
el manejo eficaz del dolor tras la cesarea es una prioridad en instituciones de salud

como en el Hospital de Ginecologia y Obstetricia no.15.

El Ketorolaco, es un analgésico no esteroideo (AINE) ampliamente utilizado, que
ofrece una alternativa eficaz y accesible para el control del dolor postoperatorio. Su
perfil farmacolégico combina un potente efecto analgésico con un bajo riesgo de
dependencia, lo que lo hace especialmente Gtil en el contexto obstétrico. Sin
embargo, la literatura actual no es concluyente respecto a la dosis Optima que
maximice su efecto analgésico y minimice sus posibles efectos adversos como

alteraciones gastrointestinales o renales.

Las pacientes sometidas a cesarea requieren un manejo analgésico que sea no solo
eficaz, sino también seguro; para permitir una recuperaciéon rapida y un retorno
temprano a sus actividades cotidianas; especialmente el cuidado del recién nacido.
Evaluar la eficacia del Ketorolaco a dosis de 60 mg frente a 30 mg permitird
establecer un estdndar de atencién basado en evidencia y optimizar el tratamiento
postquirdrgico en estas pacientes. Actualmente; existe una brecha de conocimiento
sobre la comparacion directa entre dosis de 30 mg y 60 mg de Ketorolaco en este
contexto especifico. Este estudio genera evidencia sélida que puede ser utilizada
para respaldar o modificar protocolos de manejo del dolor en cesareas; no solo en

el HGO 15; sino en hospitales con caracteristicas similares.

Este estudio busca contribuir al desarrollo de practicas clinicas basadas en
evidencia que beneficien tanto a las pacientes como al sistema de salud. Su impacto
potencial es significativo ya que mejora los resultados clinicos, optimizara los
recursos y fortalecera la experiencia postoperatoria de las pacientes sometidas a

cesarea.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El manejo adecuado del dolor post operatorio es un componente esencial en la
recuperacion de pacientes sometidas a cesarea, ya que afecta tanto su
recuperacion fisica como su bienestar emocional. La cesarea, al ser un
procedimiento quirdrgico mayor; genera un dolor significativo en el periodo
postoperatorio que, si no se controla de manera efectiva, puede prolongar la
estancia hospitalaria, interferir en la interaccibn madre-hijo y aumentar el riesgo de

complicaciones como inmovilidad prolongada, insomnio y estrés emocional.

En el Hospital de Ginecologia y Obstetricia no.15, las cesareas representan uno de
los procedimientos quirargicos mas comunes. A pesar de ello, el manejo del dolor
postquirdrgico sigue siendo un desafio, ya que la eleccién de medicamentos y dosis
adecuadas debe balancear la eficacia analgésica con la seguridad para evitar

efectos adversos.

El Ketorolaco es un analgésico no esteroideo (AINE) ampliamente utilizado por
eficiencia en el manejo del dolor agudo. Sin embargo, existen discrepancias en la
literatura sobre la dosis 6ptima que ofrezca el mejor balance entre efectividad y
seguridad. Mientras que una dosis de 60mg podria proporcionar un alivio mas
prolongado y efectivo del dolor, también podria aumentar la probabilidad de efectos
adversos como nauseas, vomitos o alteraciones renales y de la agregacion
plaquetaria, por inhibicién de la via de la ciclooxigenasa 1 (COX1). Por otro lado,
una dosis de 30mg podria ser mas segura, pero su eficacia podria ser insuficiente

para el manejo del dolor postcesarea en algunos casos.

Actualmente en el Hospital de Ginecologia y Obstetricia no.15 no se cuentan con
datos especificos que permitan identificar si el uso de una dosis de 60mg es
significativamente mas efectiva que una dosis de 30mg en este contexto; lo que
dificulta la estandarizacion del tratamiento analgésico postcesarea. Ademas, la falta
de estudios comparativos limita la posibilidad de desarrollar protocolos basados en
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evidencia que optimicen la recuperacion de las pacientes y minimicen los costos

asociados al manejo del dolor.

Esta incertidumbre genera la necesidad de investigar y comparar directamente la
eficacia analgésica y la seguridad del Ketorolaco en estas dos dosis (30 v/s60mg
intravenosos), con el objetivo de mejorar la calidad de atencion y los resultados
clinicos en pacientes sometidas a cesarea. Identificar la dosis mas adecuada no
solo tendrd un impacto positivo en el bienestar de las pacientes, sino que también
contribuira a la optimizacion de recursos en un contexto de creciente demanda de

servicios obstétricos.
Por lo que nos hicimos la siguiente pregunta de investigacion:

¢Existe una diferencia significativa en la eficacia y seguridad del Ketorolaco

a dosis de 60mg comparado con 30mg en el manejo del dolor postceséarea?

OBJETIVOS

a. General: comparar la eficacia analgésica del Ketorolaco a dosis de 60mg
versus 30mg en pacientes sometidas a cesarea en el Hospital de ginecologia

y Obstetricia no.15.

b. Especificos:

1. Determinar el nivel de dolor postoperatorio en pacientes que reciben 60mg
de ketorolaco en comparacién con 30mg utilizando la Escala Numérica
Analoga del dolor.

2. Evaluar la duracion del efecto analgésico para ambas dosis en el periodo
postoperatorio inmediato (las primeras 24 horas).

3. Identificar los posibles efectos adversos asociados con ambas dosis de

Ketorolaco en las pacientes estudiadas.
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4. Analizar la relacion entre la dosis administrada y la necesidad de analgesia

complementaria en las primeras 24 horas tras la cirugia.

HIPOTESIS

Hipodtesis verdadera:

El Ketorolaco administrado a dosis de 60 mg proporciona una mayor eficacia
analgésica en comparaciéon con 30 mg en pacientes sometidas a cesarea en el

Hospital de Ginecologia y Obstetricia No. 15.
Hipotesis nula:

El Ketorolaco administrado a dosis de 60 mg no proporciona una mayor eficacia
analgésica en comparacion con 30 mg en pacientes sometidas a cesarea en el

Hospital de Ginecologia y Obstetricia No. 15.

MATERIAL Y METODOS

Disefio y tipo de estudio:
Experimental. Ensayo clinico aleatorizado longitudinal prospectivo.

Universo de estudio: Pacientes en tercer trimestre de edad gestacional de 18 a
40 afos de edad programadas a cirugia parto abdominal ASA I, sin
comorbilidades, derechohabientes del IMSS en HGO #15 Chihuahua, Chihuahua.

Lugar donde se desarrollara el estudio:
Hospital de ginecologia y obstetricia No. 15 de Chihuahua, “Ignacio Garcia Téllez".

Periodo del estudio:
Se realizard desde el momento que el protocolo sea aceptado por el comité de
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investigacion y el comité de bioética hasta 8 meses posteriores para la obtencion

del nimero de muestra, el analisis estadistico, resultados y conclusiones.

Tamafo de muestra
El tamano de la muestra fue calculado utilizando el software estadistico

OpenEpi, version 3.0, especificamente la herramienta para estimar proporciones
en poblaciones finitas. Este calculo se realiz6 con el objetivo de determinar el
namero minimo de participantes necesario para identificar una diferencia
clinicamente significativa en el control del dolor postoperatorio entre dos dosis de

ketorolaco (60 mg vs 30 mg) en pacientes sometidas a cesarea.

Criterios de seleccion

Criterios de inclusién:
e Pacientes femeninas programadas para cirugia parto abdominal en HGO#15

Chihuahua
e Edad de 18 a 40 afios
e Pacientes ASA Il sin comorbilidades agregadas
e Pacientes que acepten participar y firmen su consentimiento informado.
e IMC <40 kg/m2

Criterios de no inclusion:
e Pacientes quienes se nieguen participar en el estudio.

e Pacientes con antecedente de Ulcera péptica, sangrado gastrointestinal.

e Pacientes con alteraciones renales, insuficiencia hepatica, alteraciones
plaquetarias, antecedentes de dolor cronico, alteraciones de la coagulacion,
broncoespasmos.

e Pacientes con antecedentes de hipersensibilidad al Ketorolaco.

e Pacientes a las cuales debido a problemas propios del procedimiento
quirdrgico o las condiciones de la paciente se tenga la necesidad de cambiar

de anestesia neuroaxial a anestesia general balanceada.
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Criterios de eliminacion:

e Administracion de otro farmaco analgésico no incluido en el protocolo o con
una dosis inadecuada.
e Complicaciones durante el procedimiento quirargico como hemorragia

obstétrica, eclampsia.

