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CAPITULO1I

NUEVA GENERACION DE ANALGESICOS
ORALES PARA USO ODONTOLOGICO

INTRODUCCION.-

Desde los primeros tiempos la humanidad ha estado en lucha constante con la
enfermedad, que ocasionaba el dolor y la muerte del individuo. Siempre ha
habido enfermedad y hasta tiempos recientes mucho era el dolor corporal y
corto el lapso de vida. |

En lo# escritos registrados de todas las épocas, el dolor dental ha sido
un problema de principal importancia, ain desde los tiempos més primitivos.
Aparece en las crénicas del Asia, Africa y Ameérica antigua, y hasta en las
pinturas murales del periodo Cro-Magfion (20,000 a.C.). Aparentemente,
nunca hubo una época en la que el hombre no sufriera de dolor de dientes, al
que caracterizaba como “de todos los otros el dolor més atroz que puede
atormentar al hombre sin ser geguido por la muerte”.

. De todas las enfermedades dentales, la caries dentaria por sus
com;ilicaciones y repercusiones en los tejidos pericircundantes, es el principal
‘causante del dolor- dental, existen diversas corrientes de pensamiento y
opinién sobre ésta mateﬁa, que viene desde el hombre primitivo a través de
las edades, hasta nuestros dias y como consideraba el hor;lbre, cada uno en su

época, esta misteriosa y dolorosa enfermedad.



Generalmente, antes de la época de Hipdcrates, la enfermedad dental,
como todas las otras dolencias, era atribuida a las perversas maquinaciones
de un demonio o a la retribucién de los Dioses por mal comportamiento. Este
concepto colocd a la enfermedad en el dominio de los sacerdotes, quienes
realizaban diversos ritos y encantamientos para exorcizar a los demonios o

lograr la propiacién de los Dioses.

Vemos asi que en los dias antiguos, la gente no sabia porque se
cariaban sus dientes o porque causaban tanto dolor e incombdidad, ni
tampoco tenian medios adecuados para combatir o curar sus dolores y no
habia mds alivio que los encantamientos y fomentaciones. Por ejemplo,
Scribonius Largus recetaba: “también son adecuadas las fumigaciones de
semillas desparramadas sobre carbén ardiente” seguidas por enjuagatorios de

la boca con agua caliente, y en ésta a veces se expelen pequefios gusanos.

También se recomendaba el uso de un cuchillo quinirgico para eliminar

el contenido de cavidad cariosa.
Galeno aconsejaba infusiones, mas;aje, encantamientos y extracciones.
Hipdcrates, que se quemara la cavidad con un alambre caliente.

Entre los importantes aportes que la ciencia ha hecho en este tiempo,
se encuentra el conocimiento de la cadena del dolor por la inflamacién,
llamada cadena de las oxigenadas, es asi como una serie de componentes
llamados anti-inﬂamatoxioé no esteroidales, han sido desarrollados en este
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campo, la estructura quimica de estos compuestos ha ido mejorando su perfil
terapéutico, tanto en el campo de la inflamacién como en el campo del dolor.

En la presente tesis intentaremos una aproximacién general al fenémeno
del dolor, su fisiologia, y con especial hincapié a su tratamiento con
analgésicos; eligiendo de una variedad de nuevos productos y formas

farmacéuticas puestas en el mercado por diferentes laboratorios.

Y coricretando nuestros casos en un analgésico, en especial el D-
Propoxifeno (Clorhidrato) - Terapirol (Klosidol), que es un muevo analgésico
en el campo de la Odontologia, con ciertas ventajas sobre otros analgésicos,
obteniendo resultados satisfactorios en la disminucién y supresién del dolor,

resolviendo asi problemas en este campo.



HISTORIA DELTRATAMIENTO
DEL DOLOR

LA BUSQUEDA PRIMITIVA DE LOS ANESTESICOS

‘No podemos ingresar en el estudio de los analgésicos, sin antes repasar la

historia sobre el intento de la supresién del dolor.

Desde el comienzo el tiempo, ¢l hombre ha sufrido de heridas
dolorosas y enfermedad, y ha buscado continuamente el método perfecto para

liberarse del dolor.

No sabemos que hacian estos pueblos primitivos para mitigar el dolor
de sus heridas. Ciertamente se trataba de “cada hombre para si mismo”,
porque los miembros heridos o gxfenﬁos del clan constituian
responsabilidades. Podemos suponer qué' descubrieron que los ‘golpes 'y
torceduras mejoraban cuando la parte afectada se mantenia en una corriente
de agua fria o en un lago. Otras heridas dolorosas se aliviaban al exponerlas
i;l calor solar y, en consecuencia, se uso probablemente el calor radiante del
fuego y piedras calientes. Si los males eran graves el hombre primitivo sufria
y moria, o sufria y se ponié bien sin ayuda.

Hace mas o menos, de veinticinco a cuarenta mil aﬁos, se desarrollo el
primer hombre verdadero, el hombre Cro-Magfion. Los gmbbs viajaban

menos y, mas asentados, formaron pueblos. En cada uno de ellos aparecié



una persona que mostraba una mejor capacidad, en el tratamiento de las
heridas y la enfermedad: el hombre médico Cro-Magiion.

La primera materia médica estaba formada por hierbas y flores del
campo, y asi se descubrieron pronto las propiedades nﬁrcéticas de ciertas
plantas. Los efectos entorpecedores o intoxicantes de los jugos de la amapola,
la mandrigora, el beleno, la dulcamara mortal y el cafiamo de la Indica, eran
utilizados inhalando vapores de estas drogas o llevindolas al estémago en

diversas mezclas deteétabies.

Galeno, el médico y filésofo griego, por el 165 d.C., usaba como
anestésico para la extraccion dentaria la aplicacién de “raiz de los dientes
remanentes cubriéndolos con una capa de cera. Al cabo de una hora, el diente

se aflojaba tanto, como para ser eliminado facilmente.

- Horacio Wells, de Hartford, Connectitud, un dentista joven, simpético
y concienzudo, sensible. El sufrimiento que producia cuando extraia dientes
le perturbaba mucho. '

Horacio Wells pensé mucho en el asunto del alivio del dolor durante
las extracciones. En 1.838, escribié “un ensayo sobre dientes: Comprendiendo
una Breve Descripcién de su Formacidn, Enfennedades y Tratamiento
Correcto”. Ampliando constantemente su conocimiento, concurrié a una
conferencia sobre fendmenos quimicos de G. Q. Colton, un quimico viajero,
el 10 de digiembre de 1.844. El 11 de diciembre de 1.844, Weels se sentd en
su sillén de operaciones y sostuvo la bolsa de gas, que inhalo hasta perder la
conciencia. Entonces su mnigo y antes discipulo J&hn Rigss, se adelant6 y le

5



extrajo el diente de juicio dolorido. Al recobrar la conciencia, Wells exclamé:

“{Una nueva era de extraccién dentarial”.

La Asociacién Dental Americana (1.864), resuelve que a Horace Wells
de Hartford, Connectitud (ya fallecido) pertenece el mérito y el honor de la
introduccién de la anestesia en losJEstados' Unidos de América y protestamos
firmemente contra la injusticia cometida con la verdad y la memoria del

doctor Horace Wells.

En 1.856, un dentista de Philadelphia, J. B. Francis, anuncio un nuevo
uso para la electricidad: el alivio del dolor durante la extraccién de dientes.
La aplicacién es: “El pdlo o alambre negativo del aparato electromagnético
cormin, que es una bateria graduada, se conecta al férceps o a una de sus
ramas y luego se coloca en la mano del paciente la rama metdlica del otro
polo; por este medio se forma de inmediato una corriente sobre el forceps en
contacto con el diente... y la extraccién se hace de inmediato”.

Hacia fines de 1.860, se sugirieron mezclas de éter y clorofo;fno y se
emplearon para anestesias por inhalacién y el éxido nitroso fite introducido
por G. O. Colton en sus diversos “Institutos Dentales”.

En 1.876, se presentd a la profesion dental una jeringa combinada de
vidrio y metal.

En 1.862, Schraff descubrié el efecto anestésico local de la cocaina.
En 1.890, las inyecciones de cocaina se usaron en el alivio del dolor durante
las extracciones; eran la prictica aceptada.
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La jeringa toda metilica para inyecciones gingivales y la jeringa con

émbolo de expansién, aparecieron hacia fines de 1.890.

En 1.897, aparecieron en la bibliografia comunicaciones sobre el uso

de la eucaina en lugar de la cocaina.

En Inglaterra, se introdujeron las inyecciones intra-6seas, usando como
sustancia anestésica clorhidrato de procaina. Esto constituyo un proceso en la

técnica de la inyeccién gingival miltiple.

La Novocaina (clorhidrato de procaina) fue introducida en la practica

de la medicina por el Profesor Braun, en 1.905.
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2.1.

CAPITULO 1I

BASES TEORICAS DE APLICACION AL TEMA
DOLOR

CONCEPTO (ASPECTOS GENERALES).-

El dolor es-un estado de conciencia con un co;nponenta afectivo,
descrito como una emocién molesta y desagradable relacionada con
dafio real o potencial, El dolor constituye una sefial de alarma con
respecto a la integridad del organismo y que se acompafia de
reacciones para eliminar o escapar de las causas que lo producen, |
desempeiiando un papel de proteccién para el organismo. Aquellos
sujetos que por alteraciones anatémicas o funcionales se encuentran
incapacitados de sentir dolor, presentan una serie de alteraciones en su
desenvolvimiento y se encuentran en serio peligro de vida, ya que no
podrén interactuar en forma adecuada con el medio que los rodea,
frente a situaciones patolégicas que se presenten en diversas partes de

un organismo:

Como el dolor es una sensacién, para que ocurra, son
necesarios:

1ro, un estimulo

2do. un 'aparalo de recepcion

3ro. vias de conduccion



4to. un centro para analizarlo

La funcion protectora del dolor es conocida como: el reflejo de
flexién frente a un pinchazo, un golpe, o el contacto con un objeto

caliente, que previene lesiones en la zona alcanzada.

El dolor constituye una emocién especifica y no simplemente el
resultado de una estimulacién intema de cualquier clase de receptores.
Existen receptores para la sénsibilidad dolorosa, las terminaciones
nerviosas libres. Los estimulos del dolor son estimulos nerviosos
libres. Los estimulos del dolor son estimulos nocivos o nocioceptivos,
siendo probable que el estimulo comin en estos casos sea un sistema o
compuesto de sintomas, como histamina, serotonina y sobre todo la
bradiquinina, liberadas en el tejido lesionado.

También estimulos especificos de ciertos receptores, como el
calor o frio, cuando son intemos o nocivos, pueden estimular las
terminaciones nerviosas del dolor y provocan sensaciones mixtas de

calor y dolor.

Aunque el alivio del dolor se considere como principio cardinal
de la medicina sintomstica, en la prictica este suele ser un aspecto
ignorado de la atenciéon. Desde el decenio de 1.970 muchos
investigadores informan que a menudo se da tratamiento insuficiente al

dolor.



2.2.

Como consecuencia la definicion del dolor lleva implicitos dos
componentes: Un sensitivo, determinado por factores neurofisiolégicos
y otro emocional, que se basa en el estado afectivo, la experiencia
previa, el desarrollo y diversos factores. Tiene importancia que el
dolor que experimentan los individuos no se relaciona de manera lineal
con el volumen del dafio en que se ha incumrido, sino con una
combinacion de la estimulacion nociceptiva a partir de ese daiio,
ademas de muchos factores modificadores que podrian disminuir o

aumentar el dolor.

Finalmente, investigaciones recientes, condujeron a una
comprensién adecuada del dolor y su tratamiento. El dolor clinico no
puede considerarse como fenémeno principalmente biolégico ni sélo
como fendémeno psicoldgico, tampoco puede divorciarse del entomo

social.

REACCIONES DOLOROSAS.-

Debe distinguirse la percepcion dolorosa y la reaccion al dolor que
acompafia a la anterior. Esta reaccién ante el dolor posee componentes
psiquicos, somiticos y viscerales.

2.2.1 Componente psiquico (emocional o afectivo).-

Varia de un individuo a otro y aiin en el mismo; el dolor es una

sensacién desagradable que se acompafia de ansiedad, alarma,

10



2.3.

222

223

aprension, miedo, acerca de su salud, pudiendo llegar a ser

intolerable.
Componente somitico.-

Consiste en movimientos defensivos de retirada, evasion o

lucha, gritos o bien depresién de la motilidad, quieﬁld.
Componente visceral.-

Consiste en taquicardia, vaso-constriccién  arteriolar,
hipertensién arterial, midriasis, ‘descarga simpaticoadrenal, o
bien bradicardia, hipotensién arterial, nduseas, vémitos,

sudoracién.

Esta reaccién al dolor frecuentemente acompafia al
mismo, pero en algunas ocasiones puede haber disociacién tal
sucede durante un lucha o una emocién, o durante el shock en

que puede existir dolor sin la reaccion coxre_spondiente. '

TIPOS DE DOLOR.-

Tomando en cuenta las estructuras que pueden dar origen al dolor, se

distinguen tres clase§ de dolor fisico: Dolor superficial somédtico o

cutdneo; Dolor profindo somitico, Visceral y Dolor Central.

