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Informes destacados

Resenas y originales de extension convencional seleccionados de la literatura médica universal, resumidos de forma amplia en aproximadamente

dos paginas de extension.

Los textos se redactan en espanol sobre la base de las pautas de estilo editorial de los resimenes SIIC que sintetizamos en los siguientes princi-
pios: calidad literaria, brevedad, objetividad y fidelidad a las opiniones de los autores.

Resenas

1- Dolor Crénico en los Adultos Mayores:
Mecanismos y Caracteristicas Distintivas

Tinnirello A, Mazzoleni S, Santi C

ASST Franciacorta, Iseo; University of Brescia at Spedali Civili Hospital,
Brescia, Italia

[Chronic Pain in the Elderly: Mechanisms and Distinctive Features]

Biomolecules. 2021 Ago;11(8):1-11

Se evalud el dolor crénico en paciente de edad avanzada.
Los autores concluyen en que el abordaje del dolor
continua siendo un desafio para los médicos, y que los
cambios fisiopatoldgicos asociados con la edad involucran
estructuras relacionadas con el dolor, por lo que multiples
alteraciones son responsables del procesamiento del dolor
en estos casos.

Introduccién y métodos

La definicion de dolor, segun la International
Association for the Study of Pain, es la de una
experiencia sensitiva y emocional no placentera asociada
o similar a un dano tisular potencial o actual. Se define
como dolor crénico a aquel que persiste o es recurrente
durante mas de 3 meses.

A medida que la poblacién en los paises
desarrollados aumenta su expectativa de vida, hay
un incremento en la prevalencia de las enfermedades
asociadas con el dolor persistente.

El abordaje del dolor en los adultos mayores puede
ser un desafio por varios motivos, entre ellos el
trastorno cognitivo que dificulta la evaluacion del dolor
al no poder localizarlo ni describir sus caracteristicas,
las interacciones farmacoldgicas que son frecuentes en
pacientes con multiples medicamentos, y los cambios
farmacocinéticos y farmacodinamicos.

En un contexto complejo y delicado como el abordaje
del dolor en pacientes de edad avanzada y fragiles, el
conocimiento de los mecanismos especificos es clave
para mejorar la calidad y eficacia de los tratamientos.
El procesamiento del dolor es complejo y consiste
de transduccién y transmision de una noxa térmica,
mecanica o quimica desde la periferia hasta el cerebro,
con multiples estructuras involucradas.

El presente estudio buscé enfocarse en los cambios
fisiopatoldgicos en la transmision del dolor y el
procesamiento para comprender qué mecanismos son
predominantes en el adulto mayor, y qué tratamientos
farmacologicos no serian adecuados.

PN Informacion adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
conflictos de interés, etc.

Métodos

Se llevé a cabo una resena narrativa a partir de
busquedas realizadas en PubMed, Medline/Ovid, entre
otros, con estudios publicados hasta mayo de 2021.

Resultados
Nervios periféricos y receptores

El cambio en el sistema nervioso periférico en
pacientes afosos es evidente, aunque los mecanismos
responsables son a veces desconocidos y controvertidos.

Un estudio que comparo las fibras C en ratones
sanos, hallé que el potencial de accion de respuesta
gatillo al estimulo mecanico fue mayor en ratones
afosos que en jovenes, lo que resultaria en mayor
sensibilidad en el grupo de mayor edad. Durante la
inflamacién aguda, una se observé sensibilizacion
significativa en el potencial de accién gatillo en las
fibras C aferentes en animales jovenes, a diferencia
de los mayores. Esto podria explicarse por un nivel de
inflamacion basal en los casos afosos, lo que podria
también explicar una sensibilidad mayor inicial.

Durante la inflamacion crénica, las fibras C de los
animales jévenes demuestran una reduccion mayor en
la frecuencia de disparo del potencial de accién que los
animales mayores.

Los mecanismos de sensibilizacion periférica a lo
largo del envejecimiento no parecen depender de la
expresion génica sobre los canales idnicos, sino de la
sensibilizacién de los mecanorreceptores. El Unico gen
que se expresaria a mayor nivel en animales afiosos
es TRPV1, que tendria un papel importante en la
sinapsis en el asta dorsal de la médula espinal, mas que
en la piel.

Un investigador presento la hipétesis de que la
expresion disminuida de los canales de potencial
del receptor vaniloide 1 transitorio (TRPV1, transient
receptor potential vanilloid 1) en nervios cutaneos
podria verse involucrada en la disminucion de las fibras
sensibles al calor.

Un estudio experimental en modelos de animales
y en seres humanos sefialé una pérdida de fibras
mielinizadas y una disminucion de la mielina en
individuos afosos, lo que llevarfan a una reduccién
en el tamafio axonal y una irregularidad creciente
de la forma, lo que se relacionaria con disminucién
en la expresion del ARNm del neurofilamento con
el envejecimiento, que tendria como consecuencia
las desmielinizacién segmentaria, la inflamacion de
axones desmielinizados y los bolsillos de colageno,
entre otros.

La alteracion en el sistema nervioso periférico con
el envejecimiento también se ha puesto en evidencia



a nivel del plexo mientérico, con disminucion en la
percepcion del dolor a nivel esofagico mediante la
insuflacién de un balén de 2 ml en adultos y jovenes,
con mediciéon del umbral del dolor. En concordancia
con esto, otro estudio revelé una disminucion en la
densidad de neuronas en los 4 segmentos examinados
del es6fago en adultos mayores.

Estos hallazgos indicarian, aun con controversia
y escasa evidencia, que los nociceptores periféricos
tendrian escasa influencia en la percepcién del dolor
en sujetos de edad avanzada, y que los estimulos
mecanicos, mas que los térmicos, serfan responsables
del dolor.

Médula espinal y sistema modulador descendente

Los individuos de edad avanzada presentarian
cambios degenerativos a nivel del asta posterior de
las neuronas sensitivas, con pérdida significativa de
mielina, involucién axonal —especialmente a nivel de la
via del lemnisco medio—y cambios en la neuroquimica
medular.

Los estudios de inmunohistogquimica habrian
demostrado una disminucién del péptido relacionado
con el gen de la calcitonina (CGRP, calcitonin gene-
related peptide), la sustancia P y la somatostatina a nivel
cervical toracico y lumbar, en el asta dorsal de ratas
anosas.