VARIABLES

Definicion de las variables
Dolor post quirargico: es el dolor que se presenta después de una cirugia y puede

ser agudo, moderado o leve. Es una consecuencia del procedimiento quirdrgico, la

enfermedad de base, o una combinacién de ambos.

Ketorolaco: medicamento antiinflamatorio no esteroideo (AINE) que se utiliza para

aliviar el dolor moderado, la inflamacion, la hinchazén, el enrojecimiento y el calor.
Edad: Tiempo transcurrido a partir del nacimiento de un individuo.

Peso: Masa del cuerpo medida en kilogramos.

Talla: Altura medida en centimetros desde el vertex hasta los pies.

Gesta: Numero total de embarazos que ha tenido una mujer, sin importa el

resultado.

ASA: Clasificacion generada por la asociacion americana de anestesiologia (ASA,
por sus siglas en ingles) que estadifica el estado fisico relativo del paciente previo

a la decisiéon del acto anestésico.
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Operacionalizacion de las variables

Dolor post
quirdrgico

Es el dolor que se
presenta después de
una cirugia y puede ser
agudo, moderado o
leve. Es una
consecuencia del
procedimiento
quirdrgico, la
enfermedad de base, o
una combinacion de
ambos.

Cuantitativa
Discreta

Escala
ENA
(numérica
analoga)

ENA 1-3:
Dolor leve.
ENA 4-6:
Dolor
moderado
ENA 7-10:
Dolor Severo

Variable independiente

Ketorolaco

Medicamento
antiinflamatorio no
esteroideo (AINE) que
se utiliza para aliviar el
dolor moderado, la
inflamacion, la
hinchazon, el
enrojecimiento y el
calor.

Cualitativa
Categorica

Nominal

1) Dosis
30mg.

2) Dosis
estandarizad
a de 60mg.




Terceras variables o variables universales

Edad Tiempo transcurrido | Cuantitativa | Afios
a partir del discreta
nacimiento de un
individuo.

Peso Masa del cuerpo Cuantitativa | Kilogramos |1,2,3 infinito
medida en kilogramos | continua

Talla Altura medida en Cuantitativa | Centimetros |cm
centimetros desde el |continua
vertex hasta los pies.
Numero total de
embarazos que ha o . i

Gesta g Cuantitativa| Nominal 1. Primigesta.
tenido una mujer, sin
importa el resultado Numeérica 2. Multigesta.
Clasificacion generada ASA I: Sin patologia

o ASA |l: Enfermedad
por la asociaciéon sistémica sin limitacion
. funcional
americana de ASA IlI: Enfermedad
. . sistémica con

ASA aneSteS'OIOQ'a (ASA' limitacién funcional
porsussiglasen | Cuantaiva| - |ASAIY Enfemedad
ingles) que estadifica el | i Ordinal 1 de vida

9 q discontinua ASA V: Paciente
estado fisico relativo dmorzibuhndo Czn msnos
e 24 horas de vida

del paciente previo a la ASA VI: Donador
decision del acto cadaverico
anestésico.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se incluyeron 63 pacientes embarazadas de 18 a 35 afios, programadas para
cirugia cesarea de manera electiva, ASA Il en el Hospital de Ginecologia y
Obstetricia no. 15 Chihuahua, Chihuahua en el periodo comprendido del 1 enero del
2025 al 30 de junio del 2025. Se dividieron en dos grupos de forma aleatorizada;
GRUPO 1: dosis de 60 mg de Ketorolaco y GRUPO 2: 30 mg de Ketorolaco.

Se realiz6 la valoracion preanestésica previo al ingreso a quiréfano, donde se
explicé a cada paciente en que consiste el protocolo en estudio y los beneficios que
obtendra del mismo. Se pregunto si desea patrticipar en el estudio de investigacion,
comentandose las ventajas y efectos secundarios que pudieran presentarse ante la
administracion del ketorolaco en sus diferentes dosis tratdndose de una distribucién
aleatorizada. Se obtuvo la firma del consentimiento informado de la paciente, se
asigno un folio acorde al niamero continuo del protocolo, siendo el primer paciente
el nimero 1, el segundo paciente el nUmero 2, y asi sucesivamente hasta la
sexagésima tercera paciente que corresponderd al folio nimero 63, el cual quedo
anotado en su hoja de consentimiento informado y hoja de recopilacion de datos.

Previo a ingreso a quiréfano se colocd un acceso venoso periférico de grueso calibre
No. 16 o 18G acorde a la visualizacion de venas periféricas de extremidades
superiores y se administrara Solucién Hartmann 500 ml como precarga de

hidratacion.
Por medio de distribucién aleatorizada se cont6 con cuatro grupos de estudio:

e Grupo 1: bupivacaina hiperbarica + buprenorfina via neuroaxial raquidea y
via intravenosa ketorolaco 60mg + paracetamol 1gr.

e Grupo 2: bupivacaina hiperbarica + buprenorfina via neuroaxial raquidea y
via intravenosa ketorolaco 30mg + paracetamol 1gr.
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Tras ingresar a sala quirurgica se realizé monitoreo invasivo de acuerdo con la
NOM- 006-SSA3, se midi0 presion arterial, pulsioximetria, frecuencia cardiaca,
monitorizacion de temperatura y se realizo la cuantificacion de diuresis por medio

de la colocacion de sonda Foley.

El anestésico local que se utilizé para el bloqueo intratecal en este estudio sera
Bupivacaina hiperbérica 0.5 %. El calculo de la dosis se realiz6 en base a la talla de
la paciente y teniendo en consideracion de que en una paciente obstétrica se
disminuye el 30% de la dosis del anestésico local debido a los cambios fisiol6gicos

propios del embarazo, se tomd en cuenta la formula (Talla x 0.06mg).

Se agreg6 a la dosis establecida del anestésico local, buprenorfina con dosis a
consideracion del anestesidlogo en sala (30 o 60mcg IT) para analgesia
postquirdrgica. Se coloc6 a la paciente en decubito lateral izquierdo, previo
protocolo de asepsia y antisepsia; se procedié a administrar la dosis de solucion
anestésica via subaracnoidea correspondiente a la paciente.

Inmediatamente posterior a la administracion de la dosis anestésica subaracnoidea
se coloco la cuiia de Cardiff (elevacion de 27 a 30 grados) para evitar el sindrome
compresién aorto-cava, ya posicionada la paciente se tomé la presion arterial no
invasiva y se registré6 cada 5 minutos durante todo el trans anestésico, de misma

manera oximetria de pulso, temperatura y frecuencia cardiaca materna.

Se administraron oxitocina 20U posterior al alumbramiento como uterotonico diluido
en 500ml de solucién Hartmann en caso de que las circunstancias ameriten el uso
de algun otro uterotonico. Durante el transanestésico, se administré a un grupo
Ketorolaco 60 mg intravenoso y paracetamol 1gr mientras que al segundo grupo
Ketorolaco 30mg intravenoso y paracetamol 1gr, antibiotico a consideracion de los
antecedentes de las pacientes (presencia de alguna alergia) dando prioridad a la
administracion de un betalactamico, dexametasona 8 mg intravenoso dosis Unica y

algun otro antiemético acorde a la clasificacion de APFEL.
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Concluido el procedimiento quirdrgico/anestésico se evaluaron signos vitales, y la
presencia de dolor postoperatorio a los 15, 30 y 45 minutos, y Unica evaluacion de
dolor a las 24 horas del postoperatorio. Ademas, se registraron las situaciones en

las que hubo necesidad de medicamento analgésico de rescate.

Todos los datos previamente descritos fueron colocados de forma autégrafa en una

hoja de recopilacion de datos con su folio correspondiente.

Se hizo registro en hoja de Excel vaciando la hoja de recopilacion de datos de cada
una de las pacientes y posteriormente se exportaron al programa de analisis

estadistico, obteniéndose los resultados del protocolo.

Posterior a la obtencion de los resultados del protocolo en estudio se realiz6 la
identificacion de fortalezas y limitaciones del estudio, pudiendo llegar a las

conclusiones de este protocolo.