/
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2.3.1 Dolor Superficial somitico o cutdneo.-

Se origina en las estructuras superficiales en contacto con el
exterior: piel, mucosas extemas. Puede ser provocado por el
calor o frio intenso, el pinchazo (o injurias equivalentes), el
corte, estiramiento excesivo, por agentes quimicos (irritantes), la
inflamacidn y otros factores lesionantes. Tiene un caricter vivo,
agudo, bien localizado, estimulante y da origen a reacciones
consistentes en aumento de actividad muscular, incitando al

individuo a luchar o evadir o huir y descarga simpaticoadrenal.

Este cardcter es util, porque los ataques del exterior, lo
primero que afectan generalinente es la piel. El umbral del dolor
estd muy préximo a la intensidad de injuria capaz de dafiar los
tejidos; es innecesario acentuar la utilidad de ésta otra
caracteristica del dolor superficial. Estudios experimentales muy
minuciosos, han demostrado que el umbral doloroso- en el
hombre, es notablemente uniforme. Lo que varia de individuo a
individuo, en forma amplia, es la reaccion del dolor, que
depende, o se modifica de las funciones cerebrales més altas, a
su vez dependientes en parte, de lo que la sensacion dolorosa
significa al individuo en su experiencia pasada. Se distinguen
dos tipos de dolor superficial:

a) Dolor Punzante; vivo conducide por fibras grandes,
mielinizadas de mucha capacidad de conduccion (10 a 90 metros

por segundo).

12



Este es un dolor que es percibido en forma clara en
relacién a una zona anatémica especifica, generalmente es agudo
y su fuente de produccion es una aguja, un cuchillo o un objeto

corto-punzante.

Este tipo de dolor también puede percibirse cuando una
zona extensa de la piel es lesionada en forma difusa, pero en
forma intensa. Generalmente este dolor alcanza una alta
intensidad en forma rédpida y Iuego disinimxye también
répidamente su intensidad. | |
b) Dolor Quemante; es un tipo de dolor en el cual hay dafio por

calor, es el dolor caracteristico de las quemaduras, es el dolor

de niayor,intensidad, mas lento para ser percibido y de mayor
persistencia al desaparecer la causa. Generalmente se acomparia
de compromiso general debido a su intensidad. Este dolor es
- conocido por fibras mids pequefias y de menor capacidad de
conduccién (menos de 2 metros por segundo). Este tipo de dolor

seria intermedio entre el dolor vivo superficial y el profundo.

2.3.2 Dolor Profundo.-

Son los dolores originados en las funciones profundas
musculares, periostio, visceras. En general son dolores menos
localizados, de un cardcter o calidad menos vivo, con tendencia
a propagarse a otras regiones directamente afectados (dolor

referido y se suele acompafiar de reacciones motoras a
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distancia, reflejos viceromotores). Las reacciones a distancia
pueden ser ademds de motoras, sensitivas (reflejos
viscerosensitivos), o secretoras (reflejos viscerosecretores). Los
dolores profundos no tienen la accién estimulante de lucha o
huida de los superficiales, sino mas bien provocan un estado

espiritual depresivo.

El dolor profundo puede ser: profundo somitico y
profundo visceral. '

* Dolor profundo somitico; nace en los miisculos, aponeurosis

(Ej. trismos), tendones, articulaciones, periostio, nervios,

arterias serosas. -

Sus estimulos son. semejantes a los del caso anterior,
incluyendo la inflamacién, y ademss la contraccién muScular_ en
condiciones de isquemia. Es un dolor sordo, pero bastante bien
localizado, que da nacimiento a reacciones consistentes en
quietud, acompafiada de contracturas musculares que fijan la
regién dolorosa y manifestaciones viscerales como bradicardias,

acompaiiada de sudores.

Como estas sensaciones dolorosas somaticas son

transportadas por las mismas vias nerviosas que el dolor

visceral pueden tener localizaciones y reacciones generales

semejantes. ©
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Es comiin considerar a un dolor somatico como de origen
visceral y la condicién inversa también ocurre con alguna

frecuencia.

e Dolor Profundo Visceral; se origina en los érganos intemos y

sus estimulos son distintos a los del dolor superficial, siendo

los principales la distension o dilatacion brusca, el espasmo
o contraccién muscular, en particular si existe isquemia y los

irritantes quimicos, especialmente por procesos inflamatorios.

El dolor profundo visceral, generalmente es sordo, vago,
sin localizacién precisa y se acompafia de reacciones  de
quietud, con contractura muscular de inmovilizacion,

bradicardia, hipotensién, sudores, nduseas y alin vomitos.

El dolor profundo muchas veces se percibe en regiones
distantes de origen, lo que se denomina dolor referido, que se
atribuye a la irmradiacién de los impulsos nerviosos en el

neuroeje.

Es de seiialar que los reflejos motores son algunas veces
capaces por si mismos de provocar dolores al originar un
espasmo muscuiar continuado. Esta nueva fuente de dolor se
observa en las regiones articulares u dseas. Ej: la contractura

muscular, el trismus.
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2.3.3 Dolor central.-

Esta clase de dolor es debido a una estimulacién directa de los’
centros o vias nerviosas pdr causas dolorigenas. El ejemplo mds
tipico es el sindrome talamico. Ailn cuando la lesién se
encuentra en el tilamo, los dolores se refieren a las partes
periféricas. Es una caracteristica de la lesién talamica, el
aumento del umbral para el dolor en el temritorio afectado y la
reaccién desmedida con un dolor violento una vez alcanzado el
umbral doloroso (hiperpatia). Es decir, que los estimulos para
provocar el dolor en la zona periférica afectada tienen que ser
mds intensos que en las zonas indemnes, pero cuando se llega a
producir el dolor, éste es mucho mds violento (lliper-re'aqcién
dolorosa). Ademas del tilamo, pueden originar dolores del tipo
-central, lesiones de la corteza cerebral, de la vias té.laxﬁo
corticales o de los centros sensitivos escalonados entre el
talamo por- la médula - espinal (lesiones protuberanciales,

bulbares, espinales).

Hiperestesia; (del griego hyper, excesos; aisthesis, sensibiiidad).
Etimolégicamente significa aumento de la sensibilidad géneral.
Se utiliza por lo gerieral en clinica reemplazante de hiperalgesia.
Ej: Hiperestesia dentinaria.

Afalgesia; (del griego aphe, tacto; algos, dolor) es un’ término
que se ha empezado para ciertos casos de hiperalgesia, donde

una leve sensacion tactil es percibida como dolor.
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Anestesia; (del griego a, negativo; aisthesis, sensibilidad) es la
peérdida de la sensibilidad al tacto, al dolor, a la temperatura.

Dolor Psiquico; es aquel creado por la mente del enfermo, a

menudo se trata de neurdpatas o de persohas muy
impresionables, que han sentido anteriormente dolores fuertes o
que los han relacionado con una lesidn de algiin érgano vital.
Asi algunos enfermos que han tenido un fuerte dolor de angina
de pecho por un infarto de miocardio, quédah largo tiempo
sintiendo dolores en la regién precordial. Se trata simplemente
de que cualquier estimulo trivial, como los latidos cardiacos o
el movimiento visceral, incapaz de provocar dolor en una

persona normal, genera en dichos individuos una sensacién

dolorosa. .

- Parestesia; es la aparicion de sensaciones que son referidas a
algiin segmento corporal donde en realidad no hay un estimulo
que explique lo que realmente el individuo est4 sintiendo.

Disestesia; es la interpretaciéon en forma alterada de un
determinado estimulo. Es asi como un estimulo de presién

pueda ser interpretado como calor, etc.

Ademas de los dolores mencionados anteriormente,
podemos encontrar una gran cantidad de otras terminologias para

diferenciarlos:‘punzahte, crénico, agudo, urente, etc. Toda ésta
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2.4.

terminologia es vilida en la medida que clasifique la intensidad,

origen y cronicidad del mismo.
FISIOLOGIA DEL DOLOR.-

Para una adecuada comprensién de los mecanismos fisiolégicos
involucrados en la generalizacion del dolor, debemos definir algunos
elementos de importancia dentro de las vias nerviosas y las vias del
procesamiento del im;;ulso o sefial dolorosa. La fisiologia del dolor:
comprende .el estudio de: a) receptores; b) estimulos; ¢) vias; d)
estructuras del sistema nervioso central que participaban en la

sensacién dolorosa.
2.4.1 Receptores.-

Son las terminaciones nerviosas desnudas que se hallan
practicamente distribuidas en todos los tejidos del cuerpo, estas
terminaciones nerviosas libres son receptores como puede ser
temperatura o presion, que en determinado momento también
pueden llegar a producir dolor.

En otras palabras, un determinado estimulo podrd
convertirse en doloroso, si la intensidad de éste pasa un umbral
especifico, aceptando la respuesta normal de estos receptores,
es asi como el calor que en un determinado rango puede ser
como una sensacién térmica, en un rango superior serd percibido
como una sensacion dolorosa.
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Podemos apreciar cémo por sobre los 43° algunos
sujetos comienzan a tener sensacién dolorosa y por sobre los 47°

todos los sujetos tendran sensacién de dolor en vez de la

sensacion térmica.

Estas temlinabiones nerviosas, de acuerdo a su
localizacién, dan origen a dos clases de dolor: somdtico y
visceral. El primero se divide en superficial o cutdneo y
| profundo, que tiene on'gén en receptores situados en }mﬁsculos,
tendones, articulaciones y fascias. Que existen terminaciones
nerviosas especificas para el dolor estd comprobado por los

siguientes hechos:

a) La ausencia de sensibilidad dolorosa en ciertas éreas
sensibles a otras modalidades sensoriales, por ejemplo, la mitad
inferior de la Uvula y una pequefia zona en la cara intema de la

mejilla, a la altura del segundo molar inferior. = = -+

b) Supresién del dolor por la aplicacién local de ciertas drogas,
como la cocaina, sin alteracién ' concomitante de otras

sensaciones.
2.4.2 Estimulos.-

Pueden ser de origen Fisico, Quimico o Mecénico. Se denomina
estimulo, a cualquier agente nocivo para los tejidos y que como

consecuencia provocan una sensacién dolorosa y otras
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modalidades sensoriales que pueden ser estimulados por
cualquier agente nocivo para los tejidos. Asi, por ejemplo,
cuando se aumenta paulatinamente la temperatura, primero son
estimulados los receptores para el calor, pero cuando se llega a
44.9°C, comienza la estimulacién de los repeptores' para el
dolor. Se sugiere que el estimulo provoca la liberacién de
sustancias quimicas (acetilcolina, serotomina, bradiquimina) que
excitarian las terminaciones nerviosas y provocarian dolor

(estimulos nocivos o nocioceptivos).

Los estimulos son miltiples y varian segiin los érganos o
tejidos afectados. Por ¢j: un pinchazo o el calor que son capaces
de provocar dolor en la piel, no llegan a generar corrientes en las
visceras, como son el estémago y los intestinos. Las mucosas
son sensibles a la distension grande y brusca. Las mucosas
expuestas, es decir, en contacto directo con el exterior, son
sensibles a los mismos estimulos que la piel (traumatismos,
temperatura irritantes quimicos y fisicos). Las mucosas, tanto
las expuestas directamente la exterior como las internas (mucosa
gastrica intestinal), cuando estdn inflamadas se hacen sensibles a -
estimulos normales. no llegan a provocar dolor. En las visceras
huecas con musculatura lisa, la principal causa de dolor es el
aumento de tension de dicha musculatura, especialmente con
distensién. Para los musculos estriados y para el corazén la
causa mds importante y frecuente de dolor es la isquemia, los

huesos son poco sensibles a los estimulos dolorificos. El dolor
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se produce en le periostio, que es sensible a la inflamacién y a

la distension.

En Odontologia, como en el resto de las especialidades,
el dolor es un problema que merece primordial atencién, ya que
los tejidos blandos y duros de la cavidad bucal, son susceptibles
a los estimulos anteriormente citados. Fenémenos fisicos como
la presion o el calor, que se presentan en el diente o tejidos
vecinos provocados por un .estado patolégico, proﬁbcan una
respuesta dolorosa. Ej: inflamacién de la pulpa, periodonto,’

encias tejidos anexos, etc.

Fenémenos mecdnicos como ser cortes, desgarres,
traumatismos, o accién de instrumentos u objetos nocivos, sobre

los tejidos, provocan reaccién dolorosa.
20403 Vias: ’ = -

Desde los aparatos de recepcién, el estimulo es conducido por
fibras nerviosas especializadas de los nervios mixtos para las
formaciones somiticas (piel, tejido celular, serosa peritoneal,
pleura articular) y por nervios de la vida vegetativa para las
visceras. Dichas fibras llegan por las raices posteriores a la
médula, donde forman la zona de Lissauer, para penetrar casi en
seguida en la columna gris posterior, entrando en relacién con
células de las astas posteriores. Los axiomas de dichas células

cursan por las comisuras blanca y gris anteriores al lado opuesto
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para ascender dentro del haz espinotalénﬁco lateral y alcanzar el
nicleo central posterior del talamo. Por el haz coticotaldmico en
la parte posterior de la cipsula interna llegan al area sensitiva
cortical (circunvolucién postcentral), donde se elabora la

sensacion consciente del dolor.

En todo su trayecto ascendente, las fibras conductoras de
los estimulos dolorosos entran en conexiéon con numerosas
' neuronas de la sustancia gris de la médula espinal, del istmo

encefalico. del tdlamo y del cerebro.

Quedan establecidas asi las vias necesarias para la
constitucién de arcos reflejos, se aplican de este modo los
fenémenos menos de caricter reflejo que puede provocar el

dolor, ya sean motores, sensitivos o vasomotores y aiin

psiquicos.

El fenémeno del dolor doble habla en.favor de su
conduccién por fibras de velocidad diferente, una ripida y otra
lenta. La respuesta a la estimulacién con un alfiler es 'una
sensacion inmediata de pinchazo aguda y bien localizada (dolor
rapido epicrftico), seguida después de un intervalo por otra
sensacion pinchazo sordo y difuso (dolor lento protopatico). El
dolor rapido es producido por las fibras mielinicas delta del
grupo A (15-45 m/s) y el dolor lento por fibras amielinicas C

que conducen a una velocidad menor de 2 m/s.
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3.1,

CAPITULO III
ESTRUCTURAS Y CENTROS DEL SNC

BASES ANATOMICAS Y FISIOLOGICAS
DEL DOLOR OPERACIONAL

INTRODUCCION.-

Los impulsos nerviosos que codifican el dolor en la cara y paxfe de la

cabeza se originan en la distribucién periférica del nervio craneal y del

nervio cervical superior. Estos impulsos nerviosos periféricos activan

las neuronas en el niicleo de la rama de trigémino y en la espina dorsal.
Se liberan entonces otras sefiales hacia dreas del Sistema Newioso
Central incluyendo el talamo y la corteza cerebral. En muchos aspectos
la anatomia y ﬁsio]ogia de este sistema es homélogo a las seifiales de
dolor que se originan en otras partes de cuerpo. Por otro lado, hay
aspectos tinicos en este sistema tales como los dientes v sus penferlas

y la organizacion neural central.

i

Este articulo provee el material de apoyo sobre la inervacién
periférica de cabeza y cuello, y examina algunos de los hallazgos de
las Gltimas investigaciones sobre el trayecto neural central involucrado

en la nocisepcién orofacial y dental y la modulacién del dolor.
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3.2.

CARACTERISTICAS ANATOMICAS.-

El quinto nervio (trigémino) es el mas largo de los nervios craneales, y
sus tres ramificaciones - la mandibular, maxilar y divisién oftdlmica -
inervan casi toda la cara y el cuero cabelludo anterior. Una pequeiia
drea del dngulo de la mandibula y el cuero cabelludo posterior es
suplido por los nervios cervicales. El quinto nervio también da
inervacién sensorial a las membranas mucosas de la boca, incluyendo
la encia, los dos tercios anteriores de la lengua, lo—s dientes, los
meninges, las membranas mucosas de las civi_dades nasales y senos

paranasales, las mandibulas y los misculos de la lengua.

Otros nervios craneales también proveen inervacién sensorial a
la cara y boca. Aparte de su componente aferente relacionado-con el
gusto, el séptimo nervio (facial) tiene un componente sensorial menor
que inerva la piel en la regién mastoidea y el meato auditivo extemno.
El noveno nervio (glosofaringeo), tiene un gran componente relacionado
con la sensibilidad general; é] inerva la parte trasera de la lengua, la
region tonsilar, la cavidad timpanica, el antrum y la porcién del noveno
nervio craneal inerva la mémbrana mucosa de la cavidad del timpano y
del antrum. El décimo nérvio (vago) contiene fibras aferentes que
inervan las membranas mucosas de la laringe, parte del oido y el meato

auditivo externo.

La mayor terminacion central de las fibras nerviosas que

seiializan el dolor de cabeza y cuello es el nicleo trigémino espinal.

Las fibras del nervio trigémino entran a la corriente cerebral a nivel de
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3.3.

puentes y viajan hacia abajo por el trayecto espinal trigeminal hacia el
subniicleo caudalis. Algunas fibras de los nervios facial, glosofarinfeo
y vago pueden ser rastreados hacia el niicleo espinal trigeminal y aiin a
nivel del cordén espinal cervical. Adicionalmente, las fibras del cordén
espinal ascienden y terminan en el subniicleo caudalis. Las fibras de la
raiz dorsal de los nervios cervicales superiores también terminan en el
nicleo espinal trigeminal. Estas terminaciones proveen una base
morfolégica para la interaccién funcional substancial entre las
denhatomas'cewicales superiores - esto es, el drea de piel suplica pbr
un nervio Unico - y los dermatomas nerviosos craneales. Ellos también
completan evidencia reciente de una- homologia entre el subniicleo

cuadalis trigeminal y el asta de la espina dorsal.
EL SUBNUCLEO - ASTA MEDULAR DORSAL.-

La materia gris que esta localizada en la mitad superior del cordén
espinal es llamada asta dorsal. Es una estructura en capas, la banda
traslicida que envuelve o encapsula el asta dorsal se llama sustancia
gelatinosa de Rolando. Usualmente estéd dividida en una capa externa
marginal y una capa intema de sﬁstancia gelatinosa. Evidencia
considerable muestra ahora que haj muchas similitudes entre el
subnicleo caudalis 'trigeminal, mas adecuadamente llamado asta
medular dorsal y el asta de la espina dorsal. Ambas estructuras pueden
ser divididas en ldminas similares basado en el tipo de células, la
textura del neuropil y tipos de conexién sindptica. Como se discuti6
arriba, tipos funcionales similares de neuronas primarias aferentes

inervan los dermatones trigeminales y los dermatones espinales.
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Adicionalmente la organizacién de las neuronas trigeminotaldmicas y
espinotaldmicas son casi idénticas y la distribucién funcional de los

neuroquimicos son similares en las astas medular y espinal dorsal.
MECANISMOS DEL DOLOR.-

Se ha hecho considerable progreso en como la informacién sobre el
dafio tisular es procesado en ¢l sistema nervioso periférico y central.
Esto incluye el conocimiento sobre la repeticion de las sefiales de
dolor y como estas sefiales pueden ser modificadas por sistemas de

control que se originan en otras dreas del cerebro. Los receptores en la

- piel, misculos y en las visceras responden al dafio tisular o a los

estimulos potenéiales de dafio tisular. Estas sefiales son transportadas
por pequeiias. fibras nerviosas con y sin mielina hacia-el asta dorsal,
donde ellos hacen contacto sindptico con neuronas que responden a la

estimulacién del dafio tisular. Algunas de estas neuronas

“nocicépticas” del asta - dorsal son parte de los trayectos - largos
llamados trayectos de proyeccion que entregan la .informacién al

talamo y a otras estructuras mas altas en el cerebro. Este es un trayecto
especializado que extrae informacién sobre la calidad, intensidad,
duracién y localizacién del estimulo nocivo del ambiente. Estas

sefiales, sin embargo pueden ser modificadas por trayectos

~ descendentes de otras partes del cerebro, bien sea directamente hacia

el comienzo del trayecto o indirectamente via neuronas de circuito

local presentes en el asta dorsal.
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NOCICEPTORES TRIGEMINALES.-

Los receptores périféricos que sefialan el dafio tisular son llamados’
nociceptores y pueden ser clasificados en formas de intensidad del
estimulo y a la velocidad de conduccién de sus axones periféricos.
Todos los aferentes nociceptivos que inervan la piel y tejfdo profundo
conducen impulsos en las fibras A-delta o C y por lo tanto tienen
finalmente axones con mielina o sin mielina. Los nociceptores estin
caracterizados por sus receptivos restringidos y por su habilidad de
responder diferencialmente a - estimulos inocuos o mnocivos. Los
nociceptores cutineos mds extensamente estudiados son los mecanicos
mielinizados, los mecanotérmicos y los nociceptores polimodales sin
mielina. Los nociceptores ‘mecénicos reéponden solo a estimulos
mecanicos moderamente intensos o nocivos y tienen axones finales con
mielina que conducen en 5 a 35 m/s, o en el rango A-delta. En los
humanos, el estimulo nocivo de calor- aplicado a las extremidades
pueden producir una sensacién doble de dolor conocido como. primer y
segundo dolor. El “primer dolor” es sefializado por los nociceptores
mecanotérmicos A-delta mielinizados que codifican la intensidad del

estimulo nocivo témmico y mecénico.

Los nociceptores poiimodales sin mielina (c) representan una
proporcién significante de la poblacién de fibras C en todas las
especies; en los humanos casi todas las fibras C parecen ser

nociceptores. Los nociceptores polimodales inervan la cara de gatos y

monos. Estos nociceptores estin caracterizados por su simpatia o

correspondencia a los estimulos intensos térmicos y mecdnicos.
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3.7.

Muchos son excitados por irritantes quimicos.
HIPERANALGESIA.-

Es bien conocido que la injuria o dafio al tejido produce un estado de
hiperanalgesia primaria en humanos en el drea de la injuria. Se
desarrolla una bajo umbral al dolor; hay una sensibilidad aumentada al
estimulo de mayor umbral;, y algunas veces ocurre una sensacion
espontinea de 'dolor. Estudios recientes indican que ambos
nociceptores el A-delta mecano-témico y el C polimodal median la
hiperanalgesia primaria producida por injuria térmica suave en
humanos. La sensibilizacién y la hiperanalgesia involucran la liberacién
de varios mediadores quimicos. Por 'ejemplo, las prostaglandinas son
liberadas como parte del proceso ‘inflamatorio, y parecen producir
sensibilizacion de los nociceptores. La sustancia P, un neuropéptido
presente en las pequefias fibras nerviosas, es liberada de las
terminaciones periféricas luego de la injuria. La sustancia P también se
encuentra en la pulpa dental en los nervios asociados con la

vasculatora periférica.
MEDIADORES'QUIMICOS EN LOS NOCICEPTORES.-

La sustancia P pliede ser también un neurotransmisor liberado de los
terminales centrales de algunos nociceptores aferentes. Ha sido
identificado en pequeifias neuronas en los ganglios trigémino y espinal y

en los axones terminales en el asta dorsal, donde se encuentran
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terminales nociceptores aferentes. Estudios electro-fisioldgicos

“sugieren que la sustancia P produce una lenta despolarizacién de las

| neuronas nociceptivas del asta dorsal, Por lo tanto, el puede no actuar

como un neurotransmisor cldsico, pero puede aumentar las sefiales
nociceptivas mediante el aumento en la afectividad de otros

neurotransmisores liberados de terminales aferentes primarios.

Estudios recientes sefialan que otros neuropéptidos tales como
el somatostatin, colesistokinin y. un peptido intestinal vaso-activo
presente en el ganglib trigmino y espinal son candidatos para
neurotransmisores aferentes primarios. .Ellos parecen estar contenidos
en pequefias fibras nerviosas con y sin mielina. Ellos pueden jugar un
papel en la neurotransmisién quimica y en la comunicacién celular en

las trayectorias nociceptivas.

NEURONAS DEL ASTA MEDULAR DORSAL.-.

Las observaciones clinicas elevaron a la especulacién inicial de que la

porcion baja del micleo trigémino espinal (el submicleo caudalis o el

asta .medular dorsal) estaba involucrado en la transmisién de los-

mensajes de dolor.

Las neuronas nociceptivas en el submicleo caudalis tienen una
distribucién laminar que en la mayoria de los casos estdn paralelas a
las dreas de terminacién de los nociceptivos aferentes. El arreglo es
homologo a aquel encontrado en ¢l asta espinal dorsal. Hay dos clases

generales de neuronas que reciben el gasto o entrada de los
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nociceptores periféricos en el asta medular y dorsal .espinal. Una clase,
la de neuronas nociceptivas especificas (NS), que responden sélo a
formas intensas de estimulos nocivos mecdnicos y térmicos reciben
sélo entradas de los nociceptores. La segunda clase llamada neuronas
de rango amplio-dindmico (WDR) es activada por el movimiento del
cabello 'y por estimulos mecédnicos débiles, pero responde
méximamente a estimulaciones mecanicas intensas y potencialmente

dafiinas al tejido. Muchas neuronas WDR responden al calor nocivo.

MEDIADORES QUIMICOS DEL ASTA DORSAL.-

Los neurotransmisores que juegan un papel prornihente en la
nocicepcion en el asta dorsal han sido estudiados extensivamente. El
enkefalin, un péptido opioide endégeno del asta medular dorsal. Las
neuronas del circuito local que contienen enkefalin pueden funcionar
como neurc;nas.inhibitorias de circuito local; se ha demostrado que el

enkefalin aplicado localmente suprime la actividad de las neuronas

- nociceptivas del asta medular dorsal. Este circuito de enkefalin en las

capas superficiales del asta dorsal puede proveer un sustrato

rmorfolc'ogico para la analgesia sensible a antagonistas del ‘opio;

naloxone y productos de intensos estimulos eléctricos transcutineos.

También cuenta piiré la efectividad analgésica de la morfina.

La diversidad neuroquimica del asta dorsal es bastante
compleja. Subtipos morfolégicos de neuronas de circuito local parecen
contener diferentes neurotransmisores. Por ejemplo, las neuronas de

circuito local de la lamina I pueden tener bien sea GABA, enkefalin o
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dinorfin, otro péptido opiode. Aunque diferentes neurotransmisores
coexisten en la misma neurona de otras dreas del cerebro, hasta el

presente no hay evidencia directa que éste sea el caso en el asta dorsal.
SISTEMAS DE CONTROL DESCENDENTE.-

La activacion de los trayectos nociceptivos especializados en el
sistema nervioso periférico y en el asta dorsal no siempre produce
dolor. Hay evidencia de que estos trayectos estin sujetos a modulacién
considerable por sistemas de control descendente extrinseco de las
dreas altas cerebrales. Estas modulaciones influencian el compromiso

humano en cuanto a dolor.

-+ La administracién de drogas opidceas en las dreas medias del
cerebro y en la médula suprime la actividad del asta dorsal y produce

analgesia. La conclusién de que la analgesia opidcea y la estimulacién

-eléctrica activan trayectos comunes, es soportada por el.hallazgo de

- que la administracién de naxoxone, un antagonista del opio especifico ,

puede bloquear ambos efectos. Adicionalmente, hay otros sistemas
descendentes que pueden jugar un papel en la modulacién% de sefiales
nociceptivas y no-nociceptivas transmitidas a través del cérebro y del
cordén espinal. Las trayectorias descendentes neuroquimicamente
especificos involucra péptidos opioides, serotonina y norepinefrina asi

como otros mensajeros quimicos.
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3.11. CARGA NOCICEPTIVA A CENTROS ALTOS.-

3.12

A la luz de la considerable evidencia de que las neuronas NS y WDR
en el asta dorsal se proyectan al tilamo, es sorprendente que sélo
recientemente se hayan observado en el tdlamo un patrén de
distribucién de las neuronas nociceptivas. El niicleo posterior ventral
estd subdividido en un componente lateral (VPL) y un medio (VPM).
El ultimo recibe carga de la regién orofacial. La mayoria de las
neuronas nociceptivas se encuentran en los bordés dorsal y ventral de
una columna de neuronas de bajo umbral. Las respuesta caracteristica
de estas neuronas es similar a aquella encontrada en el asta medular
dorsal e incluye ambos tipos de WDR y el NS. El enfriamiento del asta
medular dorsal y la trayectoria trigesimal suprime la respuesta de esas
neuronas, indicando que las sefiales sbn liberadas de la parte baja del

nicleo espinal trigeminal hacia el talamo.
DOLOR DENTAL.- ‘ -

Muchos tipos diferentes de estimulos producen sensaciones en la pulpa
dental. Estimulos rhuy frios o muy calientes o fuerzas aplicadas al
esmalte, estimulan los nervios en la dentina o en la pulpa para causar

dolor, parece ser que cualquier estimulo que cause el desplazamiento

del contenido de los tiibulos dentinales tales como una corriente de

aire, tallado con una fresa presidn o sustancias activas osméticamente,
va a producir dolor cuando se aplica en la dentina. La estimulacién

directa de la pulpa dental, con ciertos estimulos quimicos, mecénicos o
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térmicos a la iniciacion de la actividad neural en el diente son

pobremente entendidos.

La pulpa del diente ha sido por largo tiempo considerada como
- una fuente pura de cargas nocivas y por lo tanto, como un excelente
modelo para el estudio del dolor. Sin embargo, muchos reportes han
sugerido que sensaciones de no dolor y reflejos mandibulares pueden
ser evocados por estimulacién dental cercano a su umbral. La
evidencia ha mostrado que la sensacién de no dolor-evocada én la
pulpa dental son mediadas por distintos grupos de aferente que no
estan involucrados en la codificacién del dolor, la estimulacién
eléctl‘ica de un diente activa las fibras nerviosas que se conducen
mayormente en los rangos “A-delta y C. Los estudios anatémicos
indican que vla relacion de fibras nerviosas se conducen mayormente en

los rangos A-delta C.

Los estudios anatdémicos indican que la relacién de. fibras A-
delta a C es aproximadamente 1:1 en el foramen radicular. Estudios
recientes han mostrado que pocos axones conducen a baja velocidad
A-Beta de 30 m/s. Debido a que 16s aferentes A-Beta tipicamente no-
evocan dolor de dreas cutdneas, éste grupo de aferentes primarios son
los principales candidatos en la mediacién de las sensaciones no

dolorosas que vienen de la pulpa dental.

Estudios histoquimicos han revelado que axones nor-
adrenergicos estdn presentes en la pulpa dental y estén primariamente
asociados con los vasos sanguineos. Estos axones son amielimicos, y
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estudios degenerativos indican que son fibras aferentes simpaitico
miméticas. Otras fibras nerviosas pulpares son colinérgicas y muchas "
presumiblemente son sensoriales. Muchos axones pequefios en la pulpa’
contienen sustancia P. Ellas encontradas alrededor de los vasos
sanguineos y ‘alrededor de toda la pulpa y degeneran luego de la
transepcion del nervio alveolar inferior. Estos axones de sustancia P,
por lo tanto, son nervios aferentes. Su estimulacion causa vaso-
dilataciéon y un aumento en el flujo sanguineo. La liberacién de
sustancia P, puéde' por tanto, tenmer un efecto indirecto sobre Ila
actividad neural ya que los cambios en el flujo sanguineo pueden

alterar la actividad aferente de la pulpa.

Los aferentes pulpares son activados por estimulos mecénicos,
témmicos y: quimicos. Los conductores aferentes lentos’ (fibra C) son
activados por el calor, mientras qixe las fibras A-delta responden al
desplazamiento de los tibulos dentinatarios por cambios rdpidos en los
estimulos mecdnicos, quimicos o de enfriamiento. De tales hallazgos se
han obtenido reportes verbales acerca de la calidad de dolor producido
- por el frio y el calor. El estimulo frio usualmente produce un dolor
. agudo, y el estimulo por el calor causa un dolor fastidioso tipo -

quemadura. ' |

Hay evidencia concluyente de que la dentina estd inervada.
Estudios autoradiogréficos hechos en mamiferos, han demostrado que
los tiibulos dentinarios estin bien inervados cerca de la punta de la
corona. Las fibras nerviosas se extienden hasta 0,2 mm. hacia los
tibulos. En las regibnes medias de la corona, pocos tiibulos estin

34



inervadbs, y la-distancia intratubular es mds corta. La dentina radicular
es poco inervada. Las terminaciones nerviosas yacen en el surco dentro
del prdceso odontoblastico. El proceso odontoblastico es largo y
raramente contienen organelos diferentes a los microtubulos o

microfilamentos.

La cercana proximidad de los odontoblastos a las estructuras
neurales ha levantado interrogantes de su papel en el proceso de
transduccién sensorial. Aunque recientes estudios han sugerido que
“existen uniones especializadas tipo tirante o tipo brecha entre los
procesos odontoblasticos, estudios recientes indican que esto no es
cierto. La cercana proximidad de los elementos ha sugeﬁdo la idea de
que los procesos odontoblisticos actilan como elementos de soporte de
las terminales nerviosas, mejorando 'su*'respuésta a 'la. distorsién
mecanica producida por el movimiento del fluido dentinario. Esta
hipdtesis es consistente con el concepto de mecanismo hidrodindmico
como base de la sensibilidad dental. El término mecanismo
hidrodindmico se refiere. al flujo hacia adentro o hacia afuera del
contenido del tiibulo dentinal produciendo cambios en la presién del
tejido intrapulpar, estos cambios producen probablemente disturbios -

mecinicos en la pulpa que resultan en activacién neural.

Los cuerpos celulares de los aferentes de la pulpa dental estin
localizados en el ganglio gaseriano y apafehtemente terminan en todos
los niveles del micleo trigesimal cerebral. Los colaterales de los
nervios aferentes primarios se encuentran en el micleo sensorial
principal, en el sub-nﬁcleo oralis, en el interpolaris y en el asta medular
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dorsal. Estudios electrofisiologicos revelan que las neuronas a este
nivel responde a la estimulacién de la pulpa dental. Aunque las
neuronas en el sub-micleo oral y en el asta medular dorsal pueden ser
excitados por la estimulacion eléctrica de la pulpa dental, las neuronas
que responden consistentemente al estimulo térmico de los caninos o

premolares fueron localizados sélo en el asta medular dorsal.

Las respuestas evocadas por la estimulacion de la pulpa dental
han sido registradas en el tilamo, hipotsilamb y en la corteza cerebral

somatosensorial primaria.
CAMBIOS SENSORIALES DE INJURIAS AL NERVIO.-

Una considerable cantidad de evidencia ha:mostrado que la pérdida de
carga sensorial del nervio trigémino y otros nervios sensoriales estd
asociado con los cambios morfolégicoé y funcionales que pueden jugar
un papel en la morfologia de las neuronas de la corriente cerebral del-
trigémino luego de la remocion de la porcién coronal de la pulpa
dental. Este procedimiento resulta en la pérdida de las ramificaciones,
terminaciones periféricas de los aferentes pulpares. Aunque ocurren
cambios minirhos en las terminaciones centrales de los aferentes
pulpares luego de este procedimiento, a los 30 o 60 dias mds tarde
ocurren- alteraciones drasticas en las dendritas de calibre fino, las

cuales presumiblemente reciben éargas de los aferentes pufpares.

Las propiedadés anormales mostrada por las neuronas luego que

ha ocurrido el dafio de los nervios periféricos pueden ser factores
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contribuyentes para el desarrollo del dolor crénico. La hiperanalgesia
puede también estar relacionada con los cambios centrales que ocurren
luego del dafio al nervio. Estos cambios en la actividad neural
representan ‘exageraciones y modificaciones de la organizacién
funcional normal del asta dorsal. Mayorés entendimientos del circuito
neuronal normal deben ser beneficiosos para entender los mecanismos
que llevan a las alteraciones patolégicas en la morfologia fisioldgica y

neuroquimica.

EL DOLOR EN ODONTOLOGIA.-

El dolor dental es conocido y considerado como uno de los dolores
mas - frecuentes vy - desesperantes que las personas han
experimentado, llegandb a provocar reacciones psicologicas

penosas en las personas que lo padecen.

El dolor en Odontologia no sélo se refiere a aquel que se
localiza en el periodonto, encias, tejido dseo peridental (proceso
alveolar, etc.). Tejidos blandos como: mucosas, glandulas de la regién,
tejido conectivo, vasos y muisculos que forman parte del apafato

estomatognitico y dolor crénico orofacial.

Siendo las causas del dolor en Odontologia, estimulos fisicos,
quimicos y mecanicos; anteriormente mencionados. Provocados por
procesos patoldgicos, infecciosos, inflamatorios (pulpitis, periodontitis,

alveolitis, osteitis). Enfermedades metabdlicas de téjidos blandos y-
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duros, acciones mecdnicas traumdticas provocadas por estimulos
especificos provocados por objetos nocivos, siendo muchas las causas
y estimulos que provocan reaccion dolorosa. Son diversas las formas -
farmacoldgicas y terapéuticas del tratamiento del dolor. Existiendo en
la actualidad una gran variedad de analgésicos y medicamentos que
directa e indirectamente provocan la disminucién o supresién del dolor:
Es de vital importancia para el odontélogo conocer y diferenciar los
analgésicos, anti-inflamatorios y medicamentos que se encuentran en el
mercado farmacéutico, para realizar un exitoso tratamiento.
Cumpliendo con el objetivo de' la medicina y de la odontologia como
rama de ella; que es la recuperacion y el “alivio” del sufrimiento del

paciente,
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CAPITULO IV
ANALGESICOS

Llamamos analgésicos a los firmacos que actian disminuyendo o
suprimiendo selectivamente la sensacién del dolor. Los diferenciamos de ésta
manera de los anestésicos que actiian inespecificamente sobre toda la

sensibilidad.

No existen analgésicos que puedan aplicarse eficazmente en forma
local o tépica. Los administrados por via general pueden actuar de diversas
maneras aunque sus mecanismos intimos no han sidb bien dilucidados, Por un
 lado habria una accién en el sistema nervioso central, posiblemente en la zona
taldmica o en sitios!aiin més altos en la elaboracién de la sensacién de dolor.
Por otro existe la posibilidad de una accion directa en la periferia, en los
receptores, probablemente sobre la causa del dolor cuando éste es de origen

inflamatorio. - _ ..

Los distintos analgésicos varian en su mecanismo de accidn, en sus
principales efectos adversos y en su capacidad para actuar suprimierido el’
~ dolor. Un primer grupo llamado de analgésicos fuertes o hipnoanalgésicbs, se
caracteriza por su accién farmacoldgica poderosa, por provocar depresion del
sistema nervioso central e inducir el suefio y por ser capaces. de producir
farmacodependencia. El segundo grupo es el de los analgésicos antipiréficos,
de accién mas débil que las anteriores, pero de efectos adversos menos
marcados. Finalmente queda un tercer grupo formado por los analgésicos que

no pueden clasificarse en los dos anteriores.
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Antes de pasar a su descripcion recordamos algunos puntos
importantes en la evaluacion de la accion analgésica. Generalmente se hacen
referencias a la capacidad de elevar el umbral del dolor. Esto significa que el
estimulo debe ser aumentado para que pueda ser el umbral y de esa manera
ser percibido por el paciente; cuando mayor sea este aumento, el porciento de
pacientes expresan que sufren un determinado dolor y que se ven aliviados
por el firmaco. Finalmente recordaremos que en una sensacién tan cargada de
significados emocionales, el efecto placebo suele ser importante. Por eso
carecen de “doble ciego” y sus resultados no deben ser tomados en cuenta.
Como resultado de los muchos experimentos realizados en ese sentido, puede
afirmarse -actualmente, que alrededor de ’un 30% de la eficacia de un

analgésico se debe al efecto placebo.
4.1. GENERALIDADES.-

Las drogas pueden aliviar el dolor en distintas formas, asi, las drogas
espasmoliticas al provocar la relajacién del misculo liso pueden
suprimir ciertos dolores debidos a espasmos del mismo; el dolor
debido a un proceso inflamatorio bacteriano cede al curarse la
inflamacion por medio de drogas quimioterépicas; pero existen
sustancias que tiene la propiedad de suprimir el dolor al actuar
directamente sobre el sistema nefvioso central, deprimiendo los centros
correspohdientes - depresores selectivos - sin producir embotamiento
de conciencia, y se denominan drogas analgésicas. Ahora bien, existen

dos clases de drogas analgésicas.
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1) Aquellas que producen fmalgesia y ademds tienen la propiedad de
provocar suefio; se denominan hipnoanalgésicos o también

- analgésicos, narcéticos pof los autores anglosajones; todas producen
farmacodependencia en mayor o menor grado y ain adicién, por lo
que asimismo se llaman analgésicos adictivos.

2) Existen drogas que producen alivio del dolor y ademas provocan
descenso de la temperatura en los sujetos febriles; se las denomina
antipiréticos analgésicos y nunca originan dependencia; por lo que se
las l]a:;xa también analgésicos no narcéticos o no adictivos; poseen
ademds acciones eantiinflamatorias y se los denomina agentes

antiinflamatorios no esteroides.

Propiedades de un analgésico ideal. Como el dolor es el
sufrimiento humano mis frecuente, las drogas analgésicas son las-mé,sv .
. ampliamente usadas, la investigacion es muy- intensa para descubrir
drogas analgésicas nuevas que sean més potentes y no tengan los
inconvenientes de las que ya existen, sobre _todo _Ia
farmacodependencia. Las condiciones que deben reunir un analgésico

ideal son las que se enumeran a continuacion:

1. La droga no ha de producir tolerancia, dependencia de ningin grado
y nunca adicién. |

Debe aliviar todo tipo de dolor en forma eficaz y selecﬁva.

. No ha de producir sedaciéon y muy poca euforia.

Su duracion de accién debe ser adecuada.

voR W

No ha de producir reacciones ‘adversas sobre la respiracion, sistema
cardiovascular y gastrointestinal.
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4.2,

6. Debe tener un amplio margen de seguridad.
7. La droga ha de actuar tanto por via bucal como por las parenterales.

8. Debe ser estable, econoémica y agradable de tomar.
9. Ha de poder utilizarse sin peligros en obstetricia y como medicacion

preanestésica.

- Como se vera luego en la descripcién de las distintas drogas
hipnoanalgésicas, ninguna constituye lo ideal, y en general sélo

cumplen con algunas de la condiciones especificadas.

En el trabajo de tesis, estudiaremos aquellos analgésicos de

aplicacién reciente para el control del dolor en Odontologia y sus

eficientes resultados en este campo,

PLACEBO, EFECTO PLACEBO Y DOBLE CIEGO.-

A veces y desde tiempo inmemorial, cuando no existe .medicacion
eficaz para una dolencia, ¥ el enfermd “necesita” sentirse medicado y
atendido, el 'profesional' receta una medicacién inerte, que contiene
solamente lactosa o almidén o solucién fisiolégica o agua destilada. Lo’
hace para “complacer” esa necesidad psicoldgica del paciente y esa es

la razén del nombre ‘dé la medicacidn: placebo (del latin: complacere).

Pero existe en toda medicacion una interrelacién psicolégica
entre el profesional y el paciente. El primero “quiere” que la droga sea
eficaz, que cure. El segundo tiene normalmente el deseo de que lo

mejore y a veces miedo de que le haga mal. Esto lleva a que cada
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medicaciéon pueda producir efectos que son independientes de su
accioén farmacolégica, a que el sujeto se mejore por el sélo hecho de
recibir la medicacién, por lo que espera de ella y por todo lo que el
profesional le sugiere con un deseo de que sea eficaz. A la vez ella y
por todo lo que el profesional le sugiere con su deseo de que sea
eficaz. A la vez sus miedos y los del profesional, pueden hacerle sentir

efectos colaterales o téxicos que realmente no existen:

Todos esos efectos beneficiosos o pemiciosos que no dependen

del principio activo, son llamados efectos placebo.

Al respecto siempre recuerdo un “paciente”, ya veremos porque
las comillas, que solia llamarme por teléfono para entablar mas o
menos el siguiente didlogo: |
— jDoctor! ayer estuve en su consultorio porque me dolia mucho un
diente. |
— jCémo! si yo no lo vi. ‘ .
— jAh, no hace falta, me siento en la sala de espera y en cuanto lo veo

abrir la puerta, se me va el dolor!

Sin un disefio experimental es correcto y el grupo control es
sometido a exactamente las mismas condiciones que tiene el que recibe
la medicacion, el efecto placebo debe ser muy tenido en cuenta. En la
experimentacién animal deberd administrarse, por ejemplo, una
inyeccién con solamente el vehiculo de la administrada al grupo
experimental: Si se interviene quirirgicamente, el control sera tambi¢n

intervenido pero realizando solamente la incisién, exploracion y sutura
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4‘30

(operacién simulada, “sham operation”), etc. En la experimentacion
clinica generalmente se recurre a la administracién de la medicacién

clasica al grupo control o cuando en ésta no existe placebos. En ambos

- casos, para que el efecto placebo realmente tenga la misma fuerza en

todos los grupos, es necesario que tanto el profesional como el

paciente ignoren cual de los tratamientos estd recibiendo. A este disefio

experimental, ya clasico, se lo denomina por esa razon de doble ciego

o de a ciegas, doble.

Existen otros muchos tipos de disefios experimentales que
pueden llegar a ser muy complicados. Lo importante es que se respeten
las normas bésicas que hemos dado y que tengamos esto presente

cuando leamos un trabajo para poder juzgarlo criticamente.

CLASIFICACION.-

Segin los mecanismos de accién analgésica, sus propiedades - -

farmacoldgicas y accidn en el organismo; los analgésicos se clasifican

en:

_T;*.lcaloides del opio.

a) Fuertes o hipnoanalgésicos — - Derivados semisintéticos de

los alcaloides del opio.

- Hipnoanalgésicos sintéticos.
b) Analgésicos Antipiréticos
¢) Analgésicos Antipiréticos Nuevos
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4.4.

d) Otros Analgésicos
HIPNOANALGESICOS.-

Son analgésicos potentes, capaces de actuar sobre cualquier tipo- de
dolor, profundo, superficial, débil o fuerte. Lo hacen tanto sobre la
percepcién misma como sobre el tono afectivo 'y los componentes

emocionales o “reaccién dolorosa”.

Producen ademés suefio, por lo que se los denomina
hipnoanalgésicos y también narcéticos en la literatura anglosajona. Su
efecto - puede acompafiarse ‘d'e euforia y ocasionan tolerancia y
farmacodependencia, llegando a la adiccion o toxicomania. De alli

deriva la designacién de analgésicos de adiccion con que también se

_ los conoce.

Los hipnoanalgésicos comprenden: a) los alcaloides del opio; b)
sus derivados semisintéticos; y ¢) productos sintéticos. Al conjunto de
los dos primeros grupos (alcaloides del opio y sus derivados

semisintéticos) se los conoce también con el nombre de opidceos. -

Por otra parte los distintos hipnoanalgésicos tienen propiedades
similares. La morfina no servird como modelo descriptivo para todos
ellos, ya que las diferencias son cuantitativas y radican especialmente
en la potencia, la rapidez y duracién de la accion y en el grado en que

unos efectos sobre otros. Luego serdn descriptivos brevemente los

 otros compuestos generalmente usados en odontologia, codeina,
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mepedidina y metadona para pasar finalmente a las consideraciones de

su utilidad en la practica odontolégica.

Comenzaremos considerando las caracteristicas generales y los

componentes de los diferentes grupos.

Alcaloide Accién Farmacolégica | Porciento
Principal promedio en
¢] opio
MORFINA HIPNOANALGESICO - 10%
. CODEINA HIPNOANALGESICO 0,5%
DERIVADOS (MEDILMORFINA)
DEL TEBAINA e 0,2%
FENANTRENO (OMETILMORFINA)
PAPAVERINA RELAJANTE DEL 1%
BENCIL- MUSCULO LISO
ISOQUINOLINICOS { NARCOTINA ANTITUSIVO 6%
NARCEINA e e — 0,7%

- Principales alcaloides del opio con su accién farmacologica principal
y el porciento promedio en que forman parte del opio.

EFECTOS ADVERSOS.- -

La intoxicacion aguda incluye, niuseas, mareos, vémitos, constipacién,
suefio profundo, hipotensién y depresién respiratoria. También phedeﬁ
haber manifestaciones alérgicas con urticaria o reacciones
anafilactoideas. El efecto mis peligroso es la depresién respiratoria
que suele llevar al paciente a la muerte. Los nifios pequefios son

especialmente sensibles a este efecto.

Pero, en realidad el efecto adverso mds peligroso a dosis -
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terapéuticas es la dependencia o adiccién. Este es el inconveniente

mayor de estos maravillosos analgésicos y el principal.
USOS ODONTOLOGICOS.-

La indicacion mds importante de los hipnoanalgésicos tanto en
medicina como en odontologia, es el tratamiento del dolor en todas sus
formas. Por su accién hipnética y sedante, sumada a la analgésica, son
muy ttiles como medicamentos previos a la anestesia local o general;
ya sea solos o combinados con otros mediéamentos.(ver més adelante
al tratar la farmacologia de la anestesia general)'. En medicina suelen
-usarse también en el tratamiento de las disneas (dificultad respiratoria)
‘ paroxisticas de origen cardiaco, estando en cambio contraindicadas en
el asma bronquial. Son aplicaciones, como la anterior,- exclusivamente:

medicas, su uso antidiarreicos y antitusigenos.

Para el tratamiento del dolor en odontologia se prefiere el uso de

los antitermoanalgésicos o de los intermedios (véase mds adelante).

Cuando los dolores son intensos y no se calman con ellos puede
recurrirse a las mezclas de analgésicos no narcéticos con codeina.
Recién cuando esta medicacién no sea metadona o la meperidina, en
ese orden de preferéncia y después la morfina, administrando las dosis

mds pequefias que sean efectivas.

No deben administrarse en sujetos neurdticos o con

personalidades predispuestas a los trastomos psiquicos, por el peligro
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de una induccidon mas facil a la adiccion.

4.4.1

DERIVADOS SEMISINTETICOS.-

Son medicamentos logrados por modificaciones de las
moléculas de morfina o de codeina. En ellos se buscaron
productos capaces de conservar las propiedades analgésicas de
los compuestos naturales, disminuyendo o anulando los efectos
indeséables. Como veremos, aun no se ha logrado ese
medicamento ideal.

Los principales componentes de éste grupo se indican en

el siguiente cuadro:

EJEMPLOS DE DERIVADOS SEMISINTETICOS

DE LOS ALCALOIDES DEL OPIO

- s

ACCION NOMRBRE . CARACTERISTICAS POTENCIA EN
PRINCIPAL : RELACION CON
LA MORFINA
DIACETILMORFINA | Dependencia mas répida y 3as
o] més grave que con la veces mayor.
HEROINA morfina NO SE USA EN
TERAPEUTICA.
ANAIGESICA DIHIDROMORFINONA | Miés potente y de accién 7
o | més breve que la morfina. veces mayor
HIDROMORFONA Menos hipnética,
(DILAUDID, N.R.) constipante y euforizante,
DIHIDROCODEINA | Semejante a la codeina. 1/6
(PARACODINA, N.R.)
Antagonista esgpecifico de
. NALORFINA los hipnoanalgésicos. En
ANTAGONISTA (NALINE, N.R.) los adictos produce|  =ececmceccamecne

sindrome de abstinencia.
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ANTITUSIVA ETILMORFINA Mecanismo semejente al de 1/10
(DIONINA) la morfina.
EMETINA APOMORFINA Mecanismo semejante al de
lamorfina. | cemememcecceecees
EJEMPLOS DE HIPNOANALGESICOS
SINTETICOS
ACCION GRUPO 'NOMBRE . | CARACTERISTICAS | POTENCIAEN.
PRINCIPAL RELACION CON
. MORFINA -
(PARENTERAL)
I MEPERIDINAO |Menor potencia que
TIPO PETIDINA lamorfina.
MEPERI- (DEMEROL, N.R) | Accién ligeramente
DINA espasmolitica.

FENTANILO Accién potente, 100
répida y breve. Usada|  veces mayor
con neuro-lépticos en '
la anestesia general,

I METADONA Accién més prolon -
TIPO (DOLOFINA, N.R.) | gada, semejante a las
META- morfines. _
DONA DEXTROMORA- | Accién semejante a la|. 2
ANAI GESICA MIDA metadona. Eficaz por| vecesmayor
(DAURAN, N.R.) | via bucal. ..
m Accién potente y pro-
TIPO LEVORFANOL {longada Activo por
MORFI- (DROMORAN, |via bucal Menos 5
NANO NR) constipante que la|  vecesmayor
morfina. =
v Duracién  relativa-
TIPO BENZO- mente corta. Agonista
MORFA- y antagonista de la
NO morfina. Puede pro-
PENTAZOCINA {vocar  hipotension
(SOSEGON, N.R.) | arterial brusca. 1/3a1/6
Alucinaciones y
disforia
Menor potencia por
- | via bucal.
ANTITUSIVA DEXTROME- | No es analgésico.
TORFANO
" (ROMILAR, N.R.)
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PREPARADOS DISPONIBLES.-

Dionina (N.R.):
Tabletas con dionina 0.03 gr

azicar de leche 0.06 gr

almidén 0.08 gr

talco 0.01 gr.

Meperidina (N.R.):

Ampollas de 2 ml con meperidina 100 mg

Demerol (N.R.): |

Ampollas de 2 ml con clorhidrato de meperidina 100 mg

Eudocal (N.R.): _
Ampollas de 1 ml con oxicodiona 0.02 gr

Dispadol (N.R.):
Ampollas de 2 ml con petidina 100 gr

Totafion (N.R.):
Ampollas con alcaloides totales del opio 0.02 gr - _.

Sosegén (N.R.):
Ampollas de 1 ml con lactato de pentazocina 30 mg
Comprimidos-con clorhidrato de pentazocina 50 mg

4.5. ANALGESICOS ANTIPIRETICOS: NO NARCOTICOS.-

Son analgésicos de eficacia moderada, cuyo efecto colateral mas
importante es la accion antipirética. Sus efectos adversos no son
marcados si se los compara con los de los hipnoanalgésicos y por ese

motivo son ampliamente usados. Son los mds empleados en
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odontologia para tratar los distintos dolores de origen bucal. Se los

utiliza solos, combinados entre ellos o con los de otras clases. -

Comprenden cuatro grupos principales, el de los salicilatos, el
de los derivados de la anilina, el de los derivados de la pirazola y un
- ultimo que agrupa a una serie de analgésicos y antipiréticos nuevos.
Los cuatro tienen las caracteristicas generales enunciadas para toda la
clase, pero difieren principalmente en los efectos colaterales y en su

estructura quimica.

Los cuatro grupos seran descritos separadamente, con sus
indicaciones en odontologia, sus dosis, formas farmacéuticas y

preparados disponibles.

Muchos de estos compuestos presentan ademds una importante
accion antiinflamatoria. Son mas efectivos contra el dolor por la

inflamacion.
4.5.1 SALICILATOS.-

a. Introduccion.-

Es el grupo mas usado de los antipiréticos. Especialmente
el 4cido acetilsalicilico, de venta libre, que es a la vez la
~droga mas frecuentemente autoprescripta. Poseen
numerosas acciones farmacolégicas y a pesar de los

efectos adversos a las dosis terapéuticas no son
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importantes, la difusién de su uso hace que se vean con
frecuencia. Esta Gltima circunstancia permite que las
intoxicaciones, especialmente en los nifios, sean mis o

menos COomunes. |

Por todo ello y por su importancia en el tratamiento
del dolor en odontologia es necesario que el odontdlogo

posea conocimiento completo de las acciones de estas

drogas.
UsO NOMBRE EFECTOS CARACTERISTICAS
PRINCIPALES
Acido Antiséptico Cristales blancos o incoloros, inodoros, sabor
Salicilico Irritante agridulce, soluble en agua 1:500; alcohol 1:3.5;
Queratolitico | muy soluble en el cloroformo y acetona.
Liquido, incolero o amarillento o rosado. Olor
- UsSO Salicilato de Irritante fuerte caracteristico. Sabor picante aromético.
TOPICO Metilo Rebefaciente | Soluble en alcohol, éter, cloroformo. Poco
EXTERNO soluble en agua.
Polvo cristalino blanco o cristales incoloros.
Salicilato Antiséptico Olor y sabor débil caracterfsticos. Insoluble en
de bencilo Desinfectante | agua, Soluble en alcohol 1:10. Muy soluble en
(salol) - éter y cloroformo. .
Salicilato Polvo blanco, cristalino o amorfo, inodoro.
de Sodio Antitérmico Sabor desagradable dulce y salado: Soluble en
Analgésico agua 1:1; en alcohol 1:6.
U30 Acido Antitérmico Microcristales blancos, inodoros, sabor dcido,
SISTEMICO | Acetilsalicflico | Analgésico Poco soluble en alcohol 1:5, soluble en éter y
(aspirina) cloroformo. 1
Salicilamina | Antitérmico Cristales blancos, inodoros, insipido. Poco
Analgésico soluble en agua, soluble en alcohol.

Usos, efectos y caracteristicas de los derivados del deido salicilico.

Efectos adversos.-

Con las dosis habitualmente usadas en odontologia los

colaterales son escasos, consisten principalmente en
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irritaciones gastricas. aumento de la sangre oculta en las
heces y cuando existe sensibilizacién en reacciones
alérgicas. En cambio cuando se ingieren dosis mayores
como en el tratamiento del reumatismo o en las
intoxicaciones accidentales aparecen sintomas
caracteristicos que se conocen con el nombre de
salicilismo. En odontologia son de interés casi
exclusivamente los efectos colaterales mencionados en
primer término, los que seran descritos con mds detalle,

dejando para el salicilismo una enumeracién somera.
Usos odontoldogicos y contraindicaciones.-

En odontologia estos -compuestos: son utilizados
principalmente cbmo analgésicos, a veces como
antipiréticos y también como antiinflamatorios. Este
ultimo uso sera tratado especialmente en conjunto con los
antiinflamatorios, aunque no debemos olvidar que una
parte importante, y para algunos autores toda la accion
analgésica, esgdebido a este efecto. '

El preparado de eleccién para uso odontoldgico es
el dcido acetil salicilico y en segundo lugar Ia

salicilamina. Son usados en todo tipo‘de origen dental.

Estan contraindicados en los pacientes con ulceras

gastricas y en los alérgicos a los salicilatos. El
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odontdlogo debe tener muy en cuenta que pacientes con
artritis reumatoidea pueden ser tratados en forma crénica -
con dosis elevadas de salicilatos de sodio. En estos casos
no deben recetarse otros salicilicos solos o combinados
con otros analgésicos, ya que contribuyen a aumentar la
concentraciéon sanguinea de salicilato ocasionando o

agravando el salicilismo.

Otra cosa a tener en cuenta es la frecuencia con
que los nifios se intoxican accidentalmente con estos
preparados, especialmente por ingestion de comprimidos
de &cido acetil salicilico infantiles, edulcorados y
aromatizados. Sera obligacién del profesional advertir a

=

los pacientes sobre este peligro.

PREPARADOS DISPONIBLES.-

1. Derivados de salicilatos.-
a) Acido Acetil salicilico:

Acilum (N.R.): |

Comprimidos con dcido acetil salicilico 05 gr.
Fosfato bicalcico 0.1 gr.

Hidréxido de aluminio desecado 0.4 gr.
Acilum Niiios (N.R.): '

Comprimidos con 4cido acetil salicilico 0.08 gr.
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Fosfato bicalcico 0.016 gr.

Hidréxido de aluminio desecado 0.066 gr. -
AAS (N.R.):

Comprimidos con écido acetil salicilico 500 mg
AAS infantil (N.R.):

Comprimidos con écido acetil salicilico 100 mg

Adiro (N.R.):

Comprimidos con dcido acetil salicilico

coacervado 0.515 gr.

(Equivalente a 500 mg de dcido acetil salicilico).
Almidén de maiz c.s.p. 0.600 gr.

Alcancyl (N.R.):

Comprimidos con carbaspirina calcica 0.528 gr.

- gel de hidréxido de aluminio desecado 0.4 gr.
excipiente c.s.p. 1,230 gr.

Aspirinetas (N.R.):

Comprimidos aromatizados con aspirina para uso
infantil 0.1 gr. |
Ba irina (N.R.):

Comprimidos con acido acetil salicilico 0.50.gr. .
Ecotrin (N.R.):

Grageas con 4cido acetil salicilico 324 mg
Enteretas (N.R):

Grageas con acido acetil salicilico con capa

entérica a base de acetoftalato de celulosa 0.333 gr
Exc. c.s.
Rhodine (N.R.):
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Comprimidos con acido acetil salicilico 0.50 gr. |

4.5.2 DERIVADOS DE LA PIRAZOLONA.-

a.

Introduccién.-

"Este importante grupo de analgésicos antipiréticos

presenta también una notable accién antiinflamatoria. La
distinta relacion entre los efectos analgésicos y
antiinflamatorios asi como de los efectos adversos ha

hecho conveniente la separacién de ésta clase en dos

- grupos: las pirazolonas analgésicas antipiréticas y las
| pirazolonas antirreumdticas o antiinflamatorias. Ambas

- serén descritas conjuntamente sefialando las diferencias

cuando ello sea necesario.

Otro rasgo destacado de estos compuestos es la
gran solubilidad en agua de las sales de algunos de sus
representantes. Esto permite la administracién parenteral
facil de los mismos, lo que les ha dado cierta popularidad

cuando la via bucal no es posible o cuando se quiere

actuar con rapidez.

Una ltima caracteristica distintiva es su mayor
toxicidad. Sus efectos adversos pueden ser graves y esa

es la causa de que algunas entidades prestigiosas, como
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la American Dental Association,. a través de su Consejo
de Terapéutica Déntal, hayan desaconsejado su uso en
Odontologia, retirandolas de la lista de drogas aceptadas.
En otros medios no menos importantes se usan sin

embargo profusamente.

DROGA Y NOMBRE - Sinonimia Caracteristicas
QUIMICO

ANTIPIRINA (1883) Fenazona Polvo cristalino blanco inodoro,
-2,3. dimetil 1.fenil azofeno ligeramente amargo, soluble en
5. pirazolona dimetiloxiquinazina . aguay en alcohol.

oxidimetilquinazina
AMINOPIRINA (1897) Amidopirina Polvo cristalino blanco inedoro,
4. dimetil amino 2,3 dimetil amidofebrina casi insipido, soluble en agua
1. fenil aminofenazona 1:16, muy soluble en alcohol y
5. pirazolona dimetilaminoantipirina glicerina.

- | dimetilaminofenazona
DIPIRONA (1921) Analginum Polvo cristalino blanco inodoro,
2,3, dimetil, 1. fenil Analgina ligeramente amargo, muy soluble
5. pirazolona | metamizol en agua, escasamente en alcohol.
4. metilminometanosultanato | metilmelubrina - - o C
‘ metampirona

noramidopirina

novaminodozofen

novaminosulfona

: dimetiloxiquinazinametilen

metilamino sulfanato

sulpirina
FENILBUTAZONA (1949) Polvo cristalino blanco inodoro,
4. butil, 1.2, difenil ligeramente amargo, muy poco
3.5 pirazolidinadiona soluble en egus, soluble en

alcohol.

OX]FENBUTAZONA(IQG]) Polvo cristalino blanco inodoro,
4, butil 2. fenil . Oxifenilbutazona ligeramente amargo, muy poco
1 (parahidroxifenil) Hidroxifenilbutazona soluble en agua.
3.5 pirazolidinadiona

Caracteristicas fisicas y sinonimia de los derivados de la pirazolona

Acciones y efectos adversos.-

Los efectos toxicos distintos para los dos grupos de
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pirazolonas:

Aminopirina vy la dipirona; sus acciones mds frecuentes se

desarrolla sobre la sangre. Las principales son: anemia
apldsica, agranulocitosis, coagulopatias (trastomos de la
coagulacion sanguinea) y a veces anemia hemolitica; esta
Gltima especialmente ligada a un déficit congénito de
glucosa 6 fosfato deshidrogenasa en los eritrocitos. En el
caso de la agrunulocitosis p&ece existir un componente

alérgico basico.

También  pueden  presentarse  trastornos
gastrointestinales leves, malestar gdstrico, falta de

apetito, que pueden llegar a nduseas, vémitos o diarreas.

La administraciéon endovenosa de dipirona en
pacientes febriles puede provocar vasodilatacién  brusca
con inmediata caida de la presion arterial e insuficiencia

circulatoria periférica.

Fenil butazona y oxifenbutazona; también pueden

presentar discrasias sanguineas con anemia aplésica,
agranulocitosis, coagulopatias y ademas,
trombocitopenias con aparicion de purpuras, anemia

megaloblastica e incluso leucemias.
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A los trastomos menores gastrointestinales y a
sefialados estos dos compuestos agregan la posibilidad de
inducir tilceras pépticas, o de empeorar las preexistentes,

cuando se administran en forma cronica.

Producen provocar ademés hepatitis, con ictericia

e incluso dafio hepatico y renal.

Producen, actuando directamente sobre el i‘iﬁo"n,
retencién de sodio y edemas, en forma proporcional a la

dosis, lo que las contraindica en los cardiacos.

Con dosis muy grandes pueden presentarse
acciones sobre el sistema nerviosocentral, que consisten
en confusién mental primero, que puede llegar a

alucinaciones e incluso convulsiones.

Alergia; como hemos sefialado, la granulo;:itosis y la
trombocitopenia pueden ser de origen alérgico. A esto
debe afiadirse la posibilidad de erupciones cutédneas,
urticaria y en el caso de la fenilbutazonay oxifenbutazona
y oxifenbutazona dermatitis exfoliativa y sindrome de

Stevens Jonhson.
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'USOS ODONTOLOGICOS Y CONTRA-
INDICACIONES.-

Los tnicos que se recomiendan en Odontologia son los
componentes del grupo de pirazolonas analgésicas-
antipiréticas. Estos pueden usarse en reemplazo de los
salicilatos que son los de primera eleccién. La posibilidad
de producir agranulocitosis hace que se usen con
’ precaucio'n. ' Especialmente debe evitarse en forma
concomitante con otros medicamentos que tienen una
accion semejante como el cloranfenicol, las sulfamidas, y
las fenotiazinas. La aparicidén de este efecto adverso es,
no obstante, poco frecuente y eso reafirmaria la tesis de
que se trata de una reaccién primariamente alérgica; por
ello una segunda precaucion es importante, no prolongaf
la administracién de estos firmacos. Una semana es un

limite aconsejable. : .

La administracién por via parenteral es posible
dada la solubilidad de la dipirona y de su sal de-
magnesio. Esto permite una accion drastica y rapida sin
recurrir a los hipnoanalgésicos, pero su 'efe_cto no es
mayor que el de una dosis equivalente de acetil salicilico
y lleva a veces al uso de dosis cercanas a las téxicas;
posiblemente esta via refuerce el efecto placebo y

tranquilice la conciencia del profesional.
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Preparados disponibles.-

Aminopirina:
Piramidon (N.R.):
Comprimidos con aminopirina 0.3 gr

Dipirona:
Alginodia comprimidos (N.R.):

C‘omprimidos con dipirona 0.50 gr.

Exc. ¢.s.p. 2,5 gr.

Alginodia Fuerte (N.R.):

Ampollas con dipirona 2,5 gr.

Agua destilada c.s.p: Sml

Alginodia Inyectable (N.R.): -

Ampollas con dipirona 1 gr.

agua destilada c.s.p. 2 ml

Algiopiret (N.R.): - . .
Comprimidos con dipirona 0.50 gr.
Supositorios (adultos) con dipirona 0.50 gr.

Supositorios (nifios) con dipirona 0.25 gr.
Conmel (N.R.):

Compriinidos con dipirona 324 mg
Lisalgil (N.R.):

Ampollas con dipirona magnésica 2 gr.

Supositorios (adultos) con dipirona magnésica 2 gr.

Supdsit'orios (nifios) con dipirona magnésica 0,5 gr.

61



Comprimido “Combi” con dipirona magnésica 0.400 gr.
D-propoxifeno 0.065 gr.

Novalgina (N.R.):

Comprimidos con dipirona 0.5 gr.

Gotas con dipirona 0,5 gr. (por ml)

Ampollas con dipirona 1 gr.
Supositorios con dipirona 1 gr.
Jarabe

3.5.3 DERIVADOS DE LA ANILINA.-
a. Genei‘alidades.—

- Son también llamados derivados del paraminofenol o
derivados del alquitran de hulla; fueron primero usados
como antipiréticos; luego se descubri6 su accién
analgésica pero carecen de'-propiedades antirreumaticas,
antiinflamatorias o antigotosas. El primer cdmpuesto
utilizado en este grupo fue la acetanilida, pero debié
descartarse pro sus acciones tékicas siendo reemplazada
primero por la acetofenetidlna o fenacetina y més tarde
por la acetominofen que poseen las mismas
caracteristicas terapéuticas pero menor toxicidad. El
descubrimiento de que la acetofenetidina se transforma en

el organismo en acetominofen y que su accién analgésica
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se deberia a esto tltimo, ha llevado a un mayor empleo

de la acetominofen.
b. Quimica y clasificacién.-

La anilina o fenilamina es el producto de sustituir un
hidrégeno del benceno por un grupo amina. El para-
aminofenol tiene ¢l agregado de un hidroxilo en posicién
“para” con rcspec-:to al amino. Para obtener el primer
compuésto activo de ésta serie: la acetanilida, es
- necesario copular al icido acético a la funcién amina de
la anilina. La acetanilida, derivada directamente de la
anilina, ya no se usa, habiendo sido sustituida por la
acetofenetidina o fenacetina y el par'acetambl o

acetominofen, verdaderos derivados del para-aminofenol.

NOMBRE CARACTERISTICAS SOLUBILIDAD
Fenacetina Cristales blancos o polvo|Poco soluble en -agua.
(acetofenetidina) | cristalino, inodora. Sabor|Muy soluble en solventes
p.etoxiacetanilida | ligeramente amargo. orgénicos.
Acetominofen Polvo blanco  cristalino,| Soluble en agua caliente y
{(paracetamol) inodoro. Sabor ligeramente | en solventes orgénicos.
Ne-acetil amargo. :
‘p.aminofenol

Caracteristicas fisicas de los analgésicos darivados de la anilina
Efectos adversos.-

Las caracteristicas especiales de la biotransformacién de

estas drogas dan razén de la gran variacién individual que
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existe para sus acciones toxicas.

La acetanilida es la mas téxica del grupo, por lo
que ha dejado de usarse. El acetominofen tiene menor

accion toxica que la acetofenetidina.

En dosis terapéuticas estos efectos son casi
inexistentes. Se presentan cuando se ingieren en dosis
muy grandes o por un tiempo prolongado. Los principales

son:
Usos odontolégicos.-

En odontologia se usan-como analgésicos antipiréticos;
reemplazan a los  salicilatos cuando  existe
hipersensibilidad a los mismos, también entran en la
composiciéon de preparacién clisicas Jjunto a’ ofros
analgésicos especialmente dcido acetil salicilico con el
agregado de cafeina. Se duda que esta mezcla ofrezca
ventajas sobre el uso de los mismos por separadd en

dosis adecuadas.

Debe evitarse la administracién crénica y el abuso
en la administracion de estas drogas debido a la
posibilidad de inducir de esa manera acciones téxicas. En
nuestro pais casi no existe este problema que resulta

importante en otros donde se ingieren, con frecuencia,
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para aliviar tensiones y sentirse mejor, mas que como
analgésicos. En nuestro medio ese papel ha sido asumido

por el acido acetil salicilico.

Se recomienda no administrar estos preparados a
nifios menores de 3 afios, por periodos superiores a los

10 dias, debido a la mayor posibilidad de efectos téxicos
Preparados disponibles.-

Acetaminofen

Dirox (N.R):

Comprimidos con acetaminofen 500 mg
Fonafor (N.R.): )
Comprimidos con acetaminofen 500 mg
Parvudol (N.R.):

Elixir (por 100 ml):

Acetaminofen 2,400 gr, -

Elixir de cerezas c.s.

Tempra (N.R.): _
Frasco gotero de 15 ml con soluciéon al 10% de

acetaminofen 4 .
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4.6.

ANALGESICOS ANTIPIRETICOS NUEVOS.-

Forman un grupo heterogéneo desde un punto de vista quimico,
caracterizado por poseer las propiedades analgésicas y
antipiréticas descritas por su aparicion relativamente reciente.
Todos ellos son ademas antiinflamatorios y la mayon’é también
antirreumnaticos; salvo posiblemente el dcido mefendmico, se han

promocionando principalmente por estas dltimas acciones

farmacolégicas, mis que por las analgésicas; tienen sin embargo

un efecto, y aparentemente un mecanismo de accién comin con
los otros tres grupos estudiados hasta aqui, asi lo muestran los

resultados experimentales, tanto en animales como los clinicos.

Pueden clasificarse de acuerdo-a su estructura quimica en
tres grupos distintos. En el primero se incluyen a la
indometacina y la bencidamina, con el agregado de la glafenina;
si bien la primera contiene- un nicleo indol y la segunda uno
indazol (con un hidrégeno més en el ciclo) es evidente que su
configuracién espacial es muy semejante y pueden considerarse
con estructura espacial semejante. Por las mismas razones se
estudiard luego la glafenina. Esto se aprecia facilmente en la

siguiente figura:
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- INDOMETACINA
i ____ Configuracién

- BENCIDAMINA espacial

~ ' .3 parecida

- GLAFENINA
ANAILGESICOS ‘
ANTIPIRETICOS ] = Derivados ACIDO MEFENAMICO
NUEVOS del 4cido ACIDO FLUFENAMICO

antranilico ACIDO NIFLUMICO
« ALCLOFENAC
Analgésicos antipiréticos nuevos.
Indometacina.-

La indometacina fue sintetizada en 1963 y se comporta como un

" analgésico antipirético y antiinflamatorio.

Quimica.-

Quimicamente es la 1-(p.clorbenzoil) S-metoxi-2metilindol-
3acético. Es un derivado del indol diferente quimicamente a

todos los otros grupos de antiinflamatorios no esteroideos.
Acciones y efectos adversos.-

Sus efectos adversos presentan especialmente cuando . se
administra en forma prolongada. Los trastornos mas frecuentes .
son los gastrointestinales, ya sea del tipo “menor” con malestar,

anorexia hasta diarreas y vomitos; o de efectos ulcerigenos y de
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hemorragias gastrointestinales. Los siguientes en importancia son
los del sistema nervioso céntral especificamente cefaleas
matutinas localizadas en al regién frontal; también mareos,
tinitus, vértigo y confusién mental, con dosis superiores a 100
mg diarios puede haber depresion grave, alusiones,

despersonalizacién y psicosis.
Usos odontolégicos.-

En odontologia se ha demostrado su accién disminuyendo la
tumefaccién, el dolor y el trismus después de distintas
intervenciones bucales, incluyendo la exodoncia. Cuando se
utiliza por solamente dos o tres dias se presentan pocos efectos
colaterales, pero la incidencia de-éstos aumenta si se prolonga el
tratamiento. La dosis usual en odontologia es de 25 mg por via
bucal cada 6 horas, no debe pasarse de 50 mg por toma, cuatro
veces por dia; también es posible la via rectal. '

Dosis, formas farmacéuticas.-

En el comercio aparece como capsulas de 25 mg y en
suspensién al 0,5% en que 5 cm3 equivalen a 23 mg pai‘a
administrar por via bucal; tambiéh en capsulas de accion
sostenida (IM-75. N.R.). |

~ No se recomienda su administracién a nifios menores de
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14 afios porque parecen especialmente sensibles a esta droga,
presentando mas trastomos gastrointestinales y menor potencia

antirreumatica.

Bencidamina.-
Quimica.-

Es un derivado del indazol patentado en 1964. Quimicamente es
la 1-bencil-3.3. (demetilamino) propoxi 1H-indazol.

Se usa el clorhidrato, que se presenta como cristales
solubles en agua y en alcohol, con accidn anestésica tépica al

aplicarse sobre las mucosas.

Efectos adversos.-

~ Posee muy buen margen terapéutico. Con las dosis usuales se
producen a veces malestar gastrointestinal, anorexia y en muy
raras ocasiones véhﬁtos. Algunos clinicos describen en ciertos
casos una ligera excitacion del sistema nervioso central, que

puede llevar a esos pacientes al insomnio.
Usos odontologicos y contraindicaciones.-

Pueden usarse en odontologia como antipiréticos, analgésicos y
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antiinflamatorios. Tienen las indicaciones de todo el grupo.

Tiene pocas contraindicaciones, solamente en la
hipersensibilidad o alergia a la bencidamina, y en los ulcerosos;
tener en cuenta la posibilidad de provocar insommio en las

personas predispuestas.

Dosis y formas farmacéuticas.-

- - Se administra en dosis de 50 mg por toma, tanto por via bucal

como por la intramuscular. Se encuentra en forma de
comprimidos o capsulas de 50 mg (Tamas N.R.; Tantum, N.R.),
en ampollas de 50 mg y también en gotas pedidtricas o en

macrogranulos de liberacién sostenida.

Glafenina.-

Se trata de un analgésico antipirético y antiinflamatorio con las
caracteristicas del grupo. Posee un anillo quinolina unido por
una amina a un fenol, sin embargo su configuracién espacial

tiene semejanza con la de la indometacina y la bencidamina.
A semejanza de la bencidamina parece poseer acciones

antipiréticas, analgésicas y antiinflamatorias pero no

antirreumaticas.
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Administrada por via bucal es bien tolerada y cuando se
ingiere en ayunas se consiguen niveles plasmaticos terapéuticos

en media a una hora.

Tiene la  posibilidad de efectos  adversos
gastrointestinales y renales de todo el grupo de
- antiinflamatorios. Existen casos de nefiitis tibulo intersticial

por intoxicacion con glafenina.

Se puede usar en odontologia para el tratamiento del
dolor en dosis de 200 a 400 mg por toma, por via bucal, hasta
1.200 a 1.600 mg por dia; siendo lo usual administrar 4 a 6
comprimidos diarios de 200 mg de 200 mg (Glafenina N.R.).

Derivados del acido antranilico.-

Este grupo esta compuesto “fundamentalmente por los dcidos
mefenamico, flufenamico y niflimico. Se "caracterizan por
poseer una estructura espacial semejante. Los acidos
mefenamico y flufenamico incluyen en su estructura quimica al
acido 0O-aminobenzoico o dcido antranilico; en cambio en el

niflimico, éste ha sido reemplazado por el aminonicotinico.

Son antipiréticos, analgésicos y antiinflamatorios. La
introduccién del flor en la molécula en los acidos flufendmico
y niflimico aumenta su potencia antiinflamatoria con respecto a

las otras acciones farmacoldgicas.
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Con dosis altas del acido mefenamico puede ser
estimulante para el sistema nervioso central, los otros
compuestos por el contrario parecen tener una accién depresora.
Los efectos adversos més comunes en estos compuestos son las
molestias gastrointestinales con malestar gastrico, anorexia, que
puede llegar a nduseas y vomitos, o diarrea. Como todos los
antiinflamatorios, son ulcerigenos, aunque el acido nifliimino
parece carecer de éste efecto o tenerlo en menor grado; también
comparten con todo el grupo las posibilidades de nefrotoxicidad.
Con el 4cido mefendmico se han descrito reacciones alérgicas 'y
en raros casos agranulocitosis, con disminucion de las
plaquetas, purpura 'y peligros de hemorragia. El dcido

flufenamico en ocasiones produce ardor al orinar.

Se absorben bien cuando se administran por via bucal,
que es la de eleccién; se absorben en el intestino delgado
consiguiendo los picos méaximos entre 2 y 4 horas después de
administrados; son metabolizados en el higado, se conjugan con

acido glucurdnico y son excretados principalmente por el rifién.

En odontologia se wusa el dacido mefenamico
principalmente como analgésico, con indicaciones semejantes a
las de la aspirina. Sin etnbargo, el Consejo de Terapéutica
Dental de la Asociacién dental Norteamericana (American
Dental Association) lo contraindica en menores de 14 afios y en
las embarazadas, asi como en los asmiticos o en aquellos que
tengan una afeccion renal.
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El dcido mefenamico y el niflimico se administran en
dosis usuales de 250 mg por toma; el flufendmico en dosis de
100 a 200 mg por toma. En todos los casos se repiten 3 a 4
veces por dia. Los preparados disponibles figuran bajo ese titulo

con el resto de este grupo.
Preparados disponibles:-

1 Indométacina
| Agilex (N.R.):
Capsulas con:
Indometacina 25 mg
lactosa c.s.p. 240 mg
Supositorios con
indometacina 50 6 100 mg
masa estarinum B ¢.s.p. 240 mg

IM-75 (N.R):

Cipsulas de liberacion sostenida indometacina

(en microcélulas dializantes) 75 mg

Indocid (N.R.):

Capsulas con:

indometacina 25 ¢ 50 mg
Supositorios con
~ indometacina 50 6 100 mg
Suspenéio’n
73



indometacina 25 mg (Sml)

2) Benzidamida:
Tamas (N.R.):
Comprimidos con:
clorhidrato de benzidamina 50 mg
Ampollas con:
Clorhidrato de benzidamina 50 mg
agua destilada 2 ml ‘

Tamas microgrinulos (N.R.):
Capsulas con:
Clorhidrato de benzidamina 100 mg

Tantum (N.R.):
Comprimidos con:
clorhidrato de benzidamina 50 mg

exc. ¢.s.p. 200 mg
Gotas (por 100 ml) con |
clorhidrato de benzidamina 2,0 gr.

3) Glafenina
Glifanan (N.R.):

Comprimidos con:

glafenina 200 mg
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4) Acido mefendmico
Ponstil (N.R.):

Comprimidos con:

acido mefenamico 250 mg
Supositorios con:

dcido mefenamico 125, 250 6 500 mg
Solucién (por 6,5 ml) con:

acido mefenamico 65 gr.

5) Acido flufendmico:
- Alfenamin (N.R.):

Comprimidos con:

Acido flufenamico 125 mg

Parlef (IN.R.):
Apeseal con:
Acido flufendmico 100 6 200 mg

6) Acido niflimico:
 Flogovital (N.R.): |
Flogovital 250 - Coniprimidos_ con:

acido niflimico 250 mg

gel de hidréxido de aluminio
descado 20 mg

Flogovital 500 - comprimidos con:
- acido niflimico 500 mg

gel de hfdréxido' de aluminio
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4.7.

desecado 40 mg

Noflame (N.R.):

Capsulas con:

acido niflimico 250 mg
talco, almidon de maiz, estearato de magnesio c.s.

7) Alclofenac
~ Desinflam: comprimidos con: alclofenac 500 mg |
" Zubirol: Tabletas con: alclofenac 500 mg

OTROS ANALGESICOS.-
Son un grupo de analgésicos que no pueden ser incluidos entre

los hipnoanalgésicos o narcéticos, porque no dan adiccion y

tampoco entre los analgésicos antipiréticos porque carecen de

acciones antipiréticas o antiinflamatorias. Todos han sido

sintetizados y probados buscando un analgésico con la potencia

~ de los narcéticos pero sin inconvenientes y limitaciones.

Es un grupo mévil ya que en algﬁnos casos, como el de la
pentazocina, el compuesto demuestra en la practica clinica, que
tiene capacidad de provoczir farmacodependencia y debe emigrar
al de los narcéticos. Otras veces, como sucedié con el
propoxifeno, la potencia no resulta ser todo lo que las pruebas
experimentales daban a entender y su utilidad como analgésico

resulta semejante a la del grupo de los antipiréticos.
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Consideramos bajo este titulo a tres compuestos. Dos de
ellos tienen una estructura espacial semejante a la de la
metadona, se trata del propoxifeno y el carbifeno; el primero
tiene una amplia experiencia clinica y se conocen bastante bien
su virtudes y sus defectos; el carbifeno en cambio ha sido menos
estudiado, llevando un tiempo mas corto en la practica médica.
La tilidina finalmente es el de aparicion mas reciente y, aunque
respaldado por una buena experimentacion en animales y clinica,
todavia necesita el visto bueno del uso y prolongddo en la

clinica.
PROPOXIFENO.-

Es una analgésico similar a la del-hipnoanalgésico metadona.
Habitualmente se usa en clorhidrato de propoxifeno que es
soluble en agua en todas proporciones y soluble en alcohol y
cloroformo; también el mapsilato (naftaleno-2-sulfonato) que es

menos amargo y menos irritante que el clorhidrato.

Sus propiedades farmacoldgicas son parecidas a las de la
codeina en cuanto a potencia analgésica y duracién de la accion.
Carece en cambio de acciones antipiréticas. No puede
catalogarse, sin embargo, entre los hipnoanalgésicos o
narcéticos, porque practicamente n\o produce
farmacodependencia o adiccién, aunque existen casos

ocasionales muy poco frecuentes y leves.
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Su aparicion fue acompafiada por la esperanza de haber
hallado un analgésico con la potencia de los narcéticos y sin sus
inconvenientes; pero actualmente se admite que su potencia por
via oral es semejante a la mitad de la de la codeina y se duda de
que su eficacia sea mayor que la de la aspirina. No obstante es

atil para tratar los dolores leves o moderados.

Administrada por via bucal se absorbe bien en el intestino
delgado. La inyeccién subcutinea o intramuscular provoca

irritacién local.

Con dosis terapéuticas, sélo se han observado efectos

adversos ligeros, del tipo trastomnos gastrointestinales menores.

-~ ~Se han registrado casos de alergia con erupciones: cutaneas. Con

dosis mas de dos veces superiores a la terapéutica suele
producir un sindrome mixto de depresién y estimulacion del
sistema nervioso central, - asi, provoca mareos, 7.somnolencia,
confusién mental y depresién respiratoria por una parte; y desde
contracciones fasciculares hasta convulsiones por la otra. Con
dosis mayores se llega al coma y a la muerte. Como ya se ha
indicado, el riesgo de provocar farmacodependeﬁcia es muy
bajo y el sindrome de abstinencia cuando se produce es leve.
No estai sujeta a los controles especiales de los

hipnoanalgésicos.

En odontologia estd indicada en el tratamiento de los
dolores leves o moderados en los que ha demostrado su
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eficacia, ya sea sélo o acompaiiado por otros analgésicos. Con
frecuencia lo es por la codeina o por el dcido acetil salicilico.
Este dltimo le otorga a la combinacién las acciones antipiréticas
y antiinflamatorias de las que el propoxifeno carece. No
obstante estas mezclas actilan aparentemente sélo por suma y no

por sinergismo o potenciacion.

La dosis usual es de 65 mg por via bucal de clorhidrato
de propoxifeno hasta 200 mg diarios (maxirio 500 mg/dia).
También se usa el napsilato de propoxifeno en cantidades
equivalentes (100 mg). Por via parenteral se utilizan dosis de 50
mg de clorhidrato de propoxifeno (Darvon, N.R.), acompafiadas
de 5 mg de clorobutanol, un preservador y anestésico local. Por
via bucal se halla-en formas-sde accién sostenida (Lentadol,
N.R.; Vatrem, N.R.). También existe como napsilato, en dosis
equivalentes a 50 mg de clorhidrato de propoxifeno, combinada
con 500 mg de dcido acetil salicilico (Darvon ASA, N.R.) o de
65 mg con 227 de dcido acetil salicilico, 162 mg de fenacetina y
32,4 mg de cafeina (Darvon Compuesto, N.R.).

Carbifeno (Etimida).-
Es una amida sustituida basica, derivada del 4dcido bencilico.
Experimentalmente se ha demostrado su accién analgésica

semejante a la del propoxifeno y la codeina. Es antitusiva como

esta dltima, pero es menos potente que ella para deprimir la
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respiracion. En los ratones, cuando se*‘]o usa el tiempo
suficiente, se comprueba la aparicién de tolerancia pero no
farmacodependencia. Tampoco ~ posee accion sobre ' el
: periStaltismo intestinal. '

Administrado por via bucal, es bien absorbido en el
intestino. Se excreta principalmente por el rifion, en forma casi
completamente biotransformada. EIl higado parece ser el

principal sitio de metabolizacién.

"En odontologia se usa para el tratamiento de dolores
moderados a fuertes por via bucal en dosis de 37,5 mg de
clorhidrato de carbifeno (Ban-dol, N.R.), repetidos 3 a 4 veces

por dia. =

Es un analgésico no narcético. Se usa el clorhidrato que
se presenta como un solido cristalino, inodoro, de sabor amargo;

muy soluble en agua, soluble en alcohol y cloroformo.

Se . comporta. como ' un.. analgésico,- - osin- a¢ci6n.es |
antipiréticas y sin inducir hasta ahora tolerancia o adicién. En
experimentos sobre animales ha demostrado una potencia similar
a la de la metadona. En las pruebas experimentales sobre
animales y en el hombre ha demostrado no provocar depresién
del centro respiratorio ni actuar_‘ sobre lds“mﬁSCulors lisos del

tracto gastrointestinal. Parece. ser-bien tolerada por el aparato
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circulatorio aunque en animales anestesiados provoca un

descenso de 1a presidn arterial de ligero a moderado.

*Es bien absorbida cuando se administra por via bucal
alcanzandose los niveles maximos sanguineos alrededor de 90
minutos después. Es posible también la via perlingual que
acelera la absorcién, notandose los efectos de los diez minutos
de  administrada. También puede usarse por via rectal o
parenteral, en este tltimo caso se prefiere la intramuscular. Sus
efectos duran de 4 a 6 horas. Atraviesa con dificultad la barrera
hematoencefilica y la placentaria. Es rapidamente metabolizada
y los metabolitos son excretados principalmente por el rifién

(90%) y el resto por las heces.

Los efectos adversos pueden presentarse como
somnolencia, mareos, vision borrosa, vértigo, nauseas, vomitos
-y -aumento de ‘la transpiracion. Puede existir sensacion de.
cansancio y ligero embotamiento. El ejercicio moderado
aumenta estas manifestaciones, que podrian ser potenciadas por
el alcohol. Por ello seria recomendable que los pacientes
ambulatorios ingieran el analgésico en sus domicilios para poder
recostarse en caso necesario. Estos efectos adversos, cuando se
presentan son transitorios y no suelen serlo suficientemente
graves como para.interrumpir la medicacion. Por las razones
indicadas no se aconseja que el paciente maneje un vehiculo
mientras se halla bajo los efectos del medicamento. Todavia no -
se conoce los suficiente sobre sus posibilidades de producir
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acciones teratoldgicas, por lo que no se recomienda su uso

durante el embarazo hasta que se completen los esos estudios.

La dosis usual por via bucal o intramuscular en el adulto
es de 50 mg de tres a cuatro veces por dia. También se puede
administrar en gotas por via perlingual en la misma dosis. En
cambio la via rectal necesita una dosis de 75 mg por vez. En los |
nifios a partir de los dos afios se recomienda una dosis de 2,5
mg por afio de edad, manteniendo 25 mg para los 11 a 14 afios;
esas dosis pueden repetirse tres a cuatro veces por dia. Se
presenta en. forma de capsulas con 50 mg de clorhidrato de
tilidina; en ampollas de 50 mg; supositorios de 75 mgy en gotas
al 10% (Lak, N.R_; Perdolat, N.R.).

Preparados disponibles del Grupo C.-

Propoxifeno

Lentadol (N.R.): .
Capsulas con:
clorhidrato de D-propoxifeno 150 mg
excp. c.s.p. 485 mg

Vatrem (N.R.):
Capsulas “prolonguales” con:
Clorhidrato de D-propoxifeno 80 mg
Darvon (N.R):
Ampollas (por ml):

clorhidrato de propoxifeno 50 mg
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acciones teratoldgicas, por lo que no se recomienda su uso

durante el embarazo hasta que se completen los esos estudios.

La dosis usual por via bucal o intramuscular en el adulto
es de 50 mg de tres a cuatro veces por dia. También se puede
administrar en gotas por via perlingual en la misma dosis. En
cambio la via rectal necesita una dosis de 75 mg por vez. En los
nifios a partir de los dos afios se recomienda una dosis de 2,5
mg por afio de edad, manteniendo 25 mg para los 11 a 14 afios;
esas dosis pueden