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Analgesia postoperatoria libre de opioides
¢En cuadles pacientes deberiamos usarla y cuales farmacos
usar?: una revision sistematica

Opioid-free postoperative analgesia. In which patients should we use it and
which drugs to use ?: a systematic review
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ABSTRACT

Opioids produce hemodynamic stability, analgesia, and reduce the doses of other anesthetics. Its use in some patients produces more risks
than benefits. In them, a new analgesic modality is required to achieve the opioid effect, it is opioid-free analgesia. This systematic review
was carried out with the research questions: In what clinical conditions were drugs used for opioid-free postoperative analgesia and what
were the adjuvants used? Methodology: PubMed and Scielo were searched for available research from the last 10 years. 426 articles could
answer the research questions, finally leaving 31 for review. Results: Patients who benefit from this technique and non-opioid drugs with
analgesic properties were identified. Conclusions: Opioid-free analgesia is a technique for a niche of patients who should not receive these
drugs.
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RESUMEN

Los opioides producen estabilidad hemodindmica, analgesia y reduccién de las dosis de otros anestésicos. Su uso en algunos pacientes
produce mas riesgos que beneficios. En ellos, se requiere de una nueva modalidad analgésica para lograr el efecto opioide, es la analgesia
libre de opioide. Se realizé esta revisién sistematica con las preguntas de investigacion: En cuales condiciones clinicas se usaron farmacos
para analgesia posoperatoria libre de opioides y ;Cuéles fueron los coadyuvantes utilizados?. Metodologia: Se buscé en PubMed y Scielo
la investigacién disponible los Ultimos 10 afos. 426 articulos podian responder las preguntas de la investigacion, quedando finalmente 31
para realizar su revisién. Resultados: Se identificaron pacientes que se benefician de esta técnica y los farmacos no opioides con propiedades
analgésicas. Conclusiones: La analgesia libre de opioides es una técnica para un nicho de enfermos que no deben recibir estos farmacos.

Palabras clave: Analgesia posoperatoria libre de opioides, analgesia sin opioides.

Introduccion ano 1960, inicialmente grandes dosis de morfina y posterior-

mente el fentanilo y otros opioides sintéticos, ofrecié mayor

la anestesia general: hipnosis, inmobilidad, y analgesia,
se lograban con altas dosis de hipnéticos o agentes in-
halatorios, técnicas que generalmente causaban inestabilidad
hemodindmica severa[1]. La introduccién de los opioides en el

Q ntes del advenimiento de los opioides, los objetivos de
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estabilidad hemodinamica, excelente analgesia, permitien-
do adicionalmente la reduccion de las dosis de otros agentes
anestésicos. A partir de entonces, se estableci¢ el paradigma
de la anestesia balanceada o equilibrada basada en opioides,
convirtiéndose la analgesia en una parte esencial de la anestesia
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equilibrada, junto con la hipnosis y la inmovilidad[1].
Actualmente, la administraciéon de opioides en el periodo

perioperatorio es omnipresente y se estima que el 99% de los

pacientes reciben estos farmacos como parte de su atencién

quirdrgica, tanto por el equipo de anestesia (84% - 100%)

como por el personal quirdrgico[2]. En los Estados Unidos de

América, al momento del alta hospitalaria, también hay una

elevada prescripcion de opioides en los pacientes sometidos a

cirugia mayor (77% - 87%) y en los sometidos a cirugfa menor

(90% - 91%)[3]. Sin embargo, los beneficios del uso generoso

de opioides han sido cuestionados, con datos que muestran

gue un mayor consumo de ellos en el perioperatorio se asocia
con un aumento en las Reacciones Adversas Medicamentosas

(RAM). Adicionalmente, cuanto méas opioide administremos en

el transoperatorio, mayores seran sus requerimientos posope-

ratorios: esto se denomina “paradoja de los opioides” y pue-
de explicarse a través de la tolerancia aguda y los procesos de

neuro-adaptacion causados por los opioides de accidon corta o

el uso crénico de ellos[3].

Todos los farmacos tienen efectos secundarios y los opioi-
des no escapan a ello[2]. Su uso durante la anestesia no reduce
el dolor posoperatorio, pero si aumenta los efectos secundarios,
especialmente las nduseas y los vomitos. Causan hiperalgesia y
tolerancia dependientes de la dosis, lo que puede resultar en
un mayor dolor posoperatorio y eventualmente promueven el
desarrollo de dolor posoperatorio persistente[4]. Otras RAM de
los opioides son[4],[5],[6]:

1) Sedacién, disforia, delirio, constipacién, ilio paralitico, re-
tencion urinaria, depresion respiratoria, rigidez muscular,
somnolencia, delirio y debilidad y flacidez de la musculatura
laringea.