ANALISIS ESTADISTICO

El objetivo principal fue comparar las puntuaciones de dolor entre grupos en
los tiempos preespecificados (por ejemplo, 2, 6, 12 y 24 horas). Cada punto
temporal se analiz6 de forma independiente. Las variables continuas se
describieron como media (DE) si su distribucién fue aproximadamente normal o
como mediana (RIQ) cuando no lo fue; las categodricas se expresaron como n (%).

La normalidad se explord con inspeccion grafica y prueba de Shapiro—Wilk.

Para la comparacion de dolor entre grupos en cada tiempo se utilizé t de
Student para muestras independientes cuando se cumplieron supuestos; en caso
contrario, se empled Mann—-Whitney U. En todos los puntos se reporté la diferencia
de medias (o la diferencia de medianas tipo Hodges—Lehmann) con su IC95% vy el

valor de p (bilateral, 0=0.05). Dado que hay multiples pruebas (un tiempo por
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comparacion), se control6 el error por multiplicidad con Holm—Bonferroni aplicado al
conjunto de p de los tiempos analizados, manteniendo la interpretacion clinica

centrada en las estimaciones con 1C95%.

Los objetivos secundarios se evaluaron con pruebas acordes a su naturaleza.
Para proporciones dicotomicas (por ejemplo, pacientes con EVA <3 a 12 y 24 h,
presencia de NVPO, necesidad de rescate analgésico), se uso x? o Fisher segun
correspondiera, informando diferencia de riesgos con IC95% ademas del valor de
p. Cuando procedid, el consumo total de rescate en 0-24 h se compar6 con t de

Student o Mann-Whitney y se presento la diferencia con 1C95%.

El andlisis fue por intencion de tratar. Los datos faltantes puntuales en alguna
medicion de dolor se manejaron como casos disponibles en ese tiempo; si la
ausencia supero el 5% en un punto clave (p. €j., 24 h), se reporto la tasa de falta 'y
se realiz6 una sensibilidad repitiendo la comparacion con imputacion sencilla
basada en la tendencia del propio paciente (Ultima observacién arrastrada si la
ventana era adyacente), dejando claro su caracter exploratorio. No se aplicaron
modelos de medidas repetidas ni ajustes adicionales mas alla del control por

multiplicidad, para mantener la trazabilidad entre objetivos y pruebas.

Todos los analisis fueron bilaterales con a=0.05. Se privilegido la
comunicacién de efectos absolutos con 1C95% por encima de la significancia
aislada. El procesamiento se realizé en R (RStudio) [version y paquetes a consignar]
o software equivalente segun disponibilidad institucional.

ASPECTOS ETICOS

Ver anexo 6.
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Humanos:

Investigador principal, investigadores asociados.
Indirectamente la participacion del personal del Hospital.
Médicos adscritos al servicio de anestesiologia del HGO #15.
Residente de anestesiologia.

Personal de enfermeria de recuperacion y piso.

Fisicos:

Ketorolaco (ampolleta de 30mg/ml, de 1-2 por paciente).
Paracetamol 1gr intravenoso.

Bupivacaina hiperbarica (15mg/3ml)

Fentanilo dosis analgésica 20 mcg (ampolleta 500 mcg/10ml)
Ondansetron 8mg/4 ml

Dexametasona 8mg/2ml

Antibittico (Cefotaxima 1 gr, Cefalotina 1gr) intravenosos
Metoclopramida 10mg/2ml intravenosa

Omeprazol 40 mg intravenoso

Oxitocina 20U (5U/1 por ampolleta)

Efedrina (50mg/2ml) aforada a 10 ml con solucién fisiolégica
Solucién Hartman (500-1000ml)

Monitorizacibn no invasiva (presion arterial no invasiva, pulsioximetria,

electrocardiograma, termometro)
Sonda urinaria tipo Foley
Electrodos para monitoreo cardiaco
Maquina de anestesiologia.

Aguja espinal Whitacre 27Gx88mm
Jeringas (tamafio 3ml, 5 mly 10 ml)

Agujas hipodérmicas 20Gx38mm, 22Gx32mm, 25Gx16mm
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e Gasas estériles sin trama (2 paquetes por paciente)
e Guantes estériles N°7.
e Equipo de bloqueo neuroaxial

e Equipo para venoclisis sin aguja, estéril, desechable normo gotero,

Uno para cada paciente
e Punzocat gris (16G) o verde (18G)
e Hoja de recoleccion de datos

e Computadora para registro de datos o Boligrafos

Financieros:

No se requiere financiamiento dado que los insumos para el cuidado de los
pacientes, es absorbido por el presupuesto de egresos anual de la unidad
hospitalaria. Los recursos para la recoleccion, analisis, interpretacion y discusion de

los datos correran a cargo de los investigadores.

Fentanilo 1 ampolleta $150
Bupivacaina hiperbarica 1 frasco $130
Ketorolaco 2 ampolletas $70
Aguja espinal 1 pieza $313
Solucién Hartman 1000ml 1 pieza $53
Jeringa 10 ml 1 pieza $20
Aguja amarilla 2 piezas $12
Guantes # 7 1 pieza $70
Suma total de costo de medicamentos y materiales..................... $818.00

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
“EFECTO ANALGESICO DEL KETOROLACO A DOSIS DE 60MG VERSUS 30
MG DE KETOROLACO EN PACIENTES SOMETIDAS A PARTO VIA
ABDOMINAL EN EL HGO 15”

2024 2025
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Actividades

Formulacion del proyecto i

Revision bibliografica

Creacion de material y métodos,
instrumentos de medicion [

Presentacion y aprobacion del
comité de ética y de investigacion

Aplicaciéon de instrumentos de
medicion

Recopilacion y analisis de datos

Elaboracion de informe 1N

Presentacién del informe

Correcciones

Presentacion final del informe

RESULTADOS

Se incluyeron en la investigacion y analisis final un total de 63 pacientes del Hospital
de ginecologia y obstetricia no. 15. La poblacién estudiada estuvo conformada por

mujeres con una edad promedio de 26 + 6 afios. Respecto a la composicion
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corporal, el indice de masa corporal (IMC) medio fue de 32 £ 5, indicandonos una
tendencia hacia el sobrepeso y la obesidad. Desglosando la distribucion del IMC,
se observé que solo el 8% de las pacientes presentaban un peso normal, mientras
que el 22% se encontraban en condicion de sobrepeso. Un porcentaje considerable
de la poblacion estudiada presentd obesidad, siendo el 44% clasificadas como
obesidad tipo 1 y el 24% con obesidad grado Il. Estos datos reflejan una alta
prevalencia de obesidad dentro de la muestra, lo que podria tener implicaciones en
la respuesta al tratamiento analgésico postoperatorio y en la evolucién clinica de las
pacientes a quienes se les realizé la cesérea. Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion estudiada.

Variables Valor
Edad, afios 26 + 6
IMC, kg/m? 32+5
Grupo de IMC
Peso bajo, N (%) 1(2)
Normal, N (%) 5(8)
Sobrepeso, N (%) 14 (22)
Obesidad tipo 1, N (%) 28 (44)
Obesidad tipo 2, N (%) 24 (24)

No hubo diferencias estadisticamente significativas en la edad promedio de
las pacientes entre ambos grupos (27 + 6 afios en el grupo con 60mg de
ketorolaco vs 25 + 5 afios en el grupo con 30mg de ketorolaco). Esto indica

gue ambas poblaciones eran comparables en términos de edad. Grafica 1.
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Grafica 1. Comparacion de edad entre grupos de analgesia en cesérea.
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En cuanto al indice de masa corporal (IMC), tampoco obtuvo una diferencia

estadisticamente significativa entre los dos grupos, dado que mientras en el grupo

de 60mg de ketorolaco tuvieron un IMC promedio de 32 £ 5y por su parte el grupo

de 30mg de ketorolaco conté con un promedio de 31 + 5. Este resultado determina

gue en ambos grupos hubo una prevalencia de obesidad tipo 1 y tipo 2, lo cual

podria influir en la respuesta analgésica y recuperacién postoperatoria de forma

equitativa. Tabla 2 y grafica 2.

Tabla 2. Comparacion de edad e IMC entre grupos de analgesia en cesarea.

Variables Ketorolaco 60mg Ketorolaco 30mg Valor de p
Edad, afios 27+ 6 25+5 0.059
IMC, kg/m? 32+5 31+5 0.550

Gréfica 2. Comparacion de IMC entre grupos de analgesia en cesérea.

Comparacion de IMC entre grupos

IMC (ka/m?)

