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ABSTRACT

In outpatient surgery (OS) is essential to have in our thera-
peutic arsenal a drug with an analgesic potency enough to cover
postoperative pain with minimal side effects. Moreover, this drug
should join the possibility of intravenous and oral administration,
so the pain could be properly controlled after the patient was
discharged.

According to the latest published randomized clinical trials,
intravenous ibuprofen produces a significant decrease in postop-
erative pain. Moreover, it decreases opioid consumption in adults
and children without serious adverse events or deaths. Due to
these findings, the extensive experience and good results in its
oral use, ibuprofen seems to be an ideal drug to be used in OS.

Key words: Outpatient surgery, ibuprofen, intravenous, an-
algesia.

RESUMEN

En Cirugia Mayor Ambulatoria (CMA) resulta primordial tener
en nuestro arsenal terapéutico un fArmaco que posea una ade-
cuada potencia analgésica para cubrir el dolor postoperatorio con
los minimos efectos secundarios. A esto debe unirse la posibilidad
de administrarlo, tanto de forma intravenosa durante el periodo
intraoperatorio como oral, para que el paciente pueda continuar

utilizandolo tras ser alta a su domicilio, manteniendo en todo mo-
mento el dolor adecuadamente controlado.

El ibuprofeno en su forma intravenosa, segin los Gltimos en-
sayos clinicos aleatorios publicados, produce una disminuciéon
significativa en el dolor postoperatorio junto a una disminucion
en el consumo de opioides en adultos y en nifios, sin registrarse
eventos adversos considerados muy graves ni muertes en relacion
al farmaco. Dado a estos hallazgos como a la amplia experiencia y
buenos resultados que existe en su uso oral, parece ser un farmaco
ideal para ser utilizado en CMA.

Palabras clave: Cirugia mayor ambulatoria, ibuprofeno, in-
travenoso, analgesia.

INTRODUCCION

Uno de los mayores hidndicaps del anestesidlogo que rea-
liza su labor en Cirugia Mayor Ambulatoria (CMA) es
conseguir una analgesia postoperatoria adecuada de sus
pacientes, tanto en la unidad de recuperacién como en su
domicilio. Una de las peculiaridades mds importantes de
la CMA es el alta domiciliaria precoz, que supone un largo
periodo fuera del dmbito hospitalario donde los pacien-
tes necesitan analgésicos adecuados para no experimentar
dolor y, de esta manera, evitar reingresos hospitalarios.

El niimero de actos quiridrgicos que actualmente se realizan
en régimen ambulatorio va aumentando progresivamente.
Ademads se estdn incorporando procedimientos cada vez
mds complejos y dolorosos que suponen nuevos retos y
la bisqueda de estrategias analgésicas lo mds adecuadas
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posibles para poder dar de alta precoz al paciente, ademds
de ofrecer una continuidad analgésica en el domicilio.

De forma ideal, querriamos tratar el dolor con un medica-
mento que controlase el dolor sin producir ningin efecto
secundario, pero es un objetivo muy poco realista dada la
compleja naturaleza de la fisiologia del dolor y los com-
ponentes sociales, psicoldgicos y econémicos asociados
(1). Sin embargo, seguimos intentando acercarnos a ese
farmaco ideal con capacidad analgésica y antiinflamato-
ria potente, con escasos efectos secundarios y que pueda
administrarse tanto de forma intravenosa como oral, para
continuar el tratamiento en el domicilio.

ANALGESIA POSTOPERATORIA EN CMA

A pesar de todos los avances realizados, el dolor es el sinto-
ma mas frecuente del postoperatorio de pacientes sometidos
a Cirugfa Mayor Ambulatoria segun indican los estudios de
McGrath (2) y de Mattila (3). Ademads, segtiin Robaux (4),
hay porcentajes nada despreciables de pacientes donde la
intensidad del dolor se sitda entre moderado a severo, pro-
longandose hasta 7 dias del postoperatorio. En el articulo de
Rodriguez (5) encontramos hasta un 20 % de pacientes que
refieren haber padecido niveles inaceptables de dolor (5).
Es causante en gran cantidad de ocasiones del fracaso del
proceso ambulatorio por retrasos al alta, ingresos en hos-
pitalizacion de forma no prevista o incluso reingresos tras
haberles dado de alta del hospital (6).

La eficacia de todos los antiinflamatorios no esteroideos
(AINE) en el dolor agudo y crénico es indiscutible con
una NNT (nimero necesarios a tratar) en el intervalo de
1,5 a 2,5 (7). El ibuprofeno es uno de los AINE que mas
frecuentemente se utiliza en su forma oral en nuestro pais
para el dolor agudo y crénico.

IBUPROFENO: FARMACOLOGIA

El ibuprofeno, denominado quimicamente como acido
alfa-metil-4-(2-metilpropil)bencenoacético, es un farma-
co derivado del dcido propidnico, englobado dentro de los
llamados AINE, que acttia inhibiendo de forma no selectiva
la ciclooxigenasa (COX), reduciendo la sintesis de prosta-
glandinas. Se fija en gran medida a la albimina plasmaética,
en adulto hasta en un 99 % (siendo algo menor en nifios).
Es ampliamente metabolizado en el higado, siendo luego
eliminado en el rifién en forma de metabolitos inactivos
(90 %) y un 10 % de forma inalterada.