2) Riesgo de dependencia y tolerancia en pacientes que son
dados de alta con prescripciéon de opioides.

3) Prolongacion de la estancia hospitalaria y aumento de los
costos de atencién médica.

4) Inhibicién de la inmunidad celular y humoral, lo que podria
favorecer la recurrencia tumoral. Este hecho todavia es dis-
cutible al dia de hoy.

Por todo lo antes mencionado, actualmente el uso de opioi-
des en el perioperatorio es un tema controvertido. Estamos ante
la presencia de una moda o un movimiento en anestesiologia,
con la finalidad de disminuir el uso de estos farmacos, hacer
de ellos un uso racional, utilizar la menor dosis que produzca
el mejor efecto analgésico y finalmente, proponer una nueva
modalidad analgesica sin opioides[6].

En este sentido, la Sociedad Estadounidense de Anestesié-
logos (ASA, por sus siglas en inglés) ha solicitado que se reduz-
ca la exposicion de los pacientes a los opioides en el entorno
quirdrgico, con la finalidad de disminuir otro problema laten-
te del uso de estos farmacos, como lo es la crisis de opioides
que afecta a los norteamericanos[2],[25],[29]. Un concepto
moderno de anestesia deberia eliminar los opioides intraopera-
torios, buscando un enfoque equilibrado y sin estos farmacos
(anestesia libre de opioides u OFA por sus siglas en inglés). En
esta técnica se combinan farmacos y recursos histéricamente
probadas por su eficacia, bajo un concepto multimodal. Se in-
cluyen allf: el paracetamol, los antiinflamatorios no esteroideos
(ketorolaco, ibuprofeno, celecoxib), agonistas alfa-2 (dexmede-
tomidina, clonidina, tizanidina), antagonistas de los receptores

144

de N-metil-d-aspartato (NMDA) (ketamina, amantadina, dex-
trometorfano), gabapentioides (gabapentina y pregabalina),
antidepresivos (amitriptilina, desipramina, duloxetina), esmolol,
lidocaina, cafeina, glucocorticoides (dexametasona), relajantes
musculares (metocarbamol, ciclobenzaprina) y magnesio[6].

Es importante tener en consideraciéon, que analgesia y anes-
tesia son términos que en ocasiones se confunden dentro del
uso comun. Analgesia significa aquellos estados en donde solo
participa la modulacién de la percepcion del dolor y anestesia
implica los estados en los que se pierde la conciencia mental
y la percepcion de otras sensaciones. Se han hecho intentos
por dividir la anestesia en diversos componentes, que incluyen
analgesia, amnesia, relajacion y pérdida de la respuesta refleja
al dolor. Desde esta Optica, la analgesia se puede considerar
como un componente de la anestesia[6],[7].

En el afo 1993, se introduce el concepto de la analgesia
multimodal, analgesia balanceada o analgesia equilibrada,
como técnica “ahorradora de opioides’, la cual tenia por obje-
tivo mejorar la analgesia mediante el empleo de farmacos con
efectos sinérgicos o aditivos[1].

Bajo esta idea surge la analgesia libre opioides (ALO) o en
inglés Opioid Free Anaesthesia (OFA). Esta modalidad analgési-
ca nace con la hipdtesis de que el uso de un adyuvante, reduce
los requerimientos de opioides durante y después de la cirugia,
lo que hace posible que la combinacién de estos farmacos cola-
boradores, logren evitar el uso de opioides en el transoperato-
rio. Es asi como aparece en el afio 2005, con pro y contras esta
técnica analgésica, para el tratamiento de pacientes obesos so-
metidos a cirugia bariatrica[1],[8],[9].

La ALO es una técnica multimodal, en la cual no se utili-
zan opioides sistémicos, ni por via neuraxial ni intracavitaria,
durante el periodo perioperatorio[9],[10]. Se utilizan farmacos
con diferentes mecanismos de accion, que ejercen sus efectos
a distintos niveles del proceso nociceptivo[12]. Los farmacos y
procedimientos usados en la analgesia libre de opioides, son los
mismos que se utilizan en la anestesia libre de opioides[8],[12].

De manera individual, la mayoria de ellos no son tan po-
tentes analgésicos como los opioides, su uso habitualmente
se realiza en el trans-operatorio y no estan exentos de RAM.
Adicionalmente, no hay suficiente experiencia de su empleo en
analgesia posoperatoria, por lo cual algunos autores motivan y
sugieren a cada actor, para que haga su propia experiencia con
el uso de estos farmacos en el posoperatorio[3],[8],[13].

El objetivo de esta revision sistematica, es considerar la anal-
gesia posoperatoria libre de opioides como una opcién anal-
gésica valida en el tratamiento del dolor posoperatorio, para
un nicho de pacientes, en los cuales el uso de los opioides re-
presentan mas riesgos que beneficios y determinar cuales son
esos recursos farmacoldgicos disponibles para el logro de ese
objetivo.

Metodologia

Se realizd una revision sistematica para examinar la inves-
tigacion disponible en los ultimos 10 afos, sobre la analgesia
posoperatoria libre de opioides. Nuestro protocolo sigui6 las
pautas del Preferred Reporting Items for Systematic Review and
Meta-Analysis Extension for Scoping Review Protocols (PRISMA)
[14]. El método siguid cinco etapas consecutivas:



N

Identificacion de la pregunta de investigacion.

)
2) Identificar estudios relevantes.
3) Seleccién de estudios.
4) Andlisis de los datos.
5) Resumen y reporte de los resultados.

Los autores definieron la analgesia libre de opidceos como
cualquier régimen analgésico en el posoperatorio que no impli-
que la accion sobre los receptores de opiaceos. Pudiendo ser ser
multimodal o unimodal, y farmacolégica o no farmacolégica.

Etapa 1: Pregunta de investigacion
La formulaciéon de las preguntas obedecié a la mnemotec-
nia "PICO” (Problema, intervencién a analizar, comparacién y
resultados).
Las preguntas a resolver son:
1) ¢Cudles son las condiciones clinicas donde se usaron los far-
macos para analgesia postoperatoria libre de opioides.
2) ;Cuadles son los coadyuvantes utilizados como analgésicos
en la analgesia postoperatoria libre de opioides?

Etapa 2: Identificacion de los estudios relevantes

Esta revision se planificd para usar datos de revisiones sis-
tematicas, revisiones narrativas, metaanalisis, ensayos controla-
dos aleatorios y estudios de cohortes. Se realizaron busquedas
en las siguientes bases de datos: MEDLINE (Medical Analy-
sis and Retrieval System Online) a través de PubMed y Scie-
lo (Scientific Electronic Library Online), entre los afos 2013 a
2023 (10 afos). La estrategia de busqueda fue: “Opioid free
postoperative analgesia”’, “Opioid free postoperative analgesia
and indications”, “Opioid free postoperative analgesia and ad-
juvants”. La revision se realizé en humanos, sin restricciones de
idioma, ni edad.

Etapa 3. Seleccion de estudios
Los articulos identificados con posibilidad para responder a
nuestras preguntas de investigacion fueron elegidos.

Etapa 4. Anadlisis de los datos
Los estudios identificados y revisados, fueron analizados
buscando respuestas a las preguntas de investigacion.
Los resultados considerados importantes para esta revision
fueron los siguientes:
1. Resultados primarios: Condiciones clinicas donde se usaron
los farmacos para analgesia posoperatoria libre de opioides.
2. Resultados secundarios: Farmacos adyuvantes, no opioides,
usados y recomendados para tratar el dolor posoperatorio,
caracteristicas y dosis recomendadas.

Etapa 5: Resumen de datos y sintesis de los resultados

En total, se identificaron 426 articulos a partir de la estrate-
gia de busqueda. Fueron excluidos 398, por referirse a aneste-
sia posoperatoria libre de opioides, articulos duplicados y otros
temas. Quedando 28 articulos. De este grupo de articulos ex-
cluidos se seleccionaron 6 que contenian datos relacionados
con las preguntas de investigacion, quedando finalmente 34 ar-
ticulos. De ellos, finalmente fueron considerados como relevan-
tes para el desarrollo de la investigacion 21 articulos. Se analizé
la lista de referencias de los articulos relevantes incluidos para
identificar articulos importantes, incluyéndose 10 articulos nue-
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Figura 1. Diagrama de flujo de los articulos incluidos.

vos en este proceso. El total de articulos objeto de esta revision
fue de 31 (Figura 1).

Resultados

Luego de eliminar duplicados y seleccionar los articulos en-
focados al objetivo a describir, de la analgesia posoperatoria
libre de opioides, se seleccionaron 31 articulos que fueron sin-
tetizados en forma de de revision sistematica. En relacién a la
primera pregunta formulada.

¢En cuéles condiciones clinicas se deben usar los farmacos
no opioides para el tratamiento del dolor agudo posoperatorio
(DAPO)?, las respuestas obtenidas fueron las siguientes:
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Aunque cualquier paciente puede recibir ALO, hay cierto
grupo de pacientes para los cuales la técnica parece mas apro-
piada. Los resultados arrojan:

a) Pacientes obesos y/o con apnea obstructiva del suefio. Los
opiodes contribuyen a la debilidad de la musculatura fa-
ringea, lo cual puede generar patrones respiratorios obs-
tructivos y dificultades al momento de la intubacion y la
extubacion (9,1).

b) Pacientes portadores de dolor crénico y/o consumidores de
opioides antes de la cirugfa. Estos enfermos tienen mayor
riesgo de DAPO severo, consumen mas opioides posope-
ratorios y tienen mayor riesgo de desarrollar dolor crénico
posterior a la cirugia[18].

¢) Pacientes geriatricos. El uso de opioides en el periodo perio-
peratorio en este grupo etario, produce delirio (5%-15%)
y disfuncion cognitiva posoperatoria (25%-40%), especial-
mente en los pacientes a los cuales se le realizan procedi-
mientos de artroplastia. El delirio se asocia con un mayor
deterioro cognitivo que puede conducir a un inicio acelera-
do de la demencia. Ademas de prolongar la estancia hospi-
talaria, el uso de opioides posoperatorios en este segmento
de enfermos, es de especial preocupacion[20].

d) Enfermos con riesgo de inmunosupresion. Tanto el dolor
como los opioides producen inmunosupresion. Los opioides
afectan la proliferacion celular, la inflamacién, la angiogé-
nesis y la respuesta inmune. Todo ello podria influir en la
evolucién del tumor. Sin embargo, los datos no son conclu-
yentes[19]. Los estudios han demostrado que los opioides
producen una disminucién de la actividad de las células ase-
sinas naturales (NK) y un aumento de la apoptosis de las cé-
lulas By T. Se ha demostrado que la mayoria de los opioides
tienen actividad inmunosupresora excepto el tramadol[20].

e) Posibilidad de recurrencia tumoral. El uso de opioides perio-
peratorios y su vinculo con la recurrencia del cancer sigue
siendo un tema controvertido. La mayoria de los estudios
que han tratado de establecer esta relacién, son estudios in
vitro cuyos resultados no pueden extrapolarse a los huma-
nos. Sin embargo, aunque no hay una evidencia concluyen-
te que asocie el opioide con la recurrencia del cancer, se re-
comienda utilizar técnicas libre de opioides en los pacientes
oncologicos[21],[22].

f)  Otro grupo de enfermos que puede beneficiarse de la ALO
son los siguientes[3],[19],[23].

e Pacientes englobados en los Protocolos ERAS (enhanced re-

covery after surgery), o recuperacion acelerada posterior a

la cirugia.

Pacientes con sindrome de dolor regional complejo (SDRC).

Pacientes adictos o dependientes de los opioides.

Pacientes con insuficiencia respiratoria.

Pacientes con apnea obtructiva del suefio

Pacientes sometidos a cirugia bariatrica.

Pacientes obesos sometidos a cirugias no bariatricas.

Pacientes con reserva ventilatoria comprometida.

Pacientes con dolor crénico preoperatorio tratado con
opiaceos.

e Pacientes con trastorno por consumo de sustancias opia-
ceas.

e Pacientes con apnea obstructiva del suefo relacionada con
la obesidad.

e Pacientes con dolor posquirlrgico persistente (PPSP).

146

Contraindicaciones de la ALO[6],[25]
Las contraindicaciones de la ALO son:
Relativas:

1) Necesidad de hipotensién controlada para evitar el sangra-
do.

2) Isquemia miocardica.

3) Pacientes con tratamiento de betabloqueantes.

4) Bloqueos auruculoventriculares y los trastornos del sistema
nervioso auténomo.

5) Hipotension ortostatica.

6) Pacientes hipovolémicos.

7) Pacientes con estenosis coronaria critica conocida.

8) Pacientes con isquemia coronaria aguda.

O

) Pacientes politraumatizados.
) Pacientes con disfunciones autondémicas.

)
)
)
)
) Pacientes con shock hipovolémico inestable.
0
1
2) Intolerantes a los opioides.

1
1
1

Absolutas:

1) Alergia a algunos de los farmacos que componen la mezcla
analgésica.

2) Bradicardia extrema.

3) Politraumatizado.

4) Lesion arteria coronaria principal.

5) Boqueo cardiaco.

Beneficios de la ALO[6],[25]
La analgesia libre de opioides tiene varios beneficios, entre

ellos:

1) Mayor estabilidad hemodinédmica durante la cirugia.

2) Menor incidencia de dolor posoperatorio crénico.

3) Reduccién de la exposicién a opioides y, por lo tanto menor
riesgo de reacciones adversas relacionadas con su uso.

4) Prolongacion de la analgesia postoperatoria.

5) Reduccién de la tolerancia y la hiperalgesia inducida por
opioides.

6) Menor riesgo de adiccién a los opioides.

7) Mejores resultados en cirugfa ambulatoria.

¢Porqué la ALO?

Si bien tenemos muchos afos de experiencia con el uso
de los opioides, tenemos menos experiencia con los medica-
mentos individuales utilizados en la anestesia sin ellos, y mucho
menos con sus combinaciones. La anestesia sin opiaceos, ante-
riormente reservada para la cirugia bariatrica, estd recibiendo
una atencién cada vez mayor en la anestesia convencional[24].
La implementacién de la ALO sigue siendo dificil debido a la
falta de consenso, persistiendo algunas interrogantes sin resol-
ver. Entre ellas, la eleccion y combinaciones adecuadas de los
agentes anti-nociceptivos y el saber si la eleccion de los agentes
debe estar relacionada con el paciente o con el procedimiento
quirdrgico.

Algunos farmacos parecen ser la piedra angular del abor-
daje de la ALO, sea cual sea el tipo de cirugfa a realizar[4],[24].
La base de una cirugia rdpida y exitosa es el uso de analgesia y
anestesia multimodales eficaces, y se recomiendan desde hace
mas de una década para evitar los posibles efectos nocivos del
uso de los opiaceos|8]. Estos regimenes de farmacos multimo-
dales que evitan los opioides, tienen como objetivo disminuir
los requisitos de estos medicamentos intraoperatorios y poso-



peratorios, disminuir el dolor agudo posoperatorio (DAPO) v,
por lo tanto, acelerar la recuperacion evitando los posibles efec-
tos secundarios causados por estos farmacos[25]. Los benefi-
cios de cambiar a una anestesia sin opioides se basan en gran
medida en evitar los eventos adversos relacionados con ellos.
Estos beneficios incluyen beneficios para el paciente, beneficios
para los recursos del hospital y beneficios sociales[24].

La anestesia libre de opioides (ALO), OFA por sus siglas en
inglés, y la analgesia posoperatoria libre de opioides, (APLO),
son practicas multimodales que utilizan los mismos recursos
farmacoldgicos: hipnéticos, gabapentinoides, antagonistas de
los receptores N-metil-D-aspartato (NMDA), anestésicos loca-
les, medicamentos antiinflamatorios, agonistas alfa-2 y proce-
dimientos de anestesia regional[10],[12].

Las combinaciones de los farmacos utilizados y sus dosis, son
escasas en la literatura y sus beneficios esta por verse[10],[19].

Contestando la seguna pregunta de la investigacion, es
decir ¢Cudles son los coadyuvantes utilizados como analgé-
sicos en la analgesia posoperatoria libre de opioides, carac-
teristicas y dosis recomendadas?, encontramos lo siguien-
te[3],[4],[6],[18],[19],[25],[26],[27],[28]: (Tabla 1).

A. Ketamina

e La ketamina es un farmaco antihiperalgésico, que produce
analgesia y sedacion.

e Reduce el dolor posoperatorio y las necesidades analgési-
cas, independientemente del tipo de cirugia y la intensidad
del dolor.

e Disminuye los requerimientos de opioides y la incidencia de
dolor posoperatorio crénico.

e Mecanismo de acciéon: es un antagonista de los receptores
N-metil-D-aspartato (NMDA), evitando asi que el glutamato
facilite el proceso de la nocicepcion.
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e Es homeostatica para el sistema inmune/inflamatorio, al re-
ducir la produccion de citoquinas proinflamatorias después
de la lesion.

e Para la ALO se usan dosis subanestésicas, bolo: 0,25-0,5
ma/kg + infusién continua: 0,1-0,25 mg/kg/h. También se
puede usar una infusion continua intraoperatoria de 50-
500 g /kg/h.

e Llas dosis recomendadas para analgesia pueden producir
RAM leves y de facil manejo con benzodiacepinas.

B. Alfa2 agonistas

e Llos agonistas alfa2 (clonidina y dexmedetomidina) son
agentes ideales para la ALO por sus caracteristicas farmaco-
l6gicas favorables que incluyen: sedacién, hipnosis, ansioli-
sis, antiemesis, simpaticolisis y analgesia.

e Su uso en el perioperatorio disminuye la intensidad del do-
lor, el consumo de opioides, sin prolongar el tiempo de re-
cuperacion.

e Actlan como drogas agonistas de los receptores (12 adre-
nérgicos, que son proteinas G acopladas al receptor ubica-
do en el sistema nervios central (SNC) y sistema nervioso
periférico (SNP).

e La activacion de esta proteina G causa inhibicién de la libe-
racion de noradrenalina en el SNC vy, por lo tanto, se inhibe
la transmisiéon de sefiales nociceptivas al cerebro.

e Activan la via inhibitoria descendente del dolor.

e Se cree que la dexmedetomidina en particular, promueve
la liberacion de acetilcolina a lo largo de las interneurones
espinales, lo que posiblemente contribuya a la liberacion de
oxido nitrico, que puede ayudar a modular la analgesia.

e Ambas drogas tienen efecto analgésico y sedante e iguales
RAM (hipotension, bradicardia, resequedad bucal).

Dexmedetomidina (Dex)

Tabla 1. Farmacos usados en la analgesia libre de opioides. Dosis[10],[15],[16],[17]

Bolos
0,25-0,5 mg/kg
1 png/kg/10 min

Farmaco
Ketamina

Dexmedetomidina

Clonidina

Lidocaina 1-2 mg/kg/h
(induccién)

Esmolol (B-1) 0,5-2 ng/kg

Magnesio 30-50 mg/kg/20 min

Gabapentoides PG
Duloxetina 60 mg/VO/15 dias
15 mg/kg/IV QID
0,1 mg/kg EV

Paracetamol/Acetaminofen

Dexametasona

150-300 mg VO pre-op
GP 600-900 mg VO pre-op

Infusion continua
0,05-0,3 mg/kg/h
0,05-0,8 ug/kg/h

1-4 ng/kg/20 min
0,5-3mg/kg/h

(Intra-op)
0,5-2 mg/kg/h
(Post-op)

5-500 pg/kg/min
8-25 mg/kg/h

600 mg TID VO post-op

AINE Ketorolac: 30 mg EV ¢/6h/5 dias
Celecoxib:200-400 VO/dia

Pre-op: Preoperatorio; Intra-op: Intraoperatorio; Post-op: Postoperatorio; AINE: antiinflamatorios de origen no esteroideos; PG: Pregabalina;

GP: Gabapentina.
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Tiene mejor perfil farmacoldgico y mayor afinidad por los
receptores alfa2 presinapticos que la clonidina (Clo).

Es aproximadamente 8 veces mas selectiva por los recepto-
res adrenérgicos a2 que la clonidina y con una vida media
de eliminacion mucho maés corta (2 h frente a 15 h). Su
inicio de accion es rapido (6 minutos) y una vida media mas
corta (2 h). Lo cual es adecuado para infusiéon continua.

Su uso intraoperatorio en infusion continua ha sido asocia-
do en con una menor escala visual analdgica (EVA) en el
postoperatorio, menor incidencia de nauseas y vomitos y
disminucion del consumo de opioides, beneficios que pue-
den prolongarse hasta 3 dias después en el postoperatorio.
Parece producir mayor estabilidad hemodinamica que la
clonidina.

Debe administarse lentamente y en infusiéon continua.
Dosis para infusion intravenosa: 0,1-0,8 pg/kg/h. También
se ha usado: 0,5 a 1 pg/kg durante 10 minutos antes de la
induccion, seguida de una infusion continua de 0,2 a 0,8
ug/kg/h después de la intubacion.

lonidina
Su uso estd limitado por su inicio de accion y vida media
prolongadas (20 minutos y 15 h respectivamente).
Dosis: se recomienda una sola dosis en el preoperatorio
para disminuir el DAPO: 1-3 pg/kg endovenoso.

. Lidocaina
Es un anestésico local tipo amida, con multiples usos: anal-
gésicos, antihiperalgésicos, antiinflamatorios, ahorradores
de opioides, antieméticos
Mecanismo de accién: tradicionalmente se ha dicho que
bloquea la transmisién nerviosa en la membrana de la neu-
rona, al bloquear los canales de sodio. Actualmente se dice
gue bloquea también los canales de potasio y calcio e inte-
ractUa con los receptores acoplados a la proteina G.
El uso perioperatorio de la infusién intravenosa de lidocai-
na, disminuye significativamente los requerimientos anes-
tésicos y de opioides, disminuye la incidencia de nauseas y
vomitos postoperatorios, con un retorno mas rapido de la
funcién peristaltica y mejora la calidad de la recuperacion.
Los beneficios de la infusién continua de lidocaina se mani-
fiestan en la cirugia abdominal abierta o laparoscopica
Dosis sugeridas en el perioperatorio:
Dosis bolo (en la induccién anestésica): 1- 2 mg/kg.
Infusién continua (durante la cirugia): 0,5-3 mg/kg/h
Posoperatorio (continuar infusion): 1,5-2 mg/kg/h (ideal de
8a24h)
Durante su uso se deben monitorear los signos de toxicidad:
tinitus, adormecimiento perioral , arritmias, sabor metalico
en la boca.

D. Magnesio

Es un antagonista no competitivo de los receptores NMDA.
Por sus efectos como ahorrador de opioide y antiinflamato-
rio se le considera un componente natural de la ALO.

RAM asociadas a su uso: potenciacion de la accion de los
relajantes neuromusculares y de los hipnéticos. También
puede producir hipotension secundaria a vasodilatacion
Dosis: bolo de: 30-50 mg/kg/20 minutos, seguido de infu-
sién continua de 8-25 mg/kg/h.
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AINE (antiinflamatorios de origen no esteroideos)
La inflamacién es el componente principal del DAPO, por
ello los farmacos con propiedades antiinflamatorias son de
uso obligatorio en la ALO.
Los AINE disminuyen la reacciéon inflamatoria periférica y
central en respuesta al trauma tisular, mediando también
un efecto antihiperalgésico.
Son farmacos analgésicos, antipiréticos, antihiperalgésicos y
ahorradores de opioides, de uso obligado en el DAPO.
Mecanismo de accién: inhibicién periférica de las isoformas
1y 2 de la ciclooxigenasa (COX). Segun el tipo de AINE la
inhibicién puede sera COX 1 0 COX 2 o0 ambas.
RAM: toxicidad gastrica (relacionada principalmente con los
inhibidores de la COX-1), aumento de la morbilidad cardio-
vascular (asociada a la COX-2), insuficiencia renal con su
uso prolongado y altas dosis.
Dosis de los mas usados: ketorolac: 30 mg IV o celecoxib
200-400 mg VO.

Esteroides
Son farmacos que usados en el perioperatorio, tienen un
efecto relevante sobre la respuesta inflamatoria, por lo cual
siempre deberfan formar parte de la ALO.
Afectan la respuesta de estrés como consecuencia de la ci-
rugfa, reduciendo la inflamacién, el dolor, las nauseas, vo-
mitos y la fatiga.
Dosis recomendadas para el dolor y profilaxis de nduseas y
vomitos postoperatorios (NVPO): 0,1 mg/kg EV (dexameta-
sona).

. Gabapentanoides
Son farmacos cuyo mecanismo de accion es la inhibiciéon de
los canales de calcio a2 delta en la neurona presinaptica. El
resultado de esto, es la disminucion de la liberacion de neu-
rotransmisores exitatorios como el glutamato, sustancia Py
el gen relacionado con el péptido de la calcitonina.
Los farmacos méas usados de este grupo son la gabapentina
y la pregabalina. Ellas son drogas de absorcién rapida via
oral, tienen alta biodisponibilidad y se excretadas por la ori-
na sin ser metabolizadas.
La pregabalina parece tener mejor potencial como analgési-
co en el perioperatorio.
Dosis: Pregabalina 150 mg VO 2 h antes de la cirugia +
75-300 mg BID en el posoperatorio como acompafante de
la analgesia postoperatoria. Gabapentina 600 mg VO 2 h
antes de la cirugia o 600-900 mg en el preoperatorio.

. Acetaminofen/Paracetamol
Su mecanismo de accién parece ser la inhibicion central de
la ciclooxigenasa (COX), modulacién del sistema canabi-
noide enddgeno y la activacion de las vias serotoninérgicas
descendientes.
Se obtiene en formulaciones orales, rectales e inyectables.
Se requiere suficiente concentracién plasmatica para que
produzca su paso a traves de la barrera sangre/cerebro y
asi obtener una buena concentracién en el liquido cerebro
espinal.
A los 15 minutos de su administracion por via endoveno-
sa (VEV), se obtienen concentraciones en el liquido cerebro
espinal de 75% a 142% mayores en comparacion con las



formas oral y rectal.

e Es importante recordar que la formulacién rectal requiere
de 2-3 h para alcanzar su concentracion plasmatica maxi-
ma. Por lo cual, si una cirugia dura de 30 minutos a una
hora, no tiene sentido administrar acetaminofen con fines
analgésicos transoperatorios por esta via al momento de la
anestesia.

e Dosis: 15 mg/kg/VEV QID.

I. Duloxetina

e Esun farmaco inhibidor de oral de la recaptacion de seroto-
nina-norepinefrina, que se usa comunmente para el trata-
miento de la depresién y la ansiedad.

¢ Mecanismo de accion: se cree que su efecto analgésico se
deriva de un efecto modulador en las vias inhibitorias des-
cendentes del dolor, en el cerebro y la médula espinal.

¢ Laevidenciapublicada relacionada con el dolor posquirdrgico
sugiere gque la duloxetina produce un efecto ahorrador de
opioides, sin embargo, no proporciona un alivio consisten-
te.

e Se han usado dosis de 60 mg hasta por 15 dias en artroplas-
tia de rodilla, cirugia de columna e histerectomia abdomi-
nal.

—

. Esmolol

e Es un bloqueador -1 selectivo por via intravenosa, carac-
terizado por sus tiempos de inicio y eliminacién ultracortos.
Su capacidad para alcanzar rapidamente el bloqueo 1 lo
convierten en un agente ideal para controlar la respuesta
hemodindmica asociada con estimulos nocivos, tales como
la intubacion endotraqueal y el neumoperitoneo.

¢ Ademés de sus efectos simpaticoliticos, el esmolol se ha uti-
lizado para el tratamiento del dolor posquirdrgico.

e Su mecanismo de acciéon es desconocido, sin embargo, se
cree gque bloquea los efectos exitatorios de la sefalizaciéon
del dolor en el SNC y SNP. También parece que modula la
actividad adrenérgica central.

e Dosis: se han usado dosis para DAPO de 5-500 pg/kg/min
con o sin dosis de carga de 0,5-1 mg/kg.

e Estas dosis producen menor consumo de opioides en el

posoperatorio (69%) y reduccion de la ndusaes y vomitos

posoperatorios (61%).

K. Técnicas regionales

e Son acompafantes destacadas y obligados de la ALO. El
blogueo de las entradas aferentes amortigua la respuesta
de estrés a la cirugia y la activacién simpética en todo el
periodo perioperatorio. Las técnicas regionales son recursos
que deben implementarse en cualquier protocolo de ALO,
siempre que sea posible y no estén contraindicadas. Son
efectivas tanto las inyecciones de anestésicos locales de du-
racion prolongada en las incisiones y puertos quirdrgicos,
como los blogueos nerviosos periféricos y los bloqueos in-
terfasciales.

¢ Incluyen los blogueos de nervios periféricos, blogueos de
planos fasciales, bloqueos paravertebrales y los blogueos
neuroaxiales.

e laincorporacion del blogueo del plano transverso del abdo-
men (TAP) a los protocolos ERAS ha demostrado disminuir
los requerimientos de opioides posoperatorios y la estadia
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hospitalaria luego de cirugia abdominal.

e Otros bloqueos de planos faciales como el serrato anterior,
el erector de la espina y el cuadrado lumbar, estan ganando
gran interés como herramientas analgésicas perioperatorias
combinadas con anestesia general para evitar los opioides.

e Una limitante del uso de anestésicos locales como la bu-
pivacaina es su corta duracion. Sin embargo, actualmente
se dispone de una forma liposomal del farmaco que tiene
una duraciéon mas prolongada (2 a 3,5 dias), lo cual ha sido
probado en analgesia local posquirtrgica, hemorroidecto-
mia, reconstruccién mamaria microquirirgica con bloqueo
TAP[30],[31].

Al comentar sobre la analgesia posoperatoria libre de opioi-
des (APLO) se menciona el tema de la analgesia multimodal,
pero se desconocen que combinaciones especificas pueden
reemplazar por completo y efectivamente a los opioides. Los
hospitales que practican OFA tienen sus propias combinaciones
para sus pacientes, para ser usadas en el transoperatorio, lo
cual seria una verdadera OFA, y en el posoperatorio, lo cual
seria una APLO. Es un tema de investigacion complejo, deter-
minar cudl o cuéles de estos cocteles serfan los mas efectivos
como técnicas de OFA, para qué procedimientos y/o para qué
pacientes? Estas son preguntas dificiles de responder en la ac-
tualidad.

Conclusiones

Los opioides han sido la piedra angular de la anestesia y
la analgesia posoperatoria durante muchos afos; sin embargo,
estan asociados con muchas RAM que pueden retardar la recu-
peracion del paciente después de la cirugia. El uso excesivo de
ellos los ultimos afos en la profesion médica, ha contribuido a
la actual epidemia de opioides en los Estados Unidos de Améri-
ca. Estamos obligados a poner en practica un uso mas racional
de estos farmacos, en la menor dosis posible que nos produz-
ca el menor efecto analgésico, asi como también implementar
opciones analgésicas multimodales, con farmacos no opioides
pero con propiedad analgésica.

Estd bien documentado, donde no se deberian utilizar los
opioides, por los efectos de sus RAM. Es alli donde tiene cabida
esta nueva modalidad analgésica, con farmacos diferentes con
propiedades analgésicas, usados como coadyuvantes.
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