Ketorolaco 60mg

Ketorolaco 30mg
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En el grupo que recibi6 30mg de ketorolaco, la diferencia de la presion arterial
sistélica dentro de la unidad de cuidados postanestésicos (UCPA) respecto a la
basal fue de (-15 + 17mmHg), en comparacién con el grupo de 60mg de ketorolaco
(12 £ 16mmHg) obteniendo mayor diferencia en el grupo de 30mg la cual a su vez
es estadisticamente significativa (p=0.001). De manera similar, la diferencia de
frecuencia cardiaca en el grupo de 60mg de ketorolaco (-8 = 12lpm, p=0.023) y en
el grupo de 30mg de ketorolaco fue de -13 + 15lpm, con una diferencia

estadisticamente significativa (p= 0.007).

En contraste, no se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la
diferencia de presiones diastdlicas (-11 £ 13mmHg vs -6 £ 11mmHg, p=0.410) ni en
la saturacion de oxigeno (SO2) (0.32 +2 vs 0.16 + 2, p=0.759) entre los grupos.
Tablas 3-3.2 y gréfica 3.

Tabla 3. Efectos hemodinamicos en el postoperatorio segun la dosis utilizada
para analgesia durante el transanestésico. (Grupo 60mg)

Variables Ketorolaco 60mg Valor p
Basal Postcx | Diferencia
TA sistélica, mmHg 124+13 | 116 +£13 | -12+16 0.003
TA diastélica, mmHg 709 67 +9 -6+11 0.096
Frecuencia cardiaca, Ipm 76+£13 | 72+10 -8+12 0.023
Saturacién de 02, % 96 +2 96 2 0.16+2 0.511

Tabla 3.1 Efectos hemodinamicos en el postoperatorio segun la dosis utilizada

para analgesia durante el transanestésico. (Grupo 30mg)

Variables Ketorolaco 30mg
Basal Postcx | Diferencia Valor p
TA sist6lica, mmHg 125413 | 114+13 | -15+17 0.001
TA diastdlica, mmHg 71+10 66+9 -11+13 0.042
Frecuencia cardiaca, Ipm 84+15 | 78+ 10 -13+15 0.007
Saturacion de 02, % 96 + 2 96 + 2 0.32 +2 0.820




Tabla 3.2 Efectos hemodinamicos en el postoperatorio segun la dosis utilizada

para analgesia durante el transanestésico. (Comparativa de grupos)

Variables Ketorolaco 60mg Ketorolaco 30mg Valor de
Basal Postcx | Diferencia | Basal Postcx | Diferencia P
TA sistélica, mmHg | 124 + 13 | 116 + 13 -12 +16 125+13 | 114 + 13 -15+ 17 0.578
TA diast6lica, mmHg 70+9 67+9 -6+11 71+10 66 £ 9 -11 £ 13 0.410
Frecuencia
cardiaca, Ipm 76+13 | 7210 -8x12 84+15 | 7810 -13+15 | 0.531
Saturacion de 02, % 96 + 2 96 + 2 0.16 £ 2 96 + 2 96 + 2 0.32 £2 0.759

Gréafica 3. Efectos hemodinamicos en el postoperatorio segun la dosis

utilizada para analgesia durante el transanestésico.

Comparacion de Cambios Hemodinamicos Postoperatorios
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Los resultados muestran que en los primeros 30 minutos del postoperatorio,
no se observaron diferencias en la escala numérica del Dolor (ENA) entre los
grupos, dado que ambos registraron un puntaje de 0 en todos los tiempos

evaluados, lo que indica una analgesia efectiva inmediata en ambas intervenciones.
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No obstante, a las dos horas del postoperatorio, se evidencio una diferencia
no significativa en la percepcion del dolor entre ambos grupos. Las pacientes que
recibieron ketorolaco 60mg reportaron el 63% nada de dolor y el 31% dolor leve.
Por otra parte, el grupo de ketorolaco de 30mg el 77% negaron la presencia de dolor
y el 16% manifestd dolor leve. Estos resultados sugieren que el ketorolaco
proporciona una analgesia eficaz e igual de efectiva aunado a la dosis, sin embargo,
con la dosis de 30 mg se reduce la presencia de efectos secundarios, como
sangrado gastrointestinal, disfuncion renal y eventos cardiovasculares (26). Acorde
a una revision sistematica en pacientes con funcion renal perioperatoria normal, no
se vio afectado su funcionamiento con dosis mayores de ketorolaco (28), sin
embargo, valdria la pena considerar cualquier oportunidad para lograr una

analgesia satisfactoria mediante una menor exposicién de toxinas renales.

Tabla 4. Evaluacion del dolor postoperatorio segun la Escala numérica

del dolor (ENA) al finalizar su estancia en la UCPA.

Nivel de dolor Ketorolaco 60mg) | Ketorolaco 30mg Valor de P
Sin dolor, N (%) 20 (63) 24 (77) 0.365
Leve, N (%) 10 (31) 5 (16) 0.365
Moderado, N (%) 2 (6) 2 (7) 0.365
Severo, N (%) 0 (0.00) 0 (0.00) -
Total, N (%) 32 (100.00) 31 (100.00)
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Gréfica 4. Evaluacion del dolor postoperatorio segun la escala ENA al

finalizar su estancia en la unidad de cuidados postanestésicos.

100+ Distribuciéon del nivel de dolor por dosis de Ketorolaco
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Los resultados muestran que no hubo una diferencia significativa en el nivel
de dolor reportado a las 24 horas entre ambos grupos. En el grupo 1 (ketorolaco
60mg), el 44% no reportaron dolor y el 50% refiri6 dolor leve mientras que en el
grupo 2 (ketorolaco 30mg), el 71% no manifestd dolor alguno y el 23% cursé con
dolor leve. Aungque en ambos grupos el 6% refiri6 dolor moderado. Estos hallazgos
sugieren que el ketorolaco si es un método efectivo para la analgesia postoperatoria
y que una dosis de 30mg es suficiente para cumplir con dicha funcion. Tabla 5y
grafica 5

Tabla 5. Dolor postoperatorio (24hrs) por grupo de estudio.

Nivel de dolor Ketorolaco 60mg) | Ketorolaco 30mg Valor de P
Sin dolor, N (%) 14 (44) 22 (71) 0.071
Leve, N (%) 16 (50) 7 (23) 0.071
Moderado, N (%) 2 (6) 2 (6) 0.071
Severo, N (%) 0 (0.00) 0 (0.00) -
Total, N (%) 32 (100.00) 31 (100.00)

Gréfica 5. Dolor postoperatorio (24hrs) por grupo de estudio.
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Dolor postoperatorio (24hrs) por grupo de estudio
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Pese a la imposibilidad de unificar dosis de opioide intratecal se encontré que
no hubo diferencias estadisticamente significativas entre su uso en los grupos de
estudio, considerando que el grupo de 60mg de ketorolaco emple6 en su poblacion
38% 30mcg de buprenorfina intratecal y un 63% mientras que el grupo de ketorolaco
de 30mg us6 en 58% 30mcg de buprenorfinay en 42% 60mcg de buprenorfina. Esto
indica que ambas poblaciones eran comparables en términos del uso de opioide
intratecal. Tabla 6 y gréfica 6.

Tabla 6. Comparacién de dosis de opioide intratecal entre grupos de

analgesia en cesarea.

Opioide IT Ketorolaco 60mg) | Ketorolaco 30mg Valor de P
Buprenorfina 12 (38) 18 (58) 0.102
30mcg, N (%)

Buprenorfina 20 (63) 13 (42) 0.167
60mcg, N (%)

Total, N (%) 32 (100.00) 31 (100.00)
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Gréafica 6. Comparacion de dosis de opioide intratecal entre grupos de

analgesia en ceséarea.

Comparacion de dosis de opioide intratecal entre grupos de analgesia en cesarea
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DISCUSION

Identificamos que dentro de las mujeres a quienes se les realizé la cirugia de
parto abdominal bajo anestesia neuroaxial raquidea dentro del Hospital de Gineco-
Obstetricia No. 15 en el periodo comprendido del 1 de enero del 2024 al 30 de junio
del 2025, la utilizacibn de ketorolaco 30m brindé una mejor estabilidad
hemodinamica respecto al uso de 60mg de ketorolaco durante la permanencia en
la UCPA, ya que presentaron mayor diferencia de tension arterial sistélica y mayor
disminucién en la frecuencia cardiaca no solo teniendo relevancia clinica sino
significancia estadistica logrando con ello un adecuado manejo del dolor, en el cual
la mayoria de las pacientes de ambos grupos presentaron un adecuado manejo del
dolor percibiéndolo como nulo o leve en hasta 94%.