Es uno de los AINE con mejor perfil de seguridad, desta-
cando un indice de gastrolesividad muy bajo y una gran
experiencia en su uso oral. El riesgo de lesion gastroin-
testinal ha disminuido con el uso de los inhibidores de la
bomba de protones (8).

Via oral

Se utiliza de forma habitual por via oral al tener una buena
y rdpida absorcién con una alta biodisponibilidad (hasta del
80 %). El tiempo requerido para alcanzar la concentracién
méxima del farmaco en la sangre (t_ ) después de su admi-
nistracion es de 1-3 horas, que puede variar segtin la forma
farmacéutica (unos 47 minutos en suspensién y 120 minutos
en comprimidos). Las sales de arginina y lisina favorecen la
solubilizacion con una t _ de 20-30 minutos (9).

Via intravenosa

Tras una administracion intravenosa se alcanza la concen-
tracion plasmdtica mdxima (c__ ) a los 40 minutos tras una
perfusién durante 30 minutos. Un estudio multicéntrico
concluye que se puede infundir entre 5 y 10 minutos con
total seguridad (10).

En los EE. UU., la dosis recomendada de ibuprofeno intra-
venoso para el tratamiento del dolor es 400 u 800 mg cada
6 horas (11).

USOS DEL IBUPROFENO INTRAVENOSO
Estudios realizados

Hay varios ensayos clinicos aleatorios publicados que
demuestran una disminucién significativa en el dolor posto-
peratorio con el uso de ibuprofeno i.v. junto a una dismi-
nucién en el consumo de opioides, tanto en adultos (12-
14) como en nifios (15). En estos ensayos no se registraron
eventos adversos considerados muy graves ni muertes en
relacién con el ibuprofeno intravenoso.

En 2009 se publicé el ensayo clinico de Southworth S. y
cols. (14), quienes estudiaron 406 pacientes que, tras ciru-
gia ortopédica o abdominal, se dividian de forma aleatoria
en 3 grupos para recibir ibuprofeno 400 mg/6 horas i.v.,
ibuprofeno 800 mg/6 horas i.v. o placebo. De forma similar
a lo que muestran estudios previos, el uso de ibuprofeno
800 mg i.v. cada 6 horas se asoci6é con una reduccion sig-
nificativa en el uso de la morfina y del dolor en reposo y
con el movimiento, en comparacion con el placebo. No se
encontraron aumentos significativos en los eventos adver-
sos en el grupo tratado con ibuprofeno frente al placebo,
con la excepcion de la aparicién de mareo, que fue mayor
en el grupo de ibuprofeno en dosis de 800 mg.

En otro ensayo publicado en 2010 y realizado por Singla
(13), se incluyeron a 185 pacientes adultos a quienes se
realizé cirugia ortopédica y se dividieron en dos grupos:
800 mg de ibuprofeno i.v. o placebo cada 6 horas, con la
primera dosis administrada antes de la cirugia. Todos los
pacientes tenian acceso a morfina i.v. como analgesia de
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rescate. Los pacientes que recibieron ibuprofeno mostraban
una reduccién estadisticamente significativa en la escala
EVA, tanto en movimiento como en reposo, asi como un
uso menor de morfina del 30,9 %. No se encontraron dife-
rencias significativas en la aparicién de efectos adversos
graves.

En el ensayo clinico publicado en 2011 en la revista
Pain Practice, dirigido por Kroll (12), se incluyeron
319 pacientes sometidas a histerectomia abdominal pro-
gramada que dividieron en 2 grupos: ibuprofeno i.v. (800
mg cada 6 horas) y otro grupo que recibia placebo. Todas
las pacientes tenfan acceso a una dosis de morfina de
1-2 mg cada 5 minutos. 24 pacientes del grupo placebo
y 16 del grupo de tratamiento activo interrumpieron o
abandonaron el estudio debido a efectos adversos o al
fracaso del tratamiento. Las participantes que recibieron
ibuprofeno i.v. requirieron una cantidad significativa-
mente menor de morfina en las primeras 24 horas, con
un promedio de reduccién del 19 %, junto a una dismi-
nucién del dolor en la escala EVA, tanto en reposo como
en movimiento. No se encontraron diferencias significa-
tivas en los efectos adversos encontrados. Finalmente se
concluye que el ibuprofeno i.v. es una opcidn terapéutica
bien tolerada por los pacientes quirtrgicos, a lo que se le
suma el efecto ahorrador de morfina y la reduccién del
dolor en la escala EVA.

En el ensayo clinico realizado en poblacién pedidtrica
sometida a amigdalectomia por Moss (15), publicado en
2014, se valoraba si la administracion preoperatoria de ibu-
profeno i.v. disminuia el requerimiento de opidceos (fenta-
nilo). Se incluyeron 161 nifios (entre 6 y 17 afios) aleato-
rizados en un grupo placebo y en un grupo donde recibian
una unica dosis preoperatoria de 10 mg/kg ibuprofeno i.v.
Se encontr6 una disminucidn significativa de consumo de
fentanilo, aunque no hubo diferencias en el tiempo hasta la
primera solicitud de analgesia o en el nimero de pacientes
que requirieron analgesia postoperatoria. No se registraron
eventos adversos graves ni diferencias en términos de san-
grado intraoperatorio o necesidad de reintervencion.

En 2015 se ha publicado un estudio multicéntrico abierto
de vigilancia de fase IV, cuyo principal propdsito fue deter-
minar la seguridad de dosis Unicas y multiples de ibupro-
feno i.v. (800 mg) administrada durante 5 a 10 minutos en
la induccién de la anestesia, y después del procedimiento
quirurgico para el tratamiento del dolor postoperatorio en
300 pacientes adultos. El evento adverso mas frecuente fue
dolor en el lugar de infusién del farmaco (34 de 300). No
se reportaron muertes, aunque 9 sujetos informaron haber
tenido eventos adversos graves, 8 de los cuales ocurrie-
ron durante las primeras 6 horas. Todos los eventos graves
reportados fueron juzgados sin relacién con el ibuprofeno.
El estudio concluye que el ibuprofeno intravenoso se puede
infundir durante 5-10 minutos en la induccién de la anes-
tesia de forma segura (10).

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES
CON EL IBUPROFENO

El ibuprofeno esta contraindicado en pacientes con reaccio-
nes alérgicas tipo asma, urticaria o de tipo alérgico, después
tomar aspirina o cualquier otro AINE. Tampoco debe admi-
nistrarse durante el periodo perioperatorio de la cirugia de
revascularizacion coronaria (11).

Hay que tener precaucion en pacientes con antecedentes de
enfermedad ulcerosa o hemorragia intestinal gastrointesti-
nal, aunque los estudios epidemioldgicos muestran que los
AINE menos toxicos son el ibuprofeno junto al diclofenaco
y el naproxeno (16,17), siendo recomendado en caso de
administrarlo, hacerlo junto a un inhibidor de la bomba
de protones durante el periodo perioperatorio tras cirugia
ambulatoria de forma profilactica (18).

En los pacientes con antecedentes de hipertension arterial
se recomienda su monitorizacién cuando se administren
AINE (11), algo que debemos tener en cuenta e informar a
los pacientes con estos antecedentes.

Debemos suspender el tratamiento inmediatamente si
encontramos resultados anormales en las pruebas analiticas
hepaticas. Como el resto de tratamiento con AINE, a largo
plazo pueden provocar necrosis papilar renal y otras lesio-
nes renales (11). Por este motivo, en cirugia de CMA debe
usarse con maxima precaucién en pacientes con sospecha
de lesion hepatica o renal previa.

Se trata de un fairmaco muy seguro, aunque la Agencia
Espafiola del Medicamento ha lanzado recientemen-
te (abril de 2015) una advertencia sobre los riesgos de
mal uso de este firmaco. En concreto, ha advertido que
este antiinflamatorio no debe administrarse en dosis altas
(superiores a 2.400 miligramos al dfa) en pacientes con
patologia cardiovascular grave, como insuficiencia car-
diaca (clasificacion II-IV de New York Heart Associa-
tion-NYHA), cardiopatia isquémica establecida, enfer-
medad arterial periférica o enfermedad cerebrovascular.
Sin embargo, con los estudios actualmente disponibles,
dosis de ibuprofeno de hasta 1.200 mg/dia, que son las
generalmente utilizadas en su uso como analgésico/anti-
inflamatorio ocasional o antitérmico, no se asocian a un
incremento de riesgo cardiovascular.

VENTAJAS DEL IBUPROFENO EN CMA

Con todo lo referido hasta el momento, el ibuprofeno
intravenoso es un firmaco muy adecuado para su uso en
el circuito CMA al demostrar en los ensayos clinicos una
disminucién del dolor en las escalas recogidas y de los
requerimientos de opidceos postoperatorios.

La ventaja es poder administrarlo durante el periodo posto-
peratorio de manera intravenosa y pasar a la forma oral,
manteniendo niveles adecuados en plasma sin tener perio-
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dos ventana que implicaria tener mds dolor hasta la conse-
cucioén de niveles analgésicos adecuados.

Resulta prometedora la trascendencia que tendra este far-
maco si conseguimos una adecuada analgesia durante todo
el periodo perioperatorio, sin efectos secundarios graves,
dado el reto que supone el manejo del dolor en torno a la
Cirugia Mayor Ambulatoria.

CONCLUSIONES

No es un reto facil el lograr una analgesia perioperatoria
en Cirugia Mayor Ambulatoria al existir multiples limita-
ciones terapéuticas. Lo mds adecuado es utilizar el mismo
farmaco durante todo el proceso analgésico, siendo fun-
damental, por tanto, que dicho analgésico tenga formas
comerciales para ser administrados, tanto via intravenosa
como via oral.

El ibuprofeno es un fairmaco que cumple estas condiciones
y que presenta un perfil de seguridad muy favorable.
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