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RESENA SOBRE CONCEPTOS ACTUALES
EFICACIA E INOCUIDAD DEL USO DE

CORTICOESTEROIDES PARA ALIVIAR EL
DOLOR POSOPERATORIO

ACTUALIZACION Y REVISION DE LA BIBLIOGRAFIA MEDICA

POR ANGELO SALERNO, DIP APP SC, GRAD DiP, MPOD (POD SURG) Y ROBERT HERMANN, DPS

» Pese a la existencia de diversos esquemas analgésicos, los datos recabados en las encuestas
realizadas a pacientes indican que el tratamiento del dolor posoperatorio moderado a intenso todavia es
deficiente.

» La administracion de corticoesteroides para aliviar el dolor posoperatorio, aunque difundida, aun debe
ganar mayor aceptacion debido al cuestionamiento que plantean los efectos colaterales, en especial la
supresion suprarrenal, la osteonecrosis, las alteraciones en la cicatrizacion de la herida o las dudas
acerca de su eficacia. La bibliografia médica aporta pruebas que deberian disminuir sustancialmente
estas preocupaciones en cuanto al uso de dosis bajas y de corta duracion.

» Segun los resultados de estudios aleatorizados, los esquemas de corticoesteroides en dosis bajas y de
corta duracion son inocuos y eficaces a la hora de reducir el dolor posoperatorio.

» Existen pruebas suficientes de grado A que avalan el uso de corticoesteroides en protocolos de
analgesia multimodal para contribuir a la recuperacién posoperatoria del paciente minimizando las dosis
de opioides vy, por ende, los efectos colaterales. Sin embargo, todavia no se conocen con claridad los
resultados optimos del modo, la dosis y el momento de administracion.

El alivio inadecuado del dolor posoperatorio puede demorar la recuperacién, exigir rehospitalizacién o prolongar la
hospitalizacién, aumentar los costos de atencién médica y disminuir la satisfaccién del paciente'”. En una investigacion reciente
sobre la intensidad del dolor después de cirugia ambulatoria a raiz de una encuesta realizada a 5.703 pacientes, se observé que el
30% (1.712) presenté dolor moderado a intenso en el posoperatorio’. Otros estudios revelaron que el 77% (104 de 135)°, el 30%
(sesenta y uno de 206)° y el 57% (1.222 de 2.144)" de los pacientes refirieron dolor moderado a intenso después de una
operacion y que, en muchos casos, este dolor habia sido mal controlado. Por lo general, estas encuestas indican que el dolor



posoperatorio moderado a intenso no suele ser bien manejado pese a que actualmente existan diversos analgésicos **’

Fleischli y Adams" revisaron la bibliografia sobre el uso de corticoesteroides posoperatorios para reducir el dolor y la
inflamacién en distintas especialidades médicas y concluyeron que las pruebas avalaban la administracién de corticoesteroides
después de diversos procedimientos quirtrgicos . Callery” reconocié los efectos beneficiosos que producen los
corticoesteroides para disminuir nduseas, vOomitos y dolor después de un trauma quirdrgico como el causado por
amigdalectomias, procedimientos odontolégicos y colecistectomias laparoscépicas. Mas recientemente, Gilron” llegd a la
conclusién de que las pruebas actuales indican que los corticoesteroides sistémicos son eficaces para tratar el dolor, las nduseas y
los vémitos posoperatorios, pero se requiere més investigacion para delinear con claridad su papel. Ademas, Holte y Kehlet™
investigaron los efectos de los glucocorticoides sobre la intensa respuesta inflamatoria tipicamente observada después de una
cirugia cardiopulmonar y abdominal mayor, y advirtieron que una dosis tnica de glucorticoide inhibe la sintesis y la liberacién
de mediadores proinflamatorios y antiinflamatorios. La administracién de corticoesteroides destinada a tratar el dolor
posoperatorio sigue evolucionando y la bibliografia avala su uso en diversas subespecialidades quirurgicas. El propésito de este
articulo consiste en actualizar y revisar la bibliografia sobre analgésicos posoperatorios y la eficacia e inocuidad del uso de
corticoesteroides en el tratamiento del dolor posoperatorio. La revisién de la bibliografia médica publicada incluye la asignacién
de un nivel de prueba a cada uno de los articulos para permitir evaluar su solidez”.

Caracteristicas de los corticoesteroides

Los glucocorticoides, también conocidos como corticoesteroides, tienen las propiedades antiinflamatorias mds potentes de
todos los esteroides. Los corticoesteroides son un subgrupo de compuestos denominados adrenocorticoides, segregados
naturalmente por la glandula suprarrenal. El corticoesteroide fundamental es la hidrocortisona, que es el patrén respecto del
cual se comparan las propiedades farmacolégicas de diversos corticoesteroides sintéticos. Se han desarrollado muchos agentes
sintéticos mds potentes, con una duracién de accién mds prolongada y mayor actividad antiinflamatoria, que generan menos
efectos colaterales mineralocorticoideos no deseados que la hidrocortisona. Los mineralocorticoides son hormonas esteroideas
corticosuprarrenales que ejercen mayor efecto sobre el equilibrio hidroelectrolitico que los corticoesteroides. La principal
hormona endégena es la aldosterona. Los diferentes corticoesteroides varian respecto de su duracién de accién, y la actividad
corticoesteroidea y mineralocorticoidea relativa. Los corticoesteroides se dividen en grupos de accién corta, intermedia y
prolongada (Tabla I). Los preparados de accién corta y prolongada inhiben menos el eje hipotalamo-hipéfiso-suprarrenal”.
Muchos de los efectos colaterales no deseados estan relacionados con las propiedades mineralocorticoideas™.

Los corticoesteroides pueden administrarse por casi todas las vias. La absorcién por via oral es rdpida y practicamente
total. Las formas éster hidrosolubles del firmaco pueden administrarse por via intravenosa o intramuscular para alcanzar altas
concentraciones sistémicas, mientras que las formas acetato son relativamente insolubles en agua y sélo pueden aplicarse por via
intramuscular. La via intramuscular determina absorcién lenta pero duracién de accién prolongada. Entre los factores que
influyen en los efectos tanto terapéuticos como adversos de los corticoesteroides se encuentran las propiedades farmacocinéticas
del glucocorticoide, la dosificacién diaria y el momento de las dosis durante el dia, las diferencias individuales del metabolismo
esteroideo y la duracién del tratamiento™.

Fisiopatologia del dolor posoperatorio

La cirugia provoca lesién tisular mecdnica, y el dolor es una respuesta directa a este fenémeno. La causa es clara, y el dolor puede
ser considerado una respuesta normal a la lesion tisular. Se lo denomina dolor nociceptivo y disminuye a medida que se resuelve
el dano tisular (Fig. 1). La incisién quirtrgica es la agresién inicial a los tejidos, y esto causa distorsién mecédnica de las
terminaciones nerviosas sensitivas y activacién de receptores que generan la primera transmisién del dolor a centros superiores
para desencadenar la percepcién del dolor. Se puede considerar que el dolor posoperatorio agudo es una relacién compleja entre
tres componentes: la estimulacién nociceptiva aferente, la interpretacién y modulacién de estas sefiales por centros superiores
(que involucran memoria y experiencia previa) y un componente afectivo (que involucra temor, ansiedad y depresién). En
consecuencia, puede haber enormes variaciones en el grado de dolor posoperatorio experimentado por los pacientes. Es
importante conocer la fisiopatologia del dolor y los conceptos de tratamiento del dolor nociceptivo para que los cirujanos
puedan controlar adecuadamente el dolor de sus pacientes.

Estimulacién nociceptiva, modulacién en el asta posterior e inhibicién descendente

La transmisién nociceptiva tiene lugar tanto en las fibras gruesas mielinicas A-delta, rdpidas, conectadas a mecanorreceptores,
como en las fibras C no mielinicas de conduccién mds lenta conectadas a los nocirreceptores (nocirreceptores polimodales). La
liberacién de una serie de sustancias algésicas afecta la terminacién C aferente reduciendo el umbral de estimulacién ulterior
para la generaciéon de impulsos dolorosos™™, es decir, sensibilizacion periférica, que es reconocida como el cambio



desencadenante en la via algésica que aumenta el dolor experimentado por el individuo. Los nocirreceptores, una vez activados,
transmiten potenciales de accién a lo largo de las fibras nerviosas aferentes hasta la médula espinal. Es posible lograr la
inhibicién en el nivel periférico con antiinflamatorios no esteroides, corticoesteroides, opioides aplicados periféricamente,
antagonistas de la serotonina (5-HT) y anestésicos locales. La administracién de anestésicos locales periféricos, extradurales o
raquideos, provoca el bloqueo nervioso de las fibras A-alfa y C nociceptivas.

Las fibras dolorosas nociceptivas aferentes hacen sinapsis en el asta posterior de la médula espinal con otras neuronas no
nociceptivas. Las fibras gruesas no nociceptivas A-beta, que se originan en la periferia o las neuronas que descienden por la
médula espinal, pueden inhibir las neuronas o las interneuronas de transmisién del dolor. La transmisién del dolor es regulada
por el equilibrio entre la descarga de las fibras C y A-delta y la de las fibras gruesas A-beta no nociceptivas. En resumen, la
actividad de las fibras C abre la puerta para la transmision del dolor y la de las fibras A-beta la cierra®”. Conocer esta interaccién
de actividad neuronal ha permitido una mejor comprensién de las modalidades terapéuticas no farmacolégicas como masaje,
irritantes locales, calor, frio, acupuntura y estimulacién nerviosa eléctrica transcutédnea para el tratamiento del dolor (Fig. 1)*.
La sinapsis entre neuronas C aferentes y neuronas que responden a una gran variedad de aferencias, denominadas neuronas de
intervalo dindmico amplio, en el asta posterior permite la modulacién, de manera que la actividad aumenta o disminuye. La
neurona de intervalo dindmico amplio puede responder con descargas de actividad que amplifican la sefial dolorosa, lo que se
conoce como sensibilizacién central o fenémeno de potenciacion (wind-up phenomenon)™. Esto depende de la activacién del
receptor N-metil-D-aspartato, y los antagonistas de estos receptores han mostrado inhibir la potenciacién en el asta posterior.
Este es el sitio de accion donde la ketamina, la serotonina, los antidepresivos triciclicos y los opioides bloquean la sensibilizacién
central.

Tras la modulacién, los impulsos dolorosos se transmiten desde el asta posterior a lo largo de un conjunto complejo de
vias medulares ascendentes, de las cuales el haz espinotalamico es el mds importante para la transmisién del dolor y se proyectan
a una serie de nucleos del talamo. Desde el tdlamo, los sitios terminales de percepcion del dolor son la corteza somatosensitiva
(aspecto sensitivo del dolor) y el sistema limbico (componente afectivo del dolor). Se considera que la corteza es el lugar final de
percepcién consciente de estimulos sensitivos. Los centros superiores son los sitios probables de influencia de las terapias
conductista-cognitivas, los opioides sistémicos y los alfa-2 agonistas (Fig. 1)”.

Las vias descendentes inhibitorias se originan en la corteza sensitiva del cerebro y finalizan en el asta posterior de la
médula espinal. Los impulsos supresores del dolor nacen en la sustancia gris que rodea el acueducto mesencefélico y la porcién
ventromedial rostral del bulbo, y reducen la sensacién dolorosa bloqueando la transmisién de los impulsos nociceptivos en el
asta posterior. Los opioides, que actiian a nivel medular o supramedular, los alfa-2 agonistas y los antagonistas del N-metil-D-
aspartato activan las vias descendentes inhibitorias (Fig. 1)”.

Uso de analgésicos en el tratamiento del dolor posoperatorio

Analgésicos no opioides

Se considera que los antiinflamatorios no esteroides son el firmaco de eleccién para aliviar el dolor posoperatorio leve a
moderado después de numerosos procedimientos menores y ambulatorios, cuando no hay contraindicaciones para su uso. Los
antiinflamatorios no esteroides tienen propiedades analgésicas y antiinflamatorias. Disminuyen el requerimiento de opioides y
mejoran la calidad de la analgesia inducida por opioides”. Sin embargo, se ha observado que, cuando se los administra solos, no
son suficientemente potentes para tratar el dolor intenso en la mayoria de los pacientes™. La indometacina, el tenoxicam, el
ketorolaco, el diclofenaco y el ibuprofeno han demostrado ser analgésicos posquirurgicos ttiles. El ibuprofeno es el firmaco de
eleccion si puede utilizarse la via oral, porque es econémico y eficaz desde el punto de vista clinico y posee un perfil de efectos
colaterales més bajo que el de otros antiinflamatorios no esteroides”. Estos Gltimos pueden administrarse por via oral, rectal o
por inyeccién. Los nuevos inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa-2, que tienen una accion selectiva contra la COX-2, ejercen
en teorfa efectos antiinflamatorios sin los efectos colaterales géstricos y renales. Estos aseveraciones de mayor inocuidad han sido
dificiles de sostener dentro del contexto clinico”, aunque estudios recientes"™ han comunicado tasas de ulceracién gastrica
sustancialmente mds bajas con celecoxib y rofecoxib que con antiinflamatorios no esteroides mds tradicionales.

Deben respetarse las contraindicaciones de los antiinflamatorios no esteroides, pues los efectos adversos son
potencialmente graves” y su incidencia y gravedad son mayores en los ancianos. Los efectos adversos mds importantes son
ulceracién gastrointestinal, disfuncién renal, inhibicién de la funcién plaquetaria e induccién de asma. Si bien la aspirina es el
analgésico mds comtunmente utilizado en todo el mundo para el tratamiento del dolor leve a moderado, no es adecuada en el
posoperatorio dada la gravedad de los efectos antiplaquetarios irreversibles. El paracetamol posee acciones analgésicas y
antipiréticas, pero pocas propiedades antiinflamatorias. Es efectivo para el dolor leve a moderado y puede administrarse junto
con opioides en caso de que el dolor sea mds intenso. Los efectos colaterales no deseados son escasos e infrecuentes, aunque a
veces se producen reacciones alérgicas cutdneas. De todos modos, la ingesta regular de altas dosis por un periodo prolongado



puede aumentar el riesgo de dafio renal”. El paracetamol se presenta en forma oral y rectal. El propacetamol es un proférmaco
recientemente introducido en Europa; se administra por via intravenosa y es convertido en paracetamol. Ha probado ser aun
més eficaz que el paracetamol para la analgesia posoperatoria™*

Analgésicos opioides

La codeina es un analgésico opioide débil derivado de la morfina, aunque es mucho menos activo que el compuesto madre.
Debe ser metabolizada a morfina para que ejerza sus efectos analgésicos. No obstante, alrededor del 5% al 10% de la poblacién
blanca es incapaz de convertir codeina en morfina debido a una deficiencia de la enzima CYP2D6". La codeina es eficaz contra
el dolor leve a moderado, v se la puede combinar con paracetamol y antiinflamatorios no esteroides. El dextropropoxifeno
también es considerado un opioide débil; tiene una estructura similar a la de la metadona pero, en comparacién, es un
analgésico relativamente deficiente. Antes se creia que estaba relacionado con un bajo riesgo de dependencia del firmaco y que
tenia un margen de inocuidad sustancial en caso de sobredosis, pero la experiencia ha demostrado que ninguna de estas
hipétesis es verdadera®. Se lo combina y comercializa con paracetamol, y ofrece pocas ventajas o ninguna respecto de la codeina.
El tramadol ha probado ser un opioide débil con potencia analgésica similar a la de la petidina (como se comenta mas adelante)
pero sin la sedacion, la depresion respiratoria, la estasis gastrointestinal ni el potencial de abuso. Seria bien tolerado y produciria
escasos efectos colaterales, salvo nduseas y mareos, y se presenta para administracién oral, intramuscular e intravenosa.

Por lo general, los analgésicos opioides fuertes (narcéticos) deben reservarse para el dolor intenso originado en estructuras
profundas. La morfina es el denominado patrén de referencia con el que se comparan otros opioides. Los principales efectos
colaterales son nduseas, vémitos, constipacién y depresion respiratoria. La dosificacién repetida puede producir tolerancia, pero
esto es poco probable cuando se administra en contexto agudo. La petidina es un opioide sintético con una vida media corta que
exige administracién horaria. Preocupa la acumulacién de norpetidina, su metabolito téxico, después de dosificacién repetida y
en pacientes con alteracién renal, razén por la cual no se recomienda la administracién oral de petidina.

La metadona difiere de los otros agentes en que es bien absorbida por via oral y es metabolizada lentamente en el higado,
lo que la vuelve mds adecuada para el tratamiento del dolor crénico que para el del dolor posoperatorio agudo. El fentanilo se
utiliza predominantemente en casos de analgesia intraoperatoria debido a su corta duracién de accién. Sus efectos colaterales
son similares a los de la morfina, y se lo ha administrado por via intratecal o epidural. La buprenorfina puede administrarse por
via sublingual; por lo tanto, se absorbe con rapidez pero se relaciona con una alta incidencia de nduseas, vomitos y sedacion. Se
han indicado nalbufina y butorfanol para analgesia posoperatoria con técnicas de analgesia intermitente, continua y controlada
por el paciente. Estos firmacos muestran un efecto techo para la actividad analgésica, lo que ha limitado su popularidad.

Enfoques no farmacolégicos para aliviar el dolor

Existen algunos enfoques no farmacolégicos para aliviar el dolor que, a menudo, se han empleado como coadyuvantes de
tratamientos farmacolégicos convencionales. Las terapias cognitivo-conductistas son intervenciones no farmacoldgicas que
modifican la manera de percibir y reaccionar ante el dolor. Estas terapias estdn orientadas a la conducta manifiesta y los
procesos de pensamiento de los pacientes, incluida su interaccién con el personal médico y de enfermeria y los miembros de la
familia. Los pensamientos de catastrofe relacionados con el dolor se han definido como una disposicién mental negativa
exagerada que hace que influya durante una experiencia dolorosa real o anticipada y se ha identificado como uno de los factores
predictivos psicolégicos més firmes de dolor””. Detectar pacientes proprensos a dramatizar la posibilidad de dolor antes de una
operacién puede permitir que el cirujano intervenga con modalidades psicolégicas o farmacolégicas preventivas. Existen
pruebas contundentes que avalan la aplicacién de terapias cognitivo-conductistas tales como entrenamiento en relajacion,
suministro de informacién sobre el procedimiento, métodos cognitivos para afrontar la situacién e instruccién conductual en el
tratamiento del dolor posoperatorio. Johnston y Vogele™ llevaron a cabo un metaanalisis y observaron que las intervenciones
psicolégicas mencionadas anteriormente disminuyen el requerimiento analgésico, mejoran la intensidad del dolor y la
recuperacién posoperatoria.

La estimulacién nerviosa eléctrica transcutdnea se utiliza ampliamente para controlar el dolor agudo y crénico, pero su
eficacia clinica parece ser escasa. Su accién indicada es la estimulacion de fibras aferentes no dolorosas (A-alfa) que, a su vez,
activan vias de modulacién en la médula espinal. En una revisién sistemdtica de estudios de estimulacién nerviosa eléctrica
transcutdnea para el tratamiento del dolor posoperatorio (nivel I), Carroll y otros™ no hallaron ningtin beneficio respecto de un
placebo. Hargreaves y Lander no comunicaron diferencias significativas entre procedimientos de estimulacién nerviosa eléctrica
transcutdnea reales y simulados: ambos produjeron el mismo grado de analgesia e informes subjetivos de alivio del dolor, lo que
indica un efecto placebo”. Ademds, un estudio experimental de Reeves y otros™ (nivel I) no mostré pruebas de que la
estimulacién nerviosa eléctrica transcutdnea afectara la funcién del sistema nervioso simpdtico ni la percepcién del dolor
experimental agudo.



Posibles efectos colaterales después de la administracién de corticoesteroides

Los corticoesteroides tienen efectos adversos sobre muchos sistemas orgédnicos y, por ende, numerosos efectos colaterales
potenciales”™ (Tabla II). Los efectos clinicos del uso crénico y excesivo de corticoesteroides sobre el tejido conectivo son
alteraciones en la cicatrizacién de heridas, adelgazamiento de la piel y purpura, y caracteristicas cushingoideas (obesidad del
tronco, joroba de bufalo, cara de luna llena y aumento de peso). Asimismo, los corticoesteroides ejercen muchos efectos sobre la
inmunidad innata y adquirida que predisponen a la infeccién™. También amortiguan las respuestas febriles a infecciones
bacterianas, lo que dificulta su deteccién. Se observaron infecciones por microorganismos atipicos u oportunistas con una
frecuencia mas de cuarenta veces mayor en pacientes medicados con glucocorticoides que en aquellos que no los recibian”. La
aparicién de cataratas es otro efecto colateral que algunos consideran dosis- y tiempo-dependiente”, mientras que otros opinan
que no hay ninguna dosis minima inocua con respecto a esta complicacién”. Los corticoesteroides también pueden aumentar la
presién intraocular y provocar glaucoma”. Asimismo, cabe la posibilidad de que la administracién terapéutica de dosis
suprafisiolégicas de glucocorticoides se relacione con tasas mds altas de infarto de miocardio, accidente cerebrovascular,
insuficiencia cardiaca y mortalidad por todas las causas™. Es posible que los corticoesteroides aumenten el riesgo de
vasculopatia periférica aterosclerética®.

Los corticoesteroides aumentan independientemente el riesgo de provocar varios efectos gastrointestinales adversos tales
como gastritis, tlcera y hemorragia gastrointestinal. La combinacién de corticoesteroides y antiinflamatorios no esteroides da
como resultado un aumento sinérgico de la incidencia de episodios gastrointestinales™”. Es posible que los corticoesteroides
enmascaren los sintomas de una patologia gastrointestinal grave. También ejercen una serie de efectos sobre la funcién renal y la
hemodindmica sistémica, lo que suele promover la retencién de liquidos, una preocupacién particular en pacientes que padecen
una enfermedad cardiaca o renal subyacente. La corticoterapia puede aumentar la presién arterial tanto en hipertensos como en
normotensos™. Altas dosis de corticoesteroides pueden provocar irregularidades menstruales en mujeres y disminuir la fertilidad
en ambos sexos™”". Altas concentraciones séricas de corticoesteroides causan varios efectos sobre el metabolismo éseo y mineral,
lo que provoca fracturas. Si bien las dosis bajas son mds inocuas que las altas, todavia hay controversia respecto de si hay alguna
dosis inocua de corticoesteroide” ™

La corticoterapia en alta dosis es un factor de riesgo importante de osteonecrosis, pero la enfermedad no afecta a todos los
pacientes que presentan este factor de riesgo. Se han postulado muchas teorias para descifrar el mecanismo de produccién de
osteonecrosis, pero no se ha probado ninguna™. Una investigacién recientemente elaborada por Asano y otros” identificé
determinados genotipos relacionados con el metabolismo de los corticoesteroides que pueden tener una participacién
importante en la identificacién de pacientes expuestos a la enfermedad.

La miopatia es una complicacién poco frecuente de la corticoterapia. Suele observarse alteracion del crecimiento en nifios
medicados con corticoesteroides. Los pacientes con antecedentes familiares de depresién o alcoholismo presentan mayor riesgo
de trastornos afectivos cuando reciben glucocorticoides”. Pueden observarse sintomas como acatisia, insomnio y depresién aun
en pacientes que toman dosis bajas. Puede sobrevenir psicosis, pero casi exclusivamente con dosis de prednisona >20 mg/dia
administradas por un periodo prolongado”. Los corticoesteroides ejercen diversas acciones que llevan a la hiperglucemia. Los
pacientes que padecen diabetes mellitus o intolerancia a la glucosa presentan niveles mdas altos de glucemia mientras reciben
glucocorticoides, lo que dificulta mas el control glucémico. La diabetes inducida por corticoesteroides disminuye su gravedad al
reducir la dosis de corticoesteroides y puede resolverse por completo cuando se suspende la medicacién.

Cirugia ortopédicay podiatrica

Las publicaciones médicas no han prestado demasiada atencién a las inyecciones intraarticulares de corticoesteroides para tratar
el dolor y la tumefaccién articular inflamatorios después de una cirugia artroscépica de rodilla. Los opioides han sido los pilares
para el alivio del dolor después de una artroplastia total de cadera y de rodilla pero, si bien estas medicaciones son excelentes
analgésicos, presentan problemas que limitan su eficacia. Se considera que los analgésicos alternativos no son suficientemente
fuertes contra el dolor causado por la artroplastia total de cadera y de rodilla. Sin embargo, hay algunos estudios sobre el uso de
corticoesteroides en cirugia ortopédica, los cuales revisaremos ademds de indicar entre paréntesis una calificacién del nivel de
pruebas para cada articulo”.

Highgenboten y otros” (nivel I) comunicaron que la administracién oral de corticoesteroides no ejercfa efectos
significativos sobre la ingesta de analgésicos, el dolor medido con una escala de analogia visual ni el resultado funcional
posterior a una cirugfa artroscépica de rodilla. En un estudio de sesenta y dos pacientes tratados con reparacién del ligamento
cruzado anterior (nivel III), Vargas y Ross” examinaron los efectos de la dexametasona oral e intravenosa sobre el uso de
analgésicos, la duracion de la hospitalizacién y el dia en que el paciente caminé por primera vez. Durante la hospitalizacién, el
grupo tratado mostré una reduccién del 50% en el uso de analgésicos (media, dosis de 14,19 ) respecto del grupo control
(media, dosis de 21,29). De modo similar, el grupo tratado tuvo una hospitalizacién mds corta (media, 3,61 dias en



comparacién con 5,74 dias) y caminé antes (a una media de 1,93 dias respecto de una media de 2,67 dias) que el grupo control.
La cirugfa practicada en el estudio de Vargas y Ross habria provocado tumefaccién, dolor y trauma quirdrgico mucho mayores
que la efectuada en el estudio de Highgenboten y otros Es posible que la diferencia de resultados entre los dos estudios se deba a
que los corticoesteroides no modifican los pardmetros de dolor cuando no hay dolor, edema y trauma suficientes. Ademds, se
indicaron diferentes corticoesteroides y distintos momentos de administracién, lo que dificulta comparar los resultados de
ambos estudios. En cambio, Wang y otros” (nivel I) observaron que los pacientes que habfan sido tratados con 10 mg de
triamcinolona intraarticular al final de la cirugfa artroscépica de rodilla presentaron dolores menos intensos que un grupo
control desde las seis horas (p <0,05) hasta las veinticuatro horas (p < 0,001) de posoperatorio. Mds atin, la proporcién de
pacientes que requirié analgesia de rescate fue significativamente mayor (p < 0,001) en el grupo control (dieciséis de treinta)
que en el grupo que habia recibido corticoesteroides (cero de treinta). Esta observacion avala los resultados de Vargas y Ross,
pero también en este caso la falta de uniformidad metodoldgica dificulta la comparacion de los estudios.

Kizilkaya y otros™ (nivel I) comunicaron que la administracién de sufentanilo con metilprednisolona en la articulacién de
la rodilla después de una meniscectomia artroscépica redujo significativamente el dolor (p < 0,05) y el uso de analgésicos (p <
0,05) en comparacién con la administracién de sufentanilo solo y aun mds respecto de la administracién de solucién salina (p <
0,05). Un estudio similar realizado por Rasmussen y otros” (nivel I) mostré que agregar metilprednisolona al esquema de
analgesia reducia mds el dolor, la tumefaccién articular, la duracién de la inmovilizacién y la necesidad de analgésicos de rescate
(p < 0,05). Por el contrario, Lee y otros” (nivel I) informaron que la administracién de dexametasona no influia en la intensidad
del dolor ni aumentaba la eficacia de la analgesia controlada por el paciente con morfina después de una cirugia ortopédica
mayor. Sin embargo, la dosis tGnica baja de dexametasona administrada en ese estudio posiblemente no haya sido apropiada
para aliviar el dolor después de una cirugia ortopédica mayor, sobre todo si se la compara con las dosis mds altas y el esquema de
dosificacién mas prolongado utilizados en el estudio de Highgenboten y otros”.

Muchos cirujanos de pie y tobillo emplearon, y siguen empleando, la inyeccién subcutdnea de un corticoesteroide para
reducir el dolor y la inflamacién después de una cirugia de pie”™. En la bibliografia sobre cirugfa podiatrica, hay pocos estudios
del uso de corticoesteroides para aliviar el dolor posoperatorio, pese a su popularidad. Curda” (nivel I) mostré que la
dexametasona disminuia el dolor de manera mds eficaz a las veinticuatro horas de posoperatorio (p < 0,0001) y a los cuatro-
siete dias de posoperatorio (p = 0,0004) que la bupivacaina sola. En un estudio similar (nivel II), Tiberia y otros™ observaron
que no se requirié ninguna forma de analgesia en el 65% (cuarenta y cuatro) de sesenta y ocho pacientes durante las primeras
cuatro horas de posoperatorio, en el 44% (treinta) durante las primeras ocho horas, en el 28% (diecinueve) durante las primeras
doce horas y en el 16% (once) durante toda la hospitalizacion. Ese estudio no contempld ningin andlisis estadistico. Bryant y
otros” realizaron un andlisis restrospectivo (nivel III) avalado por datos estadisticos que revelaron que la necesidad de
narcéticos y analgésicos orales fue notablemente menor en un grupo al que se le habia inyectado dexametasona que en un grupo
que no habia sido tratado con dexametasona. Aasboe y otros™ (nivel I) evaluaron los efectos de una dosis tnica de
glucocorticoides sobre la incidencia y la intensidad del dolor, las nduseas y los vémitos después de una cirugia ambulatoria por
hallux valgus. Los pacientes tratados con corticoesteroides presentaron dolor posoperatorio significativamente menor en las
primeras veinticuatro horas de posoperatorio (p < 0,001), y mas de esos pacientes expresaron satisfaccién global general en ese
momento (p < 0,001). La limitacién de ese estudio fue el pequefio tamafno de la muestra. A diferencia de los resultados de
Aasboe y otros, Miller y Wertheimer” (nivel II) no observaron ninguna mejorfa después de la administracién de dexametasona;
sin embargo, no se aporté ninguna prueba estadistica para fortalecer los resultados de su estudio.

Neurocirugia

Muchos neurocirujanos han aplicado intraoperatoriamente anestésicos locales de accién prolongada con corticoesteroides para
disminuir el dolor posoperatorio después de practicar una discectomia lumbar practicada a fin de reducir la inflamacién
traumatica de la raiz nerviosa. La eficacia de este tratamiento multimodal junto con discectomia lumbar ha sido un campo
popular de investigacién, sobre todo en los tltimos afios.

El estudio de King” (nivel I) confirmé que la dexametasona intravenosa disminuye el dolor posoperatorio después de una
discectomia lumbar, lo que se demuestra por una reduccién significativa (p < 0,01) de la cantidad de narcéticos administrados
durante las primeras setenta y dos horas de posoperatorio. Watters y otros” (nivel I) observaron que la administracién oral e
intravenosa de dexametasona reducia significativamente el dolor (p < 0,025), el consumo de narcéticos (p < 0,005) y la
duracién de la hospitalizacién (p < 0,05) después de la cirugia. De modo similar, Foulkes y Robinson’ (nivel I) comunicaron
que, en comparacién con un grupo control, los pacientes tratados con irrigacién intraoperatoria con dexametasona mostraron
una reduccién significativa de la hospitalizacién (p < 0,001) y una disminucién altamente significativa del consumo de
narcéticos (p < 0,001).

Glasser y otros™ (nivel I) mostraron que la hospitalizacién fue significativamente mas corta (p = 0,0004) en el grupo en el



que se habia infiltrado la herida con metilprednisolona y bupivacaina (media, 1,4 dias) que en el grupo control (media, 4,0
dias); el primer grupo también requirié menos dosis de analgésicos narcéticos inyectables (p < 0,01) que el grupo control.
Langmayr y otros™ (nivel I) observaron que un grupo tratado con betametasona intratecal antes del cierre de la herida present6
una reduccién significativamente mds rdpida del dolor que el grupo control (p < 0,001), en el que el dolor disminuy6
gradualmente. Sin embargo, no hubo diferencias en el consumo de antiinflamatorios no esteroides entre los dos grupos. Mas
recientemente, Mirzai y otros™ (nivel I) informaron que la intensidad del dolor fue menor en un grupo tratado con bupivacaina
y un injerto adiposo embebido en metilprednisolona que en un grupo que no recibié este tratamiento, pero los resultados no
fueron significativos. De todos modos, la administracién de bupivacaina y corticoesteroides mantuvo analgesia posoperatoria
eficaz y disminuy6 el uso de opioides, sin complicaciones, en comparacién con el grupo control (p < 0,05). Lundin y otros™
(nivel I) comunicaron que un grupo tratado con metilprednisolona tuvo una hospitalizacién mds corta (p = 0,01), se reintegrd
antes al trabajo de jornada completa (p = 0,003) y mostré mayor reduccién del dolor (p = 0,02) que un grupo control. Del
mismo modo, Karst y otros” (nivel I) observaron que los pacientes que habian sido tratados con dexametasona
intraoperatoriamente requirieron menos anestesia controlada por el paciente posoperatoria (p = 0,001) y presentaron
intensidad de dolor y umbrales de von Frey (p = 0,003) en menor medida que un grupo no sometido a este tratamiento. Glasser
y otros, Mirzai y otros, y Lundin y otros emplearon técnicas similares, aunque con distintos esquemas de dosificacién y
corticoesteroides.

A diferencia de todos los resultados mencionados anteriormente, Lavyne y Bilsky” (nivel I) comunicaron que un grupo
que habia recibido una inyeccién epidural de metilprednisolona después de una microdiscectomia no presenté una mayor
reducciéon del dolor, medida sobre la base de los requerimientos de analgésicos, ni mejor recuperacién funcional que el grupo
control. Este resultado posiblemente se atribuya a la ausencia de corticoesteroides en el sitio quirtirgico y alrededor de éste y a la
administracién tardia en comparacién con la de los otros estudios.

Corticoesteroides: mecanismo de accion

Los anestésicos locales suelen administrarse en el contexto de cirugia ambulatoria, con técnicas tales como inyeccién local,
bloqueo del campo, bloqueo nervioso regional o bloqueo neuroaxial. La introduccién de un corticoesteroide con el anestésico
local presenta un beneficio claro para prolongar la duracién de la analgesia de una manera inocua y eficaz'*'*"***”""”, En cirugia
podidtrica, se indica de rutina una dosis unica baja de dexametasona mezclada con bupivacaina y administrada como inyeccién
subcuténea preventiva**”. La vida media biolégica de la dexametasona es de treinta y seis a cincuenta y cuatro horas, y sus
efectos mds evidentes se obervan en las primeras veinticuatro a cuarenta y ocho horas. Tanto en la cirugia de pie y tobillo como
en la cirugia de columna se prefiere dexametasona, quizd por su menor actividad mineralocorticoidea, su potente actividad
antiinflamatoria y sus efectos menores de retencién de sodio. La dexametasona también tiene una duracién de accién apropiada
que mantiene niveles terapéuticos durante todo el periodo posoperatorio en que la inflamacién es méxima, es decir, en la
primera fase de la cicatrizacién de la herida a los tres-cuatro dias. El modo de administracién descrito anteriormente tiene el
beneficio agregado de alcanzar concentraciones locales mds altas de corticoesteroides minimizando a la vez la exposicién
sistémica.

La prevencidn de la sensibilizacién periférica y central mediante analgesia preventiva debe incluir una manera de modular
la aferencia neuronal prolongada a la médula espinal en el periodo posoperatorio provocada por el proceso inflamatorio en el
lugar del dafio tisular”™. Después de la incisién quirtrgica, se activan inmediatamente las respuestas inflamatorias,
metabdlicas, hormonales e inmunes a la cirugia, de modo que la administracién preoperatoria de corticoesteroides sea
importante para obtener el beneficio posoperatorio completo”"". Es posible que la dexametasona y otros corticoesteroides
resulten beneficiosos a la hora de disminuir estas respuestas en virtud de sus efectos antiinflamatorios e inmunosupresores.
Asimismo, se ha demostrado un efecto inhibitorio directo de los corticoesteroides administrados localmente sobre la
transmision de sefiales en la fibras C nociceptivas™. Una inyeccién subcutidnea de dexametasona con bupivacaina trataria
adecuadamente la sensibilizacién periférica y la lesién quirtrgica inflamatoria. Una inyeccién antes del trauma quirdrgico
coincide con el concepto de analgesia preventiva, de manera que la informacién nociceptiva no se procesa, lo que en teoria
reduce el grado de dolor posoperatorio™”. Después, el alivio del dolor posquirdrgico se mantiene con analgesia balanceada o
multimodal, con una combinacién de antiinflamatorios no esteroides y opioides débiles. Este enfoque mejoraria la eficacia del
alivio del dolor después de la cirugfa""*. También parece haber una disminucién asociada de la dosis de cada analgésico, lo que
reduce la prevalencia global de efectos colaterales™””. Otro posible beneficio de la administracién de corticoesteroides consiste
en los efectos antieméticos y antinauseosos posoperatorios evidentes que se dieron a conocer en muchos estudios™”""""".

Por ejemplo, en la cirugia de pie y tobillo, suele administrarse una dosis tnica baja (de 4 a 8-mg/ml) de dexametasona con
un anestésico local, por via subcutdnea o como bloqueo nervioso periférico, para minimizar aun més el riesgo de provocar
efectos colaterales sistémicos. Es preciso conocer la neuroanatomia del pie para lograr anestesia y analgesia exitosas en el periodo



intraoperatorio y posoperatorio. La via subcutdnea tiene la ventaja agregada de permitir la administracién de formas acetato de
los farmacos, con lo cual la duracién de accién es més prolongada.

Inocuidad de los ciclos breves de corticoterapia en baja dosis

Tratar el dolor posoperatorio con corticoesteroides no es el enfoque estandarizado, probablemente por la preocupacién que
generan las complicaciones'". La toxicidad de los corticoesteroides es una de las causas mas comunes de enfermedad iatrogénica
relacionada con enfermedad inflamatoria crénica. No se ha establecido una verdadera relacién causa-efecto entre la
corticoterapia y algunos de sus evidentes efectos colaterales. Factores de confusién pueden sesgar las asociaciones observadas. En
el campo de la reumatologia, se han llevado a cabo muchos estudios de efectos colaterales de los corticoesteroides, debido al
intenso componente inflamatorio de los estados patolégicos observados por especialistas y su necesidad de controlar la
inflamacién. Al revisar estudios de efectos colaterales relacionados con corticoesteroides, sobre todo en el contexto de la
reumatologia, corresponde considerar el motivo de la administracién inicial de los corticoesteroides, pues los pacientes que
reciben estos firmacos suelen estar mas enfermos que aquellos con cuadros similares que no son tratados con corticoesteroides.
Ademis, la patologia concomitante y la administracién de otras medicaciones pueden estar directamente vinculadas con los
efectos colaterales.

Se ha demostrado que los efectos colaterales de los corticoesteroides son proporcionales a la duracién y la intensidad del
tratamiento, y que la administracién a largo plazo de corticoesteroides en baja dosis es un factor predictivo independiente de
numerosos efectos colaterales graves''". La bibliografia refleja claramente la inocuidad de la administracién a corto plazo de
corticoesteroides para la analgesia posoperatoria aguda en individuos relativamente sanos.

La supresién prolongada del eje hipotalamo-hipéfiso-suprarrenal con una tnica dosis alta de corticoesteroides ha causado
una gran preocupacién, pero muchos investigadores no consideran que esto sea un problema”'”. Se ha observado que el
tratamiento en alta dosis, incluso una dosis tinica de 8 mg de dexametasona junto con cirugia bucal, suprime parcialmente el eje
hipotdlamo-hipéfiso-suprarrenal hasta por una semana"'”. Sin embargo, esta supresién es un cuadro benigno y reversible
desde el punto de vista clinico. Friedman y otros™ (nivel II) investigaron la necesidad de corticoesteroides de estrés
suplementarios en el periodo perioperatorio y concluyeron, sobre la base de pruebas bioquimicas de la funcién del eje
hipotdlamo-hipofisario y resultados clinicos, en que estas pruebas son demasiado sensibles y que la insuficiencia
corticosuprarrenal seria rara. Si bien éste no fue un estudio aleatorio ni controlado y la muestra era pequea, los resultados
coincidieron con los de una serie de estudios previos™ .

Los efectos colaterales de los corticoesteroides estdn relacionados con la alta actividad mineralocorticoidea, la dosificacién
prolongada o ambas™"”""". Sauerland y otros™ realizaron una revisién sistemética de datos de 1.900 pacientes tratados con
metilprednisolona perioperatoria durante cirugia mayor por traumatismos o lesiones de la médula espinal sin detectar ningin
efecto adverso. Se estimé6 que la administracién intravenosa profildctica de dexametasona era una opcién inocua y eficaz para
prevenir las nduseas y los vémitos posoperatorios en un estudio de 168 nifios sometidos a cirugfa de estrabismo'”. En concreto,
no hubo ningin aumento significativo de la glucemia y ninguno de los pacientes presentd infeccién ni demoras en la
cicatrizacion de la herida. En una revision sistemdtica cuantitativa (nivel III) del uso de dexametasona para prevenir nduseas y
vémitos posoperatorios, Henzi y otros'” intentaron hallar pruebas de efectos adversos especificamente y no obtuvieron ningtin
resultado. Mds adn, la administracién de dexametasona posterior a una amigdalectomia seria inocua; en especial, se observé que
no afectaba las tasas de hemorragia posoperatoria en los grupos tratados con corticoesteroide'™.

A algunos cirujanos les preocupa que los corticoesteroides enmascaren los signos clinicos de infeccién. Sin embargo, estas
preocupaciones no se aplican a una dosis dnica baja de corticoesteroides si se considera la vida media biolégica de la
dexametasona (de treinta y seis a cincuentra y ocho horas). Lo mds probable es que una infeccién sea enmascarada dentro de la
ventana de mdxima actividad, pero después de la cirugia ortopédica y podiétrica, por ejemplo, es habitual volver a curar la
herida posoperatoria a la semana, momento en el cual el corticoesteroide habria sido eliminado totalmente del organismo. Por
lo tanto, si hubiese una infeccién en ese momento, los signos clinicos serian evidentes en el examen de un paciente no
inmunosuprimido. Estudios de pacientes que sufrfan de asma” " intensa sometidos a procedimientos
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o colitis ulcerosa™
quirdrgicos no revelaron una tasa mds alta de infeccién de la herida relacionada con la administracién perioperatoria de
corticoesteroides. Ademds, no se detectaron efectos perjudiciales en cuanto a la cicatrizacién de la herida en estudios aleatorios y
controlados de pacientes tratados con cirugia abdominal mayor"”", cirugia odontolégica™ o colecistectomia laparoscépica';
un metaanélisis del uso de dexametasona para prevenir nduseas y vémitos posoperatorios'”; estudios de pacientes sometidos a
cirugia ortopédica™"' o un gran estudio que incorporé a pacientes traumatoldgicos, pacientes sometidos a cirugia mayor y
pacientes que presentaban lesiones en la médula espinal”.

En conclusién, cirujanos de diversas especialidades médicas han administrado corticoesteroides, con o sin anestésicos
locales, y mediante diferentes métodos (Tabla III). Todavia no se han determinado la dosis ni el modo de administracién ideal,



pero existen pruebas contundentes de que los corticoesteroides aumentan la eficacia de la reduccién del dolor después de una
cirugia sin comprometer la seguridad del paciente. Este enfoque es simple y econémico. Sin embargo, todavia se necesitan
grandes estudios aleatorios, doble ciego, controlados con placebo para validar el uso de dexametasona con bupivacaina o
combinaciones similares como protocolos de eleccién para analgesia preventiva en cirugia ortopédica.
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TABLA | Caracteristicas de los preparados corticosteroideos

Farmaco Potencia Potencia de retencion  Vida media Dosis Potencia Potencia
antiinflamatoria* de sodio* biolégica (h) equivalente  mineralocorticoidea* glucocorticoidea*
(mg)
De accion corta
Hidrocortisona 1 1 8-12 20 1 1
Cortisona 0,8 0,8 8-12 25 0,8 0,8
De acci6on media
Prednisolona 4 0,8 18-36 5 0,8 4
Prednisona 4 0,8 18-36 5 0,8 3,5-5
Metilprednisolona 5 0,5 18-36 4 0,5 5-7,5
Triamcinolona 5 0 18-36 4 0 5
De accion prolongada
Dexametasona 25 0 36-54 0,75 0 25-80
Betametasona 25 0 36-54 0,75 0 25-30
*Potencia relativa, utilizando la hidrocortisona como referencia con un valor de 1.




TABLA Il Posibles efectos colaterales relacionados con la corticoterapia*

Dermatolégicos y de partes blandas
Adelgazamiento de la piel y purpura
Aspecto cushingoideo
Alopecia
Acné
Hirsutismo
Estrias
Hipertricosis
Oculares
Catarata subcapsular posterior
Presion intraocular elevada/glaucoma
Exoftalmos
Cardiovasculares
Hipertension
Alteraciones de lipoproteinas séricas
Enfermedad aterosclerética prematura
Arritmias con infusiones en pulso
Gastrointestinales
Gastritis
Enfermedad ulceropéptica
Pancreatitis
Esteatohepatitis

Perforacion visceral

Renales
Hipocalemia
Desplazamientos del volumen hidrico
Genitourinarios y reproductivos
Amenorea/infertilidad
Retardo de crecimiento intrauterino
Oseos
Osteoporosis
Necrosis avascular
Musculares
Miopatia
Neuropsiquiatricos
Euforia
Disforia/depresion
Insomnio/acatisia
Psicosis
Pseudotumor cerebral
Endocrinos
Diabetes mellitus
Insuficiencia hipotalamo-hipéfiso—suprarrenal
Infecciosos
Mayor riesgo de infecciones tipicas
Infecciones oportunistas
Herpes zoster

lActualizado; 2004.

*Reimpreso, con autorizacién, de: Saag KG, Furst D. Major side effects of glucocorticoids. En: Bose BD, editor. Actualizado. Wellesley, MA,;




TABLA Ill Recomendaciones para el tratamiento del dolor posoperatorio en cirugia 6seay articular

Métodos no farmacolégicos

Estimulacién nerviosa eléctrica transcutanea
Terapias psicolégicas

JAcupunctura

Intervencion Grado de recomendaciéon* Comentario/Aplicacion
IAntiinflamatorios no esteroides
Oral (solo) A (en contra) Sélo dolor leve
Oral (con opioide) A Dolor moderado/intenso
Paracetamol
Oral (solo) A (en contra) Sélo dolor leve
Oral (con opioide) A Dolor moderado/intenso
Opioide
Oral A
Intramuscular A Dolorosa; absorcién no confiable
Subcutaneo (dispositivo de infusion) A
Intravenoso A Eleccién en cirugia mayor
lAnestesia controlada por el paciente (sistémica) A
Epidural/intratecal A
lAnestésicos locales
Epidural/intratecal
Blogueo nervioso periférico A
Corticoesteroides
Subcutaneo (con anestesia local) A
Intravenoso (con anestesia controlada por el paciente) A
Intraarticular (con anestesia local) A

A (en contra)
A
|

*A = buenas pruebas (estudios de nivel | con resultados uniformes) a favor o en contra de recomendar la intervencion, B = pruebas regulares
(estudios de nivel Il o Il con resultados uniformes) a favor o en contra de recomendar la intervencién, C = pruebas de mala calidad (estudios de
nivel IV o V con resultados uniformes) a favor o en contra de recomendar la intervencion e | = pruebas insuficientes o contradictorias que no
permiten efectuar una recomendacion a favor o en contra de la intervencion.




Fig. 1

Transmision, modulacion y sitios de accion del dolor. NMDA = N-metil-D-aspartato.
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