Es bien sabido que el dolor puede elevar la presion arterial de forma aguda y
esto se debe a que una de las consecuencias de la nocicepcion es el reclutamiento
de reflejos espinales a través de conexiones neuronales, de hecho, en proporcién a
la magnitud y duracién del estimulo; estos reflejos espinales provocan que el

sistema nervioso simpatico se active, por lo tanto, aumentan las resistencias
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periféricas, el volumen sistdlico y la frecuencia cardiaca. Ademas, involucra una
respuesta por parte del eje hipotalamo-hipofisiario-adrenal con una mayor
activacion del sistema simpatico por medio de las glandulas suprarrenales y en base
a este conocimiento es donde radica la importancia del buen control analgésico
postoperatorio, para mitigar las consecuencias de la nocicepcion.

Estos ultimos resultados son concordantes con investigaciones previas
similares, las cuales sefialan en el mismo sentido de efectividad analgésica la dosis
de 30mg de ketorolaco endovenoso respecto a 30-60mg intramuscular (29). En este
estudio lo que resulta importante es que se estandariza la via de administracion y
ademas unos de los objetivos es reducir los requerimientos de rescates analgésicos,
especialmente en las mujeres que acaban de parir donde por cuestiones de
lactancia se debe ser cauto en los medicamentos a utilizar, recordando la meta de

la anestesia libre de opioides.

Lo ideal al indicar la dosis de un farmaco es brindar el maximo beneficio
terapéutico con el menor riesgo de efectos adversos, pero, esa dosis no ha sido
determinada aun para el ketorolaco intravenoso. Por ejemplo, un estudio
aleatorizado de 240 pacientes en urgencias no encontrd diferencias significativas
en el dolor entre los 0-120 minutos posteriores al uso de ketorolaco con dosis Unicas
de 10,15 y 30mg por via intravenosa (23). Ahora bien, nuestros resultados son
concordantes con los brindados por Duttchen Et al en el 2017, quienes en un
pequefio estudio aleatorizado para dolor postoperatorio en cirugia de columna no
encontraron mayor beneficio en el uso de ketorolaco 15mg respecto a 30mg
intravenoso (30), pero aporta mayor informacion sobre la dosificacion de este
farmaco, sin mencionar que es preciso el realizar mas estudios adicionales
utilizando menores dosis intravenosas y es alentador el poder modificar un
paradigma como lo es la dosis estandarizada (60mg de ketorolaco) para una cirugia

cada vez mas frecuente como lo es la cesarea.

Otro tema con la misma relevancia, es el uso del opioide intratecal que, si
bien la ventaja de este grupo de farmacos es la inhibicion selectiva de las vias

nociceptivas sin afectar vias simpaticas o motoras, obteniendo una estabilidad
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cardiovascular y deambulacion segura. La primera opcion para el estudio era usar
fentanilo, sin embargo, sabiendo que dosis de 6.25 a 15microgramos prolongan la
anestesia hasta dos horas tras una cesarea (considerandose de baja duracion) y
falto de reduccién en la intensidad durante el postoperatorio y del requerimiento
analgésico después de 4-6 horas (24). En base a este conocimiento y ante el
desabasto de dicho opioide es que tuvo que cambiarse a buprenorfina; empleado
por Jacobson desde 1984 y sentdndose como precedente en la revista mexicana
de anestesiologia en el 2024 donde se le estudio como un agente anestésico
neuroaxial (31), por lo tanto, considerandose seguro su uso. Ademas, su alta
liposolubilidad, afinidad por receptores mu y una accion prolongada convierten a la
buprenorfina en excelente adyuvante para los anestésicos locales (como la

bupivacaina hiperbérica) en la anestesia raquidea.

Esta investigacion estuvo acotada a reportar eventos adversos maternos
relacionados al dolor postoperatorio, y aunque en la UCPA solo una paciente refirié
dolor severo siendo necesario el uso de la dosis de rescate (buprenorfina
0.3mcg/kg) no tuvo relevancia estadistica. ldentificamos que las pacientes de
ambos grupos quienes cursaron con dolor leve en la UCPA las 24 horas tenian la
misma puntuacion del dolor. La potencial explicacién a este fendmeno se debe a

qué se queda instaurada la percepcién del dolor en las vias del sistema nervioso.

Como limitantes de este estudio se puede mencionar el pequefio tamafio de
la muestra, dado que el ajuste es congruente con estudios clinicos exploratorios,
especialmente cuando existen restricciones operativas y logisticas, asi como la

ausencia de evaluacion para el riesgo de nauseas y vomito postoperatorio.

Esto ultimo deberd ser considerado a futuro para investigaciones
relacionadas, en donde con base a nuestros resultados y los otros estudios aqui
citados, se podria contemplar hacer el uso de una mayor cantidad de pacientes o
tratar de estandarizar las diversas dosis de buprenorfina como coadyuvante para la
bupivacaina hiperbéarica, dado que no se cuentan con estudios de dosis
estandarizada para via neuroaxial y ademas de también incluir en el analisis los

potenciales eventos adversos.
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Se necesitan mas estudios para determinar los mecanismos y la significancia

clinica.

CONCLUSIONES

Se rechaza la hipotesis verdadera y se acepta la nula, ya que la
administracion de una dosis de ketorolaco de 60mg no tuvo mayor eficacia
analgésica en comparacion con 30 mg de ketorolaco, de hecho, fueron igual de

eficaces para el control del dolor postoperatorio hasta un periodo de 24 horas.

La dosis de 30mg de ketorolaco para el control de dolor postoperatorio en
cirugia ceséarea en el Hospital de ginecologia y obstetricia no. 15 es clinicamente
significativa, ya que no hay diferencia en el dolor postquirtrgico inmediato ni existe
superioridad entre el grupo de 30mg y de 60mg de ketorolaco pasadas las 24 horas
del evento quirargico, permitiendo con ello un nivel de analgesia satisfactoria para
las pacientes quienes catalogaron su dolor como inexistente o leve. Ambos grupos
(dosis de ketorolaco 30mg vs dosis de ketorolaco 60mg) presentaron buena

estabilidad hemodinamica.

Sin embargo, la administracion de un AINE (como el ketorolaco) en dosis
terapéuticas no esta exenta de presentar efectos secundarios tales lesiones en el
tracto gastrointestinal dese Ulceras pépticas (38%), sangrado (6%) y erosion del
tracto por citar algunos ejemplos, ademas de lesion renal por su via de excrecion o
posibles eventos cardiovasculares. Como efecto colateral, significaria un ahorro

farmacoldgico para la institucion.

Por lo tanto, la aplicacion de ketorolaco 30mg es suficiente para un adecuado
control del dolor postoperatorio.
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ﬂ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
\D) UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION YPOLITICAS DE SALUD
IMSS COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
e CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
Nombre del estudio: “EFECTO ANALGESICO DEL KETOROLACO A DOSIS DE 60MG VERSUS 30 MG DE

KETOROLACO EN PACIENTES SOMETIDAS A PARTO VIA ABDOMINAL EN EL HGO 15”

Lugar y fecha Chihuahua, Chihuahua 1° de enero 2025 — 30 de mayo 2025.

Justificacion y objetivo del estudio: (Objetivo: Este estudio se centra en evaluar el efecto analgésico del ketorolaco a dosis de 60 mg en comparacion con
30 mg en pacientes que han sido sometidas a parto por via abdominal en el Hospital General de Obstetricia No. 15.
Justificacion: determinar si la dosis de 30 mg de ketorolaco intravenoso administrado durante la cesarea es mejor
para el control del dolor post operatorio, que la dosis comunmente utilizada de 60mg intravenosos.

Concluido la cirugia cesarea se evaluara el dolor postoperatorio por la escala analgésica, mediante interrogatorio

directo y se anotara si se requirié el uso de alguin otro analgésico para el control del dolor después de la cirugia

parto abdominal. Se realizaran dos grupos de estudio: GRUPO A: 60 mg de ketorolaco y GRUPO B: 30 mg de

ketorolaco intravenosos.

Los efectos adversosdel ketorolaco mas frecuentemente son los digestivos, como dolor abdominal (13%) y

nauseas/vémitos (12%). Menos frecuentes son la diarrea (9.3%), estrefiimiento y flatulencia (1.3%). En caso de
resentarse alguno de estos se suspendera la administracion de ketorolaco.

Posibles beneficios que recibira al Analgesia post operatoria prolongada, pronta recuperacion y egreso hospitalario oportuno.

participar enel estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

Al concluir el estudio se realizara un concentrado de toda la informacién recabada, con la cual posterior a

Informacién sobre resultados y : ks S
ser analizada seemitiran resultados del estudio.

alternativas de tratamiento:

Participacion o retiro: Todas las pacientes deberan firmar un consentimiento informado en donde acepten participar en el estudio,
cualquier paciente puede abandonar el mismo cuando asi lo considere.
Privacidad y confidencialidad: Toda la informacién sera resguardada por el investigador y en ninguna circunstancia se hara publico el nombre ni

apellidos de la paciente

En caso de coleccién de material biolégico (si aplica):

No autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.
Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes
(si aplica):

Beneficios al término del estudio: Evaluar la eficacia de la dosis estandarizada de ketorolaco (60mg) y la dosis de 30 mg
de ketorolaco administrados de forma intravenosa durante el trans anestésico.
En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Dra. Diana Patricia Gonzalez Pifién
Medico Anestesidlogo en HGO#15 Chihuahua, direccion: Calle Tercer s/n, Col. Altavista. C.P. 31200.

Dr. Adrian Fernando Fierro Lozano, Residente de segundo afio Curso Especializacion Anestesiologia, direccion: Fco. A. Barrientos 201, San Felipe I, CP
31203 Chihuahua, Chih.

Dr. Alvaro Mauricio Anchondo Aguirre.

Medico Anestesidlogo en HGO#15 Chihuahua, direccion: Calle Tercer s/n, Col. Altavista. C.P. 31200.

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 extensién 21230, Correo

electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y Firma del Paciente Nombre y Firma de quien obtiene el consentimiento
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MSS

Anexo 2. Instrumento de Recoleccion de la Informacién

“EFECTO ANALGESICO DEL KETOROLACO A DOSIS DE 60MG VERSUS 30 MG DE
KETOROLACO EN PACIENTES SOMETIDAS A PARTO VIA ABDOMINAL EN EL HGO 15”

Investigador: Dr. Adrian Fernando Fierro Lozano Residente de Anestesiologia

Nombre:

Edad:

Gesta:

NSS:

Peso:

Talla:

IMC:

ASA:

Dx:

GRUPO 1. Ketorolaco 60mg: GRUPO 2. Ketorolaco 30mg:

Signos vitales Basales: TA: mmHg FC: Sp02: Glasgow:

Monitoreo en Unidad de cuidados postanestésico:

Tiempo 0’ 15~ 30° 45 60° 120’

TA

FC

Sp02

ENA

24 horas posteriores al evento quirurgico:

ENA:

Dosis de rescate: (SI / NO)

Tiempo en el cual requirié rescate: (horas)

Dosis de rescate: Buprenorfina 0.3mg/kg IV PRN dolor
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Anexo 3. Carta de No Inconveniencia

L
'b‘q INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL curran o cisrco onstemmicia va 15

zulongacicon de Division del Norte y Calle 39

xt. 47022

OOAD CHINUANT A

SEGu D Al I AGNACIO GARC I TRLEr 2
FCURIDAD Y JOUDARIOAD SOCIAL COORDINACION CLINICA DF EDUCACION
FINVESTIGACION EN SALLD

CENTRO DE DOCUMENTACION EN SALUD CHIN-00.G0O

Comité Local de Investigacion en Salud Chihuahua, Chihuahua. 02 de Enero del 2025
Comité de Etica en Investigacién Asunto: Carta de no Inconveniente

Presente:

Por medio de la presente me permito informar en mi cardcter de Director (a) del Hospital
de Ginecologia y Obstetricia no. 15, que en relacién al proyecto de investigacién con fines

de tesis titulado:
“EFECTO ANALGESICO DEL KETOROLACO A DOSIS DE 60MG VERSUS 30
MG DE KETOROLACO EN PACIENTES SOMETIDAS A PARTO VIA
ABDOMINAL EN EL HGO 15"

A cargo de los investigadores:
Investigador Responsable: Dra. DIANA PATRICIA GONZALEZ PINON
Investigador Asociado (s): DR. ALVARO MAURICIO ANCHONDO AGUIRRE
Alumno (Tesista): DR. ADRIAN FERNANDO FIERRO LOZANO

Por parte de esta Unidad "No existe inconveniente" para la realizacion de dicho proyecto de
investigacion en las instalaciones de esta unidad por el grupo de investigadores, toda vez que dicho
proyecto haya sido evaluado y aceptado por él, ambos comités de Evaluacion y se otorgue el nimero
de Registro de Autorizacién en el Dictamen correspondiente, para lo cual agradeceré se me notifique

dicha resolucion para otorgar las facilidades para el desarrollo del mismo.
Se expide la presente para los fines correspondientes.

ATENTAMENTO
"Seguridad yfSvlidaridad -Social"

Director (a) de plogia y ObStetricia no.15

| T, Col. Altavista, C. P, 31200, Chihuahua, Chih. Tel. €1d 413 0410,

2624

Felipe Carrillc

wwW. ime . gob . mx

e

PUERTO
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Anexo 4. Tablas

ASAPS

Classification Definition

Adult Examples, Including, but not Limited to:

Pediatric Examples, Including but not Limited to:

Obstetric Examples,
Including but not Limited
to:

ASAI Anormal healthy patient Healthy, non-smoking, no or minimal alcohol use Healthy (no acute or chronic disease), normal BMI percentile for age

ASAll A patient with mild systemic ~ Mild diseases only without substantive functional Asymptomatic congenital cardiac disease, well controlled dysrhythmi Normal pregnancy*, well
disease limitations. Current smoker, social alcohol drinker, ~ asthma without exacerbation, well controlled epilepsy, non-insulin controlled gestational HTN,

pregnancy, obesity (30<BMI<40), well-controlled dependent diabetes mellitus, abnormal BMI percentile for age, controlled preeclampsia
DM/HTN, mild lung disease mild/moderate OSA, oncologic state in remission, autism with mild without severe features, diet-
limitations controlled gestational DM.
ASAIll A patient with severe systemic  Substantive functional limitations; One or more U ted stable cardiac lity, asthma with Preeclampsia with severe
disease moderate to severe diseases. Poorly controlled DM exacerbation, poorly controlled epilepsy, insulin dependent diabetes features, gestational DM with
or HTN, COPD, morbid obesity (BMI 240), active mellitus, morbid obesity, malnutrition, severe OSA, oncologic state, renal  complications or high insulin
hepatitis, alcohol dependence or abuse, implanted  failure, muscular dystrophy, cystic fibrosis, history of organ | qui a thrombophili
pacemaker, moderate reduction of ejection fraction,  brain/spinal cord malformation, ic hydrocephalus, p disease requiring
ESRD undergoing regularly scheduled dialysis, infant PCA <60 weeks, autism with severe limitations, metabolic disease, icoagulati
history (>3 months) of MI, CVA, TIA, or CAD/stents. difficult airway, long term parenteral nutrition. Full term infants <6 weeks of
age.

ASAIV A patient with severe systemic ~ Recent (<3 months) MI, CVA, TIA or CADIstents, Symptomatic congenital cardiac abnormality, congestive heart failure, Preeclampsia with severe
disease that is a constant ongoing cardiac ischemia or severe valve active sequelae of prematurity, acute hypoxic-ischemic encephalopathy,  features complicated by
threat to life dysfunction, severe reduction of ejection fraction, shock, sepsis, disseminated intravascular coagulation, automatic HELLP or other adverse

shock, sepsis, DIC, ARD or ESRD not undergoing  implantable cardioverter-defibrillator, ventilator dependence, event, peripartum
regularly scheduled dialysis endocrinopathy, severe trauma, severe respiratory distress, ad: d diomyopathy with EF <40,
oncologic state. uncorrected/decompensated
heart disease, acquired or
congenital.
ASAV Amoribund patient who is not  Ruptured abdominallthoracic aneurysm, massive Massive trauma, intracranial hemorrhage with mass effect, patient Uterine rupture.

expected to survive without
the operation

trauma, intracranial bleed with mass effect, ischemic
bowel in the face of significant cardiac pathology or
multiple organ/system dysfunction

requiring ECMO, respiratory failure or arrest, malignant hypertension,
decompensated congestive heart failure, hepatic encephalopathy,
ischemic bowel or multiple organ/system dysfunction.

Tabla 1. Vol.28.Num 5, Tema Central: anestesiologia Clinica, paginas 661-670 (Sep-Oct 2017)

ESCALA ENA
| | | | | | | | | | |
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
SIN DOLOR @ EL PEOR
DOLOR

Instrucciones: Pida al paciente que indique en la linea donde esta el dolor en
relacion con los dos extremos. Esta calificacion es solo una aproximacion. Por
ejemplo una marca en el medio indicaria que el dolor es aproximadamente la
mitad del peor dolor posible

0=Nodolor 1-3=Dolorleve 4 —6=Dolormoderado 7 — 10 = Dolor severo

Tabla 2. Rev. Soc. Esp. Dolor vol.27 no.4 Madrid jul./ago. 2020 Epub 13-Oct-2020
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Anexo 5. Carta de aprobacion de protocolo de investigaciéon

[
“‘)‘4 INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Direccion de Prestaciones Médicas
Ui in b3

Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigacion en Salud 805.
U MED FAMILIAR NUM 33

Registro COFEPRIS 17 CI 08 019 026
Registro CONBIOETICA CONBIOETICA 08 CEI 003 2018072

FECHA Viernes, 31 de enero de 2025

Doctor (a) DIANA PATRICIA GONZALEZ PINON

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacién con titulo "EFECTO ANALGESICO DEL
KETOROLACO A DOSIS DE 60MG VERSUS 30 MG DE KETOROLACO EN PACIENTES SOMETIDAS A PARTO
VIA ABDOMINAL EN EL HGO 15” que someti¢ a consideracion para evaluacion de este Comité, de acuerdo con
las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la calidad metodolégica y los
requerimientos de ética y de investigacion, por lo que el diccamenes APROBAD O:

Nimero de Registro Institucional

R-2025-805-005

De acuerdo a la normativa vigente, deberd presentar en junio de cada afio un informe de seguimiento técnico
acerca del desarrollo del protocolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de ser
necesario, requerira solicitar la reaprobacién del Comité de Etica en Investigacion, al término de la vigencia del
mismo.

C.MN Siglo XXi, Ave. Cuauhtémoc No. 532, Piso 4 dificio Blogue B, Anexo 3 la Unidsd de Congresas, Col. Doctores, Akaldia Casuhiémoc, €. P. 06720,
Cludad de Mexico, Tel. {55] 5627 6900, Exx. 21963 y 21968, www.imss.gotims
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Anexo 6. Aspectos éticos

ASPECTOS ETICOS

Los procedimientos por llevar a cabo cumplen con las normas éticas y los
reglamentos institucionales, asi comeo con lo establecido en Ia Ley General de
Salud en lo que respecta a la investigacion en seres humanos, ademas de estar
en conformidad con la Declaracion de Helsinki de 1975 y sus posteriores

modificaciones.

De acuerdo con la dltima reforma del articulo quinto de la Ley General de Salud,
que tuvo lugar el 2 de abril de 2014, esta investigacion aporta al conocimiento de
los procesos bioldgicos y tecnoldgicos en los seres humanos, asi como a la
comprension de la relacidn entre las causas de las enfermedades, la practica
médica y la estructura social. Ademas, confribuye a la prevencion y control de
problemas de salud considerados prioritarios para la poblacion. A pesar de gue no
implica intervencion directa en seres humanos, la investigacion estara sujeta a
revision por parte de una comision de ética, ya que aborda aspectos relacionados
con la atencion medica de los mismos.

Esta investigacién se llevara a cabo siguiendo los siguientes principios:

Se ajustara a los fundamentos esenciales de la investigacion y ética gue respaldan
la investigacion médica, con el potencial de contribuir a la resolucion del problema
objeto de estudio.

Se empleara el método mas apropiado para investigar la tematica en cuestion.

Se garantizara que los pacientes de la institucion donde se lleve a cabo este

protocolo no se expondran a riesgos ni dafnios.

Previo a cualquier intervencion en el entorno hospitalario, se obtendra la
aprobacién del comité de ética local.

Se obtendra el consentimiento informado del individuo objeto de Ia investigacion, o
de su representante legal en caso de incapacidad legal, en conformidad con las

requlaciones vigentes.
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La investigacion serd realizada por profesionales de la salud en una institucion
médica bajo 1a supervision de las autoridades sanitarias pertinentes. Ademas, se
requerira la aprobacion de los Comités de Investigacion, Etica en Investigacion y

Bioseguridad, segln corresponda y en cumplimiento de las normativas aplicables.

El investigador principal debera suspender de inmediato la investigacion si se
presenta un riesgo de lesiones graves, discapacidad o muerte del sujeto de
estudio, o si el propio sujeto lo solicita.

La institucion de atencién medica donde se lleve a cabo la investigacion debera
proporcionar atencién médica al sujeto de investigacién en caso de que sufra
algin dafio relacionado directamente con la investigacion, ademas de cualquier

indemnizacion legal aplicable.

Se tomaran medidas para preservar la confidencialidad de la informacién obtenida,
utilizande Gnicamente 1as iniciales de los nombres y apellidos de los sujetos. Los
resultados se utilizaran segln sea necesario y con la debida autorizacion. Cabe
destacar que esta investigacion se clasifica como "Investigacion con riesgo
mayor que el minime" debido a Ia realizacion de un ensayo con medicamentos.

Segun el reglamento de 12 Ley general de salud en materia de investigacion
para la salud en el Nuevo reglamento publicado en el diario oficial de la federacion

el 6 de enero de 1987 considerando:

Que en virtud del Decreto por el que se adiciond el Articulo 4o.
Constitucional, publicado en el Diario oficial de la Federacidn de fecha 3 de
febrero de 1983, se consagrd como garantia social, el Derecho a la Proteccion de
la Salud;

Que el 7 de febrero de 1984 fue publicada en el Diario Oficial de la
Federacidn la Ley General de Salud, reglamentaria del parrafo tercero del Articulo
4p. de la Constitucién Politica de los Estados Unidos Mexicanos, iniciando su
vigencia el 10. de julio del mismo afio. Que 1a Ley General de Salud ha establecido
los lineamientos y principios a los cuales deberd someterse la investigacion
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cientifica y tecnologica destinada a la salud, correspondiente a la Secretaria de
Salud orientar su desarrollo.

Que la investigacion para la salud es un factor determinante para mejorar
las acciones encaminadas a proteger, promaover y restaurar Ia salud del individuo y
de la sociedad en general; para desarrollar tecnologia mexicana en los servicios
de salud y para incrementar su productividad, conforme a las bases establecidas
en dicha Ley.

Titulo segundo. De los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres
Humanos.

En el Capitulo | Disposiciones comunes.

ARTICULO 13.-En toda investigacién en la que el ser humano sea sujeto
de estudio, debera prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y 1a proteccion

de sus derechos y bienestar.

ARTICULO 14 - La Investigacion que se realice en seres humanos debera

desarrollarse conforme a las siguientes bases:
|. Se ajustara a los principios cientificos y éticos que |a justifiquen;

Il- Se fundamentara en la experimentacion previa realizada en animales, en

laboratorios o en otros hechos cientificos.

lll.- Se debera realizar sdlo cuando el conocimiento que se pretenda

producir no pueda obtenerse por otro medio idéneo;

I\V.- Deberan prevalecer siempre las probabilidades de los beneficiados

esperados sobre o5 riesgos predecibles;

V.- Contard con el consentimiento informado y por escrito del sujeto de
investigacion o su representante legal, con las excepciones gue este Reglamento

sefiala;

V.- Debera ser realizada por profesionales de la salud a que se refiere el
articulo 114 de este Reglamento, con conocimiento y experiencia para cuidar la
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integridad del ser humano, bajo la responsabilidad de una institucion de atencion a
la salud que actle bajo la supervision de las autoridades sanitarias competentes y
que cuents con los recursos humanos y materiales necesarios, gue garanticen el

bienestar del sujeto de investigacion;

VIl. Contara con el dictamen favorable de las Comisiones de Investigacion,
Etica y la de Bioseguridad, en su caso, y

VIIl. Se llevara a cabo cuando se tenga la autorizacion del titular de la
institucion de atencion a la salud y, en su caso, de la Secretaria, de conformidad

con los articulos 31, 62, 69, 71, 73, y 88 de este Reglamento.

ARTICULO 17- Se considera como riesgo de la investigacion a la
probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra algun dafio como
consecuencia inmediata o tardia del estudio. Para efectos de este Reglamento, las

investigaciones se clasifican en las siguientes categorias;

|- Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y metodos
de investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza
ninguna intervencion o modificacion intencionada en las variables fisiologicas,
psicologicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que
se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros,
en los que no se le identifigue ni se traten aspectos sensitivos de su conducta;

l. Investigacion con riesgo minimo: Estudios prospectivos que emplean el
resgo de datos a través de procedimientos comunes en examenes fisicos o
psicologicos de diagnosticos o tratamiento rutinarios, entre los que se consideran:
pesar al sujeto, pruebas de agudeza auditiva; electrocardiograma, termografia,
coleccion de excretas y secreciones externas, obtencion de placenta durante el
parto, coleccion de liquido amnidtico al romperse las membranas, obtencion de
saliva, dientes deciduales y dientes permanentes extraidos por indicacion
terapeutica, placa dental y calculos removidos por procedimiento profilacticos no
invasores, corte de pelo y ufias sin causar desfiguracion, extraccion de sangre por

puncion venosa en adultos en buen estado de salud, con frecuencia maxima de
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dos veces a la semana y volumen maximo de 450 MI. en dos meses, excepto
durante el embarazo, ejercicio moderado en voluntarios sanos, pruebas
psicolégicas a individuos o grupos en los que no se manipulara la conducta del
sujeto, investigacion con medicamentos de uso comin, amplio margen
terapéutico, autorizados para su venta, empleando las indicaciones, dosis y vias
de administracién establecidas y que no sean los medicamentos de investigacion
que se definen en el articulo 65 de este Reglamento, entre otros, y

Ill.- Investigacién con riesgo mayor gue el minimo: Son aguéllas en que las
probabilidades de afectar al sujeto son significativas, entre las que se consideran:
estudios radioldgicos y con microondas, ensayos con los medicamentos y
modalidades que se definen en el articulo 65 de este Reglamento, ensayos con
nuevos dispositivos, estudios que incluyan procedimientos quirlrgicos, extraccion
de sangre 2% del volumen circulante en neonatos, amniocentesis y otras técnicas
invasoras o procedimientos mayores, los que empleen métodos aleatorios de
asignacion a esquemas terapéuticos y los que tengan control con placebos, entre
otros.

Responsabilidades en torno al manejo de informacion de Seguridad
Eventos adversos

Cualquier herida, desde un rasguiic hasta una fractura. Cualquier nuevo

padecimiento o desorden.

Aumento en severidad de una enfermedad ya existente (diferente al padecimiento

tratado en el estudio).
Cualquier otro acontecimiento inusual o inesperado.
Reaccion adversa al medicamento

Todas las respuestas dafiinas y no intencionadas a un producto medicinal
relacionadas con cualquier dosis deben considerarse como reaccion adversa al
medicamento (ADR, por sus siglas en inglés).
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Sugiere una relacién con el medicamento en estudio (el investigador es la
(nica persona con atributos para determinar esto).

Completado de la forma EA

Cambios en la dosis

Se debe registrar cualquier cambio de dosis del medicamento. Por lo general, esto
se reporta como:

- Ninguno.

- Reduccion o aumento.

- Interrumpida (de modo temporal).

- Descontinuada (de modo permanente).

- Completado de la forma EA Resultado del evento

- 5Se debe reportar el resultado de cada evento adverso.
Las posibles opciones son:

- Resuelio
- Todavia presente
- Muerte
Causalidad de eventos adversos Relacion con el medicamento

La causalidad, en Roche, se registra como:

- Relacionado.
- Mo relacionado.
- Intensidad/Severidad

La severidad puede ser reportada comao:

Leve = presente pero tolerable.

Moderada = interfiere con actividades.

Severa = incapacita para realizar actividades normales.

Cualquier acontecimiento médico desfavorable que a cualguier dosis:

1. Resulta en muerte.
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2. Amenaza la vida

3. Requiere hospitalizacion del paciente (minimo 24 horas) o prolonga

una hospitalizacion existente

4. Resulta en una incapacidad/inhabilidad persistente o significativa.
El embarazo debe reportarse como fuera SAE

5. Es una anomalia congénita

6. Es médicamente significativo o requiere intervencion para prevenir cualquiera
de las posibilidades anteriores.

Criterio de seriedad: muerte
i Como reportario?

Ingrese como término del evento el que refleje la causa mas probable de la
muerte. Corrija una vez gue se conozca la causa definitiva.

Use “muerte” como término del evento solo si la causa real se desconoce.

El término “Muerte slbita” debe ser usado sélo cuando la causa es de origen
cardiaco segun la definicion estandar “Muerte natural inesperada por causas

cardiacas, ocurriendo

Rapidamente después del establecimiento de sinformas agudos en un paciente
con © sin conocimiento de enfermedad cardiaca preexistente; la disfuncion
cardiaca produce una abrupia perdida de flujo sanguineo cerebral. El intervalo
entre establecimiento de los sintomas y muerte puede estar en el rangoe de menos
de una hora a casi 24 horas’™.

Mo se consideran Eventos Adversos Serios

- Hospitalizacién planeada requerida por protocolo (ejemplo, para administracién
de medicamento de estudio o insercién de dispositivo para administracion del
medicamento en estudio)
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= Hospitalizacion para una condicion pre-existente, en el entendido de que se

cumplan los siguientes criterios:

« La hospitalizacion se haya planeado antes del estudio.
« La hospitalizacion haya sido programada durante el estudio cuando la
cirugia electiva se haya hecho necesaria por la esperada progresion normal

de la enfermedad.
Reporte de SAEs.al Comité de Etica

Ez responsabilidad del investigador informar  al Comité de Eticasobre todos
los eventos adversos serios ocurridos en su centro.

SUSARSs para productos de Roche (Suspected Unexpected Serious Adverse
Reacfions)

SUSARS fatales/amenazan la vida. Reporte a autoridades reguladoras dentro de 7
dias de calendario después de que el patrocinador tenga conocimiento del minimo

de criterios reportables (con reporte completo dentro de 15 dias).

Los investigadores correspondientes también seran informados Otros SUSARS.
Dentro 15 dias de calendario. Asegurar la pronta distribucion de SUSARS tanto a
los investigadores, comités de ética y agencias reguladoras es responsabilidad del

patrocinador.

Sin embargo, es importante aclarar que es responsabilidad del investigador
someterios a su correspondiente Comite de ética.

Reporte expedito vs. No expedito
Recapitulacion ;serio + inesperado + relacionado?
Informacion de Seguridad

Reporte de Evento Adverso después de descontinuade el medicamento de
investigacion
Despues de descontinuarlo, el reporte de eventos adversos debe mantenerse

durante un tiempo.
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La duracidn de este periodo depende de la vida media del medicamento, v debe

estar indicado en el protocolo.

Informacion a capturar en un formato de SAE

MNombre del investigador.

Evento adverso.

Medicamento sospechoso (por ejemplo, medicamento en estudio).

Paciente identificable (por ejemplo, CRF/namero de paciente, fecha de
nacimiento, iniciales, género).

MNamero de protocolo.

Namero EUDRACT donde aplique.

Causas posibles del evento.

Seriedad del evento.

Recuerde: completar de manera correcta la forma SAE ayudara a reducir el

numero de discrepancias enviadas a su centro.

Responsabilidad del Investigador

Cuidado Médico de los Sujetos Participantes

Responsable de todas las decisiones medicas

Durante y después del estudio, el Investigador debe asegurar el cuidado
médico adecuado para Eventos.

Adversos vy Desviaciones de laboratorio clinicamente significativas
relacionadas con el estudio.

Informe a médico de cabecera/familiar de |a participacion del sujeto en el
estudio (previo permiso del paciente)

Esfuerzo razonable para averiguar razones de salida prematura de paciente

del estudio.

Responsabilidad suprema: =l investigador es el principal responsable de la

seqguridad de los sujetos en su centro. MNotificar eventos adversos serios en tiempo

y forma es una responsabilidad con la humanidad.
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