La modulacién descendente se observa en la
alteracion vinculada con la edad en cuanto a los
mecanismos opioides y no opioides, con una evidencia
robusta de pérdida de neuronas serotoninérgicas y
noradrenérgicas progresiva a nivel del asta dorsal,
especialmente en la ldmina |. Esta alteracion seria
extensa, y los adultos mayores presentarian menos
de un tercio de la potencia de los efectos inhibidores
enddgenos sobre la sensibilidad del dolor, en
comparacién con los sujetos jovenes.

Las células gliales intervendrian en la liberacion de
citoquinas proinflamatorias y proteasas, que amplifican
la sefal de dolor periférico a nivel medular. La microglia
interactuaria con las neuronas medulares a nivel de la
lesion o enfermedad, como también remotamente,
al responder a las sefnales proinflamatorias liberadas
a nivel periférico de origen autoinmune, como en los
mastocitos.

La activaciéon de la microglia y la neuroinflamacion
son los objetivos clave para los investigadores, ya que
estos mecanismos se ven involucrados en la transicion
del dolor agudo al crénico, especialmente en el dolor
neuropatico.

La neuroinflamacion es uno de los cambios asociados
con la edad que ocurren en el sistema nervioso central.
La activaciéon de los macréfagos, en conjuncién con
los monocitos inflamatorios, contribuiria a un proceso
inflamatorio crénico subclinico.

La quimioquina motivo C-X-C 13 (Cxcl13) es una
guimioquina involucrada en los procesos inflamatorios
y aumentada luego de los procesos de dafio, cuya
expresion estd incrementada en la edad avanzada,

y modificaria la sefalizacién del dolor en estos
individuos.
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Cambios en el cerebro y a nivel supraespinal

El sistema lateral de dolor consiste de neuronas
de la via espinotalamica que ascienden a través del
segmento ventroposterior lateral del tdlamo hasta
la corteza primaria y secundaria somatosensitiva, las
cuales codifican la intensidad, la localizacién y las
caracteristicas de la sensacion.

La muerte neuronal, la pérdida de arborizacion
dendritica y las alteraciones neurofibrilares ocurren en
la corteza del cerebro anoso, como también a nivel
mesencefalico y del tallo.

El dolor crénico genera alteraciones en la estructura
cerebral.

Las concentraciones de neurotransmisores, como el
acido gamma aminobutirico (GABA), la serotonina, la
dopamina, la noradrenalina y el glutamato, disminuyen
con la edad.

Se ha demostrado una reduccién en la densidad
de los receptores de serotonina y glutamato en la
corteza prefrontal, y dado que estas moléculas se
involucran en el procesamiento y la modulacién del
dolor, su disminuciéon pondria de manifiesto que los
neurotransmisores necesarios para la modulacién
puedan estar disminuidos en sujetos de edad avanzada.

Los niveles de GABA reducidos en adultos mayores se
han relacionado con la intensidad del dolor crénico en
estos pacientes.

La expresion de beta endorfina a nivel cerebral se
verfan disminuida y podria explicar la disminucién de la
eficiencia en los mecanismos inhibidores.

Asimismo, la expresion de receptores opioides a nivel
del sistema nervioso central cambia con la edad.

Discusion

El estudio de las bases fisiopatoldgicas del dolor
crénico en sujetos de edad avanzada es limitado
y controvertido. Sin embargo, hay evidencia que
demostraria que los cambios relacionados con la edad
en los sistemas periféricos y centrales afectarian a todos
los niveles de procesamiento del dolor.

La percepcion somatosensitiva disminuida puede
verse relacionada con la falta de mecanorreceptores
y nociceptores, asi como con la reduccion del flujo
sanguineo en la piel.

La pérdida de fibras neuronales y la reduccién en la
velocidad de conduccion se asocian con sensibilidad
reducida. Dado que los nociceptores contribuyen
poco a la aparicion del dolor crénico en individuos de
edad avanzada, los analgésicos periféricos (como los
antiinflamatorios no esteroides [AINE]) tendrian poco
efecto en esta poblacion.

Una estrategia terapéutica podria ser el abordaje de
células no neuronales mediante reguladores endégenos
de neuroinflamacién. La palmitoetanolamida (PEA) es
un compuesto similar a los cannabinoides endégenos,
gue forma parte del complejo homeostatico que
controla el umbral basal de inflamacién que promueve
la resolucion de la neuroinflamacion y el dolor.

Algunos estudios en animales habrian demostrado
que el tratamiento prolongado con PEA tendria un
efecto directo periférico al reducir el edema endoneural,
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el reclutamiento mastocitico y la activacion en el sitio

de la lesion, lo que permitiria normalizar la sensibilidad
y la funcion de las neuronas somatosensitivas primarias.
Ademas, influiria sobre el comportamiento de las células
neuronales a nivel espinal y supraespinal, y reduciria la
neuroinflamacion.

Conclusiones

Los autores concluyen en que el abordaje del dolor
continlia siendo un desafio para los médicos, y que
los cambios fisiopatoldgicos asociados con la edad
involucran estructuras relacionadas con el dolor, por
lo que multiples alteraciones son responsables del
procesamiento del dolor en estos casos.

Ademas, consideran que los pacientes de edad
avanzada son mas proclives a presentar dolor grave si el
estimulo es repetido.

2~ Informacion adicional en
Py WWW.Siicsalud.com/dato/resiic.php/168464

2 - La Eficacia del Dexketoprofeno para el
Ataque de Migrana. Un Metanalisis de
Estudios Controlados Aleatorizados

Yang B, Zu Z, Xie Y y colaboradores
Wenzhou People’s Hospital, Wenzhou, China

[The Efficacy of Dexketoprofen for Migraine Attack: A Meta-analysis of
Randomized Controlled Studies]

Medicine (Baltimore). 2019 Nov;98(46):e17734

La administracion de suplementos de dexketoprofeno
pareceria mejorar el control del dolor a las 48 horas y
reducir la necesidad de medicacion de rescate en pacientes
con ataque de migrafia.

Se estima que millones de sujetos padecen
dolor de cabeza o migrafia. Esta es una de las
razones principales de las visitas al departamento
de emergencias (DE). Los pacientes con ataque de
migrana requieren un abordaje rapido y eficaz del
dolor de cabeza. El sumatriptan, los antagonistas de la
dopamina, los antiinflamatorios no esteroides (AINE)

y los opioides son los farmacos mas utilizados en el

DE para tratar los dolores de cabeza por migrafia.

Sin embargo, estos medicamentos estan asociados
con diversos efectos secundarios. El dexketoprofeno
es un AINE que actuaria bloqueando la accién de

la ciclooxigenasa. Las concentraciones plasmaticas
maximas de dexketoprofeno se alcanzarian 30 minutos
después de su administracion oral y tendria una vida
media de eliminacion bastante corta. Algunos estudios
indican que este agente reduciria la intensidad del
dolor de los ataques de migrafia, ademas de mostrar
escasos eventos adversos. Sin embargo, los resultados
de eficacia son contradictorios.

El objetivo del presente estudio fue evaluar el
impacto del aporte suplementario de dexketoprofeno
en el control del dolor en pacientes con ataque de
migrafa.

6

Métodos

La presente revision sistematica y metanalisis se
realizd siguiendo las pautas Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-analysis y Cochrane
Handbook for Systematic Reviews of Interventions.
La busqueda bibliografica se efectud en las bases
de datos PubMed, Embase, Web of Science, EBSCO
y la biblioteca Cochrane, desde el inicio hasta
marzo de 2019. Se incluyeron ensayos controlados
aleatorizados (ECA) que evaluaron el efecto del aporte
de suplementos con dexketoprofeno frente a placebo,
en el control del dolor en pacientes con ataque de
migrafa. De cada estudio incluido se extrajo, de forma
independiente, el nUmero de pacientes, la edad, el
peso, el puntaje de la evaluacion de la discapacidad
de la migrana y los métodos detallados en 2 grupos.
El criterio de valoracién primario fue la ausencia
de dolor a las 2 horas. Los criterios de valoracién
secundarios fueron la ausencia de dolor a las 48 horas,
el tratamiento bueno o excelente, el alivio del dolor
a las 2 horas, la necesidad de medicacion de rescate
y los eventos adversos. La calidad metodolégica de
cada ECA se evalio mediante la Escala de Jadad. Se
calcularon los risk ratios (RR) con sus intervalos de
confianza del 95% (IC 95%). El estadistico F se utilizo
para valorar la heterogeneidad. Se empleé un modelo
de efectos aleatorios para todos los metandlisis. El
sesgo de publicacion se evaltio mediante la prueba de
Begg y la prueba de regresion de Egger. Los valores
de p < 0.05 fueron considerados estadisticamente
significativos. Todos los andlisis estadisticos se
efectuaron con la version 5.4 de Review Manager.

Resultados

De los 385 articulos identificados inicialmente,
se incluyeron en el metandlisis 5 ECA, con 794
pacientes, publicados entre 2014 y 2016. Tres
estudios analizaron la combinacién de frovatriptan con
dexketoprofeno frente a frovatriptan mas placebo, y
dos trabajos analizaron dexketoprofeno solo frente
a placebo. Las dosis de dexketoprofeno fueron de
50 mg o 37.5 mg. La calidad metodolégica de los 5
estudios fue alta.

En comparacion con el grupo control, para
pacientes con ataque de migrafa, la administracion
suplementaria con dexketoprofeno aumenté de
manera significativa el nimero de sujetos sin dolor
alas 2 horas (RR: 1.90; IC 95%: 1.43 a 2.53;
p < 0.0001), sin heterogeneidad entre los estudios
(P: 0%, p = 0.74). Al no detectar heterogeneidad para
el resultado primario entre los estudio incluidos, no se
realizé andlisis de sensibilidad. En comparacion con la
intervencion de control para pacientes con ataque de
migrafa, el aporte suplementario de dexketoprofeno se
asocié con aumento significativo de ausencia de dolor a
las 48 horas (RR: 1.63; IC 95%: 1.07 a 2.49;
p = 0.02), tratamiento bueno o excelente (RR: 1.48;
IC 95%: 1.24 a 1.78; p < 0.0001) y alivio del dolor a las
2 horas (RR: 1.80; IC 95%: 1.17 a 2.77; p = 0.007), asi
como menor necesidad de medicacién de rescate
(RR: 0.64; IC 95%: 0.43 a 0.94; p = 0.02), pero no tuvo
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un impacto significativo en los eventos adversos
(RR: 1.51; 1C 95%: 0.87 2 2.62; p = 0.14). No se
detect6 sesgo de publicacion significativo (p = 0.412).

Discusién

Las directrices de la European Federation of
Neurological Societies recomiendan los triptanos, el
acido acetilsalicilico, el naproxeno, el ibuprofeno, el
diclofenac y el paracetamol como farmacos de primera
eleccion para el tratamiento del ataque de migrafa.
Algunos estudios indican que el dexketoprofeno alivia
el dolor de cabeza, reduce la discapacidad funcional
asociada con la migraia aguda y disminuye la necesidad
de medicacion de rescate. El frovatriptan, a menudo
se combina con dexketoprofeno para tratar el atague
de migrana. El frovatriptan es un triptano que tendria
accion de larga duracién, y baja probabilidad de
efectos secundarios e interacciones farmacoldgicas.

La vida media de eliminacién del frovatriptan seria 5
veces mayor que la de otros triptanos, pero el tiempo
hasta la concentracion maxima serfa similar al de otros
agentes de dicho grupo. En pacientes con migrafa, el
frovatriptan, en dosis de 2.5 mg, mas dexketoprofeno
en dosis de 37.5 mg, estaria asociado con ausencia

de dolor a las 2 y 24 horas. Ademas de ser eficaz, esta
combinacion tendria un perfil de seguridad aceptable.

En el presente analisis se observo que, en
pacientes con migrafa, el aporte suplementario de
dexketoprofeno se asocié con ausencia de dolor a las
2 y 48 horas, tratamiento bueno o excelente, alivio del
dolor a las 2 horas y menor necesidad de medicacion
de rescate. No se detectd heterogeneidad ni sesgo de
publicacién. Las nduseas y los vomitos serian los efectos
adversos mas frecuentes de los AINE. El dexketoprofeno
y los AINE serfan farmacos relativamente seguros
para los ataques de migrafa. No se observé
diferencias estadisticamente significativas en la
incidencia de eventos adversos entre la administracion
de dexketoprofeno suplementario y placebo. El
dexketoprofeno pareceria acortar la duracion de
las estadias en el DE en pacientes con migrafa, en
aproximadamente 30 minutos, en comparacién con el
placebo.

La principal limitacion del presente andlisis seria que
los resultados se basan en solo 5 ECA. Se necesitan
estudios adicionales para determinar la eficacia
del dexketoprofeno para el ataque de migrafia,
especialmente enfocandose en la dosis ideal y los
métodos de combinacién con este farmaco.

Conclusion

Segun la presente revision, la administraciéon
suplementaria de dexketoprofeno pareceria mejorar el
control del dolor a las 48 horas y reducir la necesidad
de medicacion de rescate en pacientes con ataque de
migrana.

2. Informacion adicional en
Py WWW.Siicsalud.com/dato/resiic.php/164179

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,

~ conflictos de interés, etc.




Coleccion Temas Maestros, serie Algologia Vol.1, N°3, diciembre 2021

Originales destacados

3 - Intubacién Traqueal en la COVID-19:
Consideraciones y Conclusiones de un
Estudio Global

Wong D, El-Boghdadl K, Ahmad | y colaboradores

Anesthesiology. 2021 Ago;135(2):292-303

El abordaje de la via aérea es generalmente seguro
y bien comprendido, y los riesgos de la intubacion
son los razonables. Sin embargo, desde la declaracion
por la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) de la
pandemia por COVID-19, en marzo de 2020, nuevos
factores no considerados previamente complicaron la
préactica clinica y cambiaron el abordaje de la via aérea a
nivel internacional.

La intubacién traqueal en pacientes con sospecha
o confirmacién de COVID-19 introdujo un riesgo
significativo a los pacientes y al personal de salud.
Ademas, las secreciones que contienen coronavirus
causante del sindrome respiratorio agudo grave
(SARS-CoV-2, por su sigla en inglés) pueden ser
aerosolizadas durante el abordaje de esta via. Los
equipos que intervienen en este procedimiento deben
tener equipo de proteccion personal apropiado, para
disminuir el riesgo propio y a terceros.

En el presente trabajo los autores se
propusieron describir la practica del abordaje de via
la aérea a nivel internacional, durante la pandemia,
utilizando datos de un registro especifico, multinacional,
de colaboracion de profesionales a nivel mundial,
involucrados en la intubacién de pacientes con sospecha
o confirmacion de COVID-19.

Los objetivos del estudio fueron estimar la frecuencia
de éxito y las complicaciones durante los intentos de
intubacion; describir las practicas de abordaje de la
via aérea en pacientes con sospecha o confirmacion
de COVID-19, y determinar si existen variaciones en
la practica y los resultados entre paises de ingresos
altos y medios a bajos. La hipdtesis planteada por los
autores es que el éxito del abordaje de la intubacion de
emergencia en pacientes con COVID-19, pueda verse
asociado con factores geograficos y de procedimiento.

Se realizé un estudio internacional, multicéntrico,
prospectivo, observacional, de cohorte, para estudiar e
informar los hallazgos. Se extrajeron datos de un registro
de casos comunicados de abordaje de la via aérea en
pacientes con diagndstico sospechado o confirmado de
COVID-19. Las intubaciones fueron realizadas entre el 23
de marzo y el 24 de octubre de 2020.

En el registro de los datos, los usuarios informaron
sus caracteristicas basales, la institucion y el pais, entre
otros. Ademas, pudieron enviar datos sobre todo
episodio en el que estuvieran involucrados, tanto como
operador como asistente.
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Se consideraron los casos con indicacion
de intubacion por deterioro respiratorio con
requerimiento de ventilacion mecanica, para
proteccion de la via aérea por puntaje bajo en la
escala de Glasgow y por paro cardiorrespiratorio. Se
excluyeron los casos de abordaje de la via aérea que
fueran por traqueostomia electiva, anestesia general
por cirugia y otras manipulaciones de la via aérea en
unidades de cuidados intensivos, como cambios del
tubo traqueal, entre otros.

El criterio de valoraciéon primario fue la tasa
de intubaciones exitosas al primer intento. Los
criterios secundarios comprendieron la incidencia
de procedimientos quirdrgicos de emergencia
(cricotiroidotomfia con aguja o canula, o tragueostomia)
y la tasa de intubaciones fallidas (definidas como la
imposibilidad de completar el procedimiento luego
de 4 0 mas intentos, y que en el Ultimo se usara un
dispositivo supraglético).

Luego de las exclusiones, se incluyo en el estudio
un total de 4476 episodios de intubacion traqueal, a
partir de 607 instituciones de 32 paises, enviadas por
1772 operadores.

La mayoria de las intubaciones traqueales fueron
realizadas en pacientes con COVID-19 confirmada en
el momento del abordaje de la via aérea (n = 3017,
67.4%). Los operadores informaron una media de un
(1 a 3) episodio de intubacion traqueal.

A nivel mundial, la secuencia de intubacion rapida
fue utilizada en 3457 (77.2%) intubaciones, y la
ventilacion por mascara fue empleada en 889 (19.9%)
intubaciones.

La videolaringoscopia fue el primer intento de
laringoscopia en 3366 (75.2%) episodios. El uso
de videolaringoscopia durante el primer intento de
intubacion traqueal fue mas frecuente en paises de
altos ingresos que en pacientes de paises de ingresos
bajos a medios (81.9% y 43.9%, respectivamente;

p < 0.001).

La oxigenacién apneica fue mas frecuentemente
informada para la intubacion traqueal en paises de
ingresos bajos y medios (82%), en comparacién con la
de los paises de ingresos altos (51.8%; p < 0.001).

El equipo de proteccion personal fue generalmente
bueno, y la mayoria de los operadores (87.8%)
utilizaron los estandares minimos recomendados por la
OMS durante la intubacion.

El porcentaje de operadores que utilizd estos
estandares fue mayor en paises de ingresos bajos y
medios que en aquellos de ingresos elevados (93.2 y
86.6%, respectivamente; p < 0.001).

La intubacion exitosa en el primer intento se logré
en 4017 casos (89.7 %), mientras que hubo 23 casos
que requirieron 4 0 mas intentos. Se comunicaron
un total de 10 vias aéreas quirdrgicas de emergencia.
El dispositivo de via aérea final fue un dispositivo
supraglético en 6 casos.



La frecuencia general de fallo de la intubacién fue del
0.8%, es decir aproximadamente 1 en 120.

En un andlisis multivariado, los operadores
con numeros crecientes de intubaciones previas
por COVID-19 tuvieron mayor frecuencia de éxito en el
primer intento. Ademas, los operadores tenian mayor
éxito si contaban con respiradores purificadores de aire
activo, en comparacion con la utilizacion de mascaras
respiradoras no activas (FFP2/FFP3/N95/N99).

La secuencia de induccién rapida se asocié con
aumento de la probabilidad de éxito después del primer
intento.

El uso de videolaringoscopia, mascaras no purificadoras
y localizacién de la intubacion, entre otras variables, no
estarfan asociadas con el éxito en el primer intento.

La frecuencia de éxito de intubacion en el primer
intento fue mayor en los paises de ingresos altos
(90.3%), mientras que en los paises de ingresos bajos y
medios fue menor (87.1%; p = 0.002)

Este efecto se mantuvo luego de ajuste por
covariables.

Se realizé un estudio prospectivo sobre el abordaje
de la via aérea en paciente criticos con COVID-19, y
se informaron los datos novedosos que aumentan
la comprensién de los riesgos para los pacientes que
requieren intubacién traqueal de emergencia.

El uso de videolaringoscopia y el éxito al primer
intento para la intubaciéon en pacientes con COVID-19
durante la pandemia, fueron altos a nivel global.

La incidencia de intubacion dificultosa o fallida fue de
1 en 120, mientras que la frecuencia de una via aérea
quirurgica de emergencia fue de aproximadamente 1 en
450.

El éxito en el primer intento de intubacion traqueal
fue mas frecuente durante la secuencia de induccién
rapida, en la que los operadores tenian mascaras de
respiracion purificadoras, asi como cuando fueron
realizados por operadores con mayor registro de
intubaciones previas en estos pacientes.

El estudio demostraria algunas diferencias posibles
entre los paises de ingresos bajos y medios, frente a
los de ingresos altos, en términos de caracteristicas de
intubacion traqueal y éxito en el primer intento.

La intubacién en pacientes con COVID-19 se considera
un procedimiento de alto riesgo para el paciente y
el personal de salud. Los individuos internados con
COVID-19 con insuficiencia respiratoria y requisito de
ventilacion mecanica, presentan alta mortalidad.

La frecuencia previa comunicada de intubacién
traqueal fallida, en un contexto distinto al de la
pandemia por COVID-19, es de 1 en 700, y la
frecuencia de via aérea quirtrgica de emergencia es
de 1 en 1400. Los datos informados en el presente
estudio son mas comparables con la frecuencia de
intubacion fallida y de via aérea quirtrgica en el
entorno de trauma prehospitalario. Los motivos de
los riesgos elevados informados en esta cohorte son
multifactoriales, e involucran una relaciéon compleja
entre los pacientes con una via aérea dificultosa y el
riesgo de descompensaciones tempranas que requieren
rapida progresion a via aérea quirtrgica, la ansiedad del
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operador frente a la infeccion viral y la eficiencia en el
procedimiento, entre otros.

Uno de los hallazgos fue que el uso de respiradores
purificadores activos brindaria mayor probabilidad de
éxito en la primera intubacion, potencialmente debido
al aumento en la comodidad, la visibilidad y otros
factores confundidores.

Ademas, se observé que el nimero de intubaciones
realizadas en el contexto de la COVID-19 antes
del episodio de intubacién actual, se asocio
significativamente con un aumento en la posibilidad
intubacion en el primer intento. Esto sugeriria que los
operadores de la via aérea con mayor experiencia en
realizacion de intubacion por COVID-19, presentarian
mayor éxito cuando realizan el procedimiento, y que
deberian efectuarse estudios para evaluar los efectos
del entrenamiento o la simulacién para mejorar el éxito
en la intubacién de pacientes con COVID-19.

El uso de videolaringoscopia en el abordaje
de los pacientes con COVID-19 es predecible y
destacable. Existe debate con respecto a la seguridad
y eficacia de la videolaringoscopia, en comparacion
con la laringoscopia directa, y se ha solicitado la
videolaringoscopia universal en el contexto de la terapia
durante la pandemia. Sin embargo, los resultados del
presente estudio no habrian demostrado una diferencia
en la frecuencia de éxito en el primer intento, ni una
asociacion entre el uso de videolaringoscopia y la
transmisiéon de SARS-CoV-2.

La intubacion tragqueal en paises con ingresos medios
y bajos se asocié con menor frecuencia de intubacion
exitosa en el primer intento, lo que podria deberse
a la variabilidad en el acceso a los recursos (equipo y
personal), las diferencias locales en cuanto a criterios
de intubacion y gravedad de la enfermedad en el
momento de internacion, asi como a otros factores
socioecondmicos que podrian afectar el acceso a la
atencion.

Otras diferencias en paises de ingresos altos y medios
a bajos fueron que la intubacion traqueal fue mas
frecuentemente realizada por médicos de unidades
de cuidados intensivos, que la asistencia fue menos
frecuentemente provista por enfermeras entrenadas
en anestesia y que hubo menos personal presente en
el sitio de intubacion en paises con bajos a medios
recursos.

Los autores concluyen en que, en pacientes con
sospecha o confirmacién de COVID-19, se observd
mayor frecuencia de intubacién dificultosa o fallida,

y que los requisitos para la via aérea quirurgica
de emergencia fueron similares a los informados
histéricamente.

Ademas, consideran que deberian optimizarse
los factores del operador, como la realizaciéon de
una secuencia de induccién rapida, la utilizacion
de respiradores purificadores de aire activos y la
experiencia en intubacion traqueal previa en pacientes
con COVID-19, los cuales podrian contribuir al éxito en
el primer intento.
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4 - Farmacoterapia para la Prevencion del
Dolor Cronico Posquirurgico en Adultos

Carley M, Chaparro L, Gilron | y colaboradores

Anesthesiology. 2021 Ago;135(2):304-325

El dolor crénico posquirtrgico ha sido reconocido
como una complicacion incapacitante que puede
tener un gran impacto en la salud y la calidad de
vida del paciente, dado que puede persistir largo
tiempo luego de la cirugia. Aproximadamente un
10% de los sujetos sometidos a procedimientos
quirtrgicos comunes van a padecer dolor crénico.
Dadas las dificultades en el abordaje del dolor
posquirdrgico, se evaluaron multiples esfuerzos para
prevenir la transicion del dolor agudo a crénico, entre
ellos la administracion periquirirgica de diferentes
intervenciones farmacologicas.

El objetivo del presente estudio fue resumir la
informacion de estudios aleatorizados y controlados con
placebo, sobre la efectividad y seguridad de farmacos
administrados de manera sistémica para prevenir la
aparicion de dolor posquirdrgico crénico en pacientes
con cirugfas programadas.

Se buscaron datos de estudios a partir de las bases
de datos Cochrane Central Register of Controlled Trials,
Medline y Embase.

Se seleccionaron estudios aleatorizados controlados
con placebo, a doble ciego, que involucraran
participantes de 18 aflos 0 mas, que se hubieran
sometido a procedimientos quirdrgicos electivos, en los
gue se evaluaran uno o mas farmacos administrados
de manera sistémica inmediatamente antes, durante
o después del procedimiento, en cualquier dosis, via 0
frecuencia, y que incluyeran datos sobre mediciones de
dolor informada por el paciente tres o mas meses luego
de la cirugfa.

El criterio de valoracién primario del estudio fue
evaluar el porcentaje de participantes que informaran
cualquier dolor en el sitio anatémico de la cirugia, o
referido a este, 0 ambos, 3 meses 0 mas después de la
cirugia.

Los criterios de valoracion secundarios fueron
el nimero de participantes que informaran dolor
moderado a grave en el sitio anatémico del
procedimiento, dolor referido en el sitio quirdrgico o
ambos, 6 meses o después de la cirugia, ademas de
evaluar el nimero de participantes que abandonaron
el estudio por eventos adversos relacionados con el
tratamiento.

Los 110 estudios finalmente considerados incluyeron
diversas cirugias, tales como cirugia mamaria (19
articulos), artroplastia total de cadera o rodilla (16
trabajos), toracotomia (14 ensayos), cirugia de columna
(14 articulos), cirugia abdominopelviana (12 trabajos),
cirugia cardiaca (8 estudios), amputacion de miembros
(5 estudios), tiroidectomia (5 estudios), hernioplastia
inguinal (4 trabajos), cesarea (3 estudios), tunel carpiano
(2 trabajos), cirugia cerebral y fractura de mandibula
(1 estudio cada uno), y combinaciones de cirugias (6
estudios).
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Del total de estudios, solo 37 incluyeron pacientes
gue no presentaron dolor antes de la cirugia. El dolor
preoperatorio o el uso de analgésicos no fueron claros
en 11 trabajos. Los pacientes con dolor preexistente se
incluyeron en 26 estudios.

Los pacientes que habian recibido varios analgésicos
fueron excluidos de los estudios.

Setenta y nueve de los 110 (71.8%) articulos tenian
al menos 4 de 7 items que fueron calificados como de
bajo riesgo de sesgo.

Trece nuevos estudios, con 1283 participantes,
evaluaron la ketamina o la S-ketamina (2757
participantes en total con los estudios previos). De los
27 trabajos, 9 informaron la prevalencia de cualquier
dolor a los 3 meses, 16 ensayos comunicaron dolor a
los 6 meses y 5 estudios, a los 12 meses. La prevalencia
de cualquier dolor a los 3 meses fue de 5.6% a 72.2%
en el grupo placebo, y de 5.6% a 83.3% en el grupo
de ketamina. No se observo el efecto del tratamiento
con ketamina sobre la prevalencia de cualquier tipo
de dolor mas alla del tiempo del objetivo, la duracién
de la administracion del farmaco o el procedimiento
quirdrgico. Un andlisis de subgrupo que se basoé en la
duracién del tratamiento, sugirié un efecto significativo
de la ketamina, en comparacién con el placebo, sobre
la prevalencia de cualquier dolor a los 3 meses, para
los estudios que evaluaron ketamina como tratamiento
durante mas de 24 horas. La actualizacién de este
estudio al dia de la fecha, no demostré un efecto similar.

Dos investigaciones informaron la prevalencia de
dolor moderado a grave a los 3 meses, seis estudios
lo hicieron a los 6 meses, y dos, a los 12 meses. No se
observo efecto del tratamiento con ketamina sobre la
prevalencia del dolor moderado a grave mas alla de la
duracion de tratamiento, el tiempo hasta el criterio de
valoracién o el procedimiento quirdrgico. Dos estudios
brindaron datos sobre el abandono de la ketamina
como tratamiento debido a eventos adversos (5.7 %
con placebo e idéntico porcentaje con ketamina); los
eventos adversos comunicados fueron alucinaciones,
mareos y diplopfa, entre otros. La ketamina ha sido
evaluada en 3 resefas recientes para cirugia ortopédica
y toracotomia; la mayoria de estas arrojaron resultados
no concluyentes. Una resefia narrativa que evaluo varias
intervenciones en adultos que requirieron artroplastia
primaria total de rodilla, concluyé que el efecto de la
ketamina tendria buena calidad de evidencia, para un
beneficio pequefio.

Veintiséis estudios, con un total de 3693
participantes, evaluaron la pregabalina.

Diecinueve de los 26 trabajos informaron la
prevalencia de cualquier dolor a los 3 meses, 6 ensayos
lo comunicaron a los 6 meses y dos, a los 12 meses.

La prevalencia de cualquier dolor a los 3 meses fue
de 3.1% a 80% en el grupo placebo, y de 3.7% a 88%
en el grupo de pregabalina. Los analisis de subgrupo
resultaron en un efecto estadisticamente significativo de
la pregabalina luego de 3 meses, después de una cirugia
cardiaca, y de 3 meses después de una artroplastia
total de cadera. Nueve estudios comunicaron la
prevalencia de dolor moderado a grave a los 3 meses,



y 3 investigaciones lo hicieron a los 6 meses. Cuando la
pregabalina fue administrada por mas de 24 horas, la
relacion riesgo-efectividad general presentd un efecto
estadisticamente significativo de la pregabalina, en
comparacién con placebo, a los 3 meses, a los 6 meses
para varios procedimientos quirtrgicos y a los 3 meses
luego de una artroplastia total de rodilla. La pregabalina
se evalud en estudios sobre cirugia ortopédica,
toracotomia, cancer de mama y otras, aungue estos
trabajos no mostraron evidencia suficiente como para
lograr una recomendacion clara. Por otro lado, dos

de los 9 estudios que fueron incluidos en la resefia no
encontraron una reduccion en la prevalencia de dolor
Cronico posquirdrgico.

Con respecto al gabapentin, 6 de los 18 estudios
informaron la prevalencia de dolor a los 3 meses, 4
trabajos lo comunicaron a los 6 meses y uno a los
12 meses. La prevalencia de cualquier dolor a los 3
meses fue de 20% a 66.7% en el grupo placebo, y
de 12.5% a 70.2% en el grupo de gabapentin. No se
observaron efectos del tratamiento para todo dolor
evaluado a 3 0 6 meses. Dos estudios sefialaron la
prevalencia de dolor moderado a grave alos 3y 6
meses. Cuando la administracion del farmaco fue de
24 horas 0 menos, la prevalencia de dolor moderado a
grave a los 3 meses fue de 21.1% en el grupo placebo
y de 22.2% en el grupo de gabapentin, y de 10.5%

y 16.7% a los 6 meses, respetivamente. Una resefa
concluyd, con evidencia baja a muy baja, que el uso
preoperatorio de gabapentin no reduce la frecuencia de
dolor crénico posquirdrgico. Un ensayo concluyoé que el
uso prequirdrgico de gabapentin pudo reducir el dolor
agudo y crénico posoperatorio.

Con respecto a la lidocaina intravenosa, 6 de los 10
estudios analizados sefialaron prevalencia de cualquier
dolor a los 3 meses, 3 trabajos a los 6 meses y no hubo
estudios a 12 meses. La prevalencia de cualquier dolor
a los 3 meses fue entre 17.4% y 79.2% en el grupo
placebo, y de 11.8% a 92.3% en el grupo de lidocaina
intravenosa.

No se observé efecto del tratamiento a los 3 meses
luego de una cirugia mamaria, o cuando el farmaco
se administré por 24 horas o menos. Dos resefias
recientes evaluaron la lidocaina intravenosa para cirugfa
de cancer de mama y otras intervenciones. Ambas son
optimistas, aunque de manera cautelosa, sobre el apoyo
con lidocaina intravenosa para la prevencién del dolor
crénico posquirdrgico.

El andlisis de subgrupo no observé un efecto de los
antiinflamatorios no esteroides (AINE), en comparacion
con placebo, en estudios que evaluaron el tratamiento
durante mas de 24 horas a 3, 6y 12 meses. Sin
embargo, se registré un efecto estadisticamente
significativo a los 12 meses cuando estos farmacos se
administraron por 24 horas o menos.

En cuanto a los corticoides, uno de 6 estudios
informé la prevalencia de todo dolor a los 3 meses,
uno lo hizo a los 6 meses y otro a los 12 meses. El
analisis del grupo de 12 meses, basado en la duracion
del tratamiento durante 24 horas 0 menos, registré un
efecto estadisticamente significativo del placebo.
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Pocos estudios evaluaron paracetamol, amantadina,
dexmedetomidina, dextrometorfano y duloxetina, entre
otros, con resultados variados.

Esta actualizacion informé sobre el aumento en el
numero de ensayos aleatorizados controlados que
evaluaron los medicamentos sistémicos para el dolor
perioperatorio, aplicados para la prevencion del dolor
posquirdrgico crénico.

La resefa previa de 2013 incluyé 40 estudios,
mientras que la actual agrega 70 nuevos trabajos en los
ultimos 6 afios. La mayoria de los estudios evaluaron
farmacos que se utilizan en el dolor posoperatorio
agudo (ketamina, pregabalina, gabapentin, lidocaina
intravenosa, entre otros).

Los 110 estudios incluidos fueron de calidad
razonablemente buena, con la mayoria con bajo
riesgo de sesgo en relacion con la aleatorizacion vy el
enmascaramiento.

Los estudios con enmascaramiento insuficiente o no
controlados fueron excluidos.

Los trabajos incluidos variaron en relacion con las
intervenciones farmacologicas, las dosis, el tiempo
y la duracion de uso del farmaco, el procedimiento
quirurgico, entre otros.

Estas disparidades pueden restringir la cantidad
de datos que puede reunirse para un metandlisis y
presenta un desafio importante en la interpretacion y
aplicabilidad de los datos, por lo que se debe ser cauto
en cuanto a la generalizacion de estos resultados.

Esta resefia debe ser considerada en el contexto de
varias y multiples limitaciones.

El dolor crénico no fue necesariamente el principal
objetivo de todos los estudios incluidos, y las mediciones
de dolor a 3 meses o0 mas luego de la cirugia podrian
tener objetivos secundarios que podrian ser el origen
de sesgo de informe selectivo. No obstante, los autores
consideran que los resultados deben ser considerados
para inclusion.

Los autores concluyen que, de manera coincidente
con el articulo original y apoyado con casi el triple de
estudios, son necesarias investigaciones a mayor escala
y de alta calidad para confirmar o refutar la efectividad
y seguridad de la intervencién farmacoldgica.

Consideran, ademas, que basandose en la evidencia
actual, ninguno de los farmacos estudiados puede ser
recomendado para uso clinico de manera especifica
para la indicaciéon de prevencion del dolor crénico
posquirdrgico.

PN Informacién adicional en
M WWwWwSiicsalud.com/dato/resiic.php/168466
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Contacto directo

con los especialistas de SIIC
Los especialistas que integran los comités cientificos, columnistas, corresponsales y consultores médicos de SIIC responderén las consultas de

los profesionales lectores de esta publicacion. Consulte la ndmina en https://www.siicsalud.com/main/siicestr.php. En caso de inconveniente
o limitacién del médico requerido, el pedido se deriva al especialista que consideremos mejor relacionado con el tema. Remita su consulta a

relaciones.profesionales@siic.info

1V =Yo T (alo X o X1 o1y i1 0 (el o) g T alo) g T U1 1 =1 o (=SSPt
(@Y g =Lo X = L=Tet oY LTl X (=T 1 4T 11 T
[DToY oY el Lo o) g 1=1 [o) o Y- | PSPPSR
CPeieee, [eTer=1 [ o F-Tc [ PR PaiS .. Teléfono....ccocceeciecceeeee,

desea consultar @l Dr.........c.oooiiiiiiieiee e lo siguiente:

(en caso de que el espacio de consulta resulte insuficiente, ampliela en una pagina adicional)

Aclaracion

(Las solicitudes de copias de articulos, consultas a base de datos, etc., no corresponde canalizarlas por Contacto directo)

TM N° Titulo Direccion

1 | Dolor Crénico en los Adultos Mayores... e Dr. A Tinnirello. Anesthesiology and Pain Medicine Department,
ASST Franciacorta, Iseo, Italia

2 | La Eficacia del Dexketoprofeno... e Dr. Y. Xie. Department of Emergency, Wenzhou People’s Hospital,
Wenzhou, China

3 |Intubacién Traqueal en la COVID-19... e Dr. D. J. N. Wong. From Guy’s and St Thomas’ National Health
Service Foundation Trust, Londres, Reino Unido

4 | Farmacoterapia para la Prevencion del Dolor... | @ Dr. I. Gilron. Department of Anesthesiology and Perioperative
Medicine, Kingston General Hospital, Kingston, Ontario, Canada
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Autoevaluaciones de la lectura

Los informes destacados se acomparian con preguntas y diversas opciones de respuestas. Las respuestas correctas debidamente fundamentadas
se alojan en sector homdnimo de esta misma pagina.

TM N° | Enunciado Seleccione sus opciones
A) Los nociceptores periféricos tendrfan poca influencia en la percepcion del dolor,
y los estimulos mecanicos, mas que los térmicos, serfan responsables del dolor.
B) Los adultos mayores presentarian cambios degenerativos a nivel del asta
posterior de las neuronas sensitivas, con pérdida significativa de mielina, involucion
En relacion con el dolor créonico | axonal y cambios en la neuroquimica medular.

1 en los individuos de edad C) La activacion de la microglia y la neuroinflamacion son objetivos clave para
avanzada, sus caracteristicas y | la investigacion, ya que se ven involucrados en la transicion del dolor agudo a
mecanismos, sefale la correcta. | crénico.

D) La CXCL13 es una quimioquina involucrada en los procesos inflamatorios, y su
expresion estarfa aumentada a mayor edad y modificaria la sefalizacién del dolor
en sujetos de edad avanzada.
E) Todas son correctas.
. ] A) Menor n [ medicacion de r .
+Con qué se asodia la ) Menor necesidad de medicacion de rescate
- = . B) Control del dolor a las 48 horas.
administracion suplementaria .
2 de dexketoprofeno en pacientes C) Ausencia de dolor a las 2 horas.
P loenp D) Alivio del dolor a las 2 horas.
con atague de migrana? :
E) Todas las respuestas anteriores son correctas.
A) Las secreciones que contienen SARS-CoV-2 pueden ser aerosolizadas durante
la intubacién. Los equipos que intervienen en este procedimiento deben tener
. . equipo protector apropiado para disminuir el riesgo.B) El éxito en el primer intento
En relacion con el abordaje de quipo prot prop P o) € prime
o . de intubacion traqueal es mas frecuente cuando los operadores tienen mascaras
la via aérea de emergencia en L i . . i

3 . _ de respiracion purificadoras y cuentan con mayor registro de intubaciones
pacientes con COVID-19, sefale . . o . ., . .
la correcta previas.C) La frecuencia de éxito de intubacion en el primer intento es mayor en

’ los paises de ingresos altos que en aquellos de ingresos bajos y medios.D) No hay
diferencias en la frecuencia de éxito en el primer intento ni en la transmision de
SARS-CoV-2 en relacion con el uso de videolaringoscopia.E) Todas son correctas.
A) Aproximadamente el 10% de los sujetos sometidos a procedimientos
quirdrgicos comunes van a padecer dolor crénico.B) Existe evidencia de baja
calidad acerca de que el uso preoperativo de gabapentin no reduce la frecuencia
Con respecto a la . L . 2 .
: .. | de dolor crénico posquirtrgico.C) La lidocaina intravenosa se ha estudiado para
farmacoterapia en la prevencion . . S
4 L S abordaje del dolor en el cdncer de mama y otras cirugias, aunque no hay apoyo
del dolor crénico posquirurgico, . ) o S v
_ ! de evidencia suficiente para recomendarla en la prevencion del dolor crénico
sefale la correcta: o : ) . C -
posquirtrgico.D) La pregabalina se evalué en estudios sobre cirugia ortopédica,
toracotomia, cancer de mama y otras, aungue estos no tuvieron suficiente
evidencia para lograr una recomendacion clara.E) Todas son correctas.

13



Coleccion Temas Maestros, serie Algologia Vol.1, N°3, diciembre 2021

Respuestas correctas

TM N°

Respuesta

Fundamento

Opcion

Todas son correctas.

Los nociceptores periféricos tendrian poca influencia en el dolor en los adultos
mayores. Estos individuos presentarian cambios degenerativos a nivel del asta
posterior de las neuronas sensitivas, con deterioro axonal y pérdida de mielina,
entre otras. La neuroinflamacion y la activacién mastocitica serfan objetivos
clave, especialmente en el dolor neuropatico. La CXCL13 es una quimioquina
que estaria involucrada en la inflamacién y el dafo nervioso, con mayor
expresion en adultos mayores.

Todas las respuestas
anteriores son correctas.

En pacientes con migrafa, la administracién suplementaria de dexketoprofeno
se asociarfa con control del dolor a las 48 horas, ausencia de dolor a las 2
horas, alivio del dolor a las 2 horas y menor necesidad de medicacién de
rescate.

Todas son correctas.

Las secreciones con presencia de SARS-CoV2 pueden ser aerosolizados
durante el procedimiento de intubacién, por lo que es clave tener un equipo
de proteccion personal. El éxito en el primer intento es mas frecuente en el
método de secuencia de induccién rapida, y cuando los operadores son mas
experimentados. El éxito en el primer intento es mayor en paises de ingresos
altos. No hay diferencia en la frecuencia de éxito en el primer intento asociada
con el uso de videolaringoscopia.

Todas son correctas.

Todas las afirmaciones son correctas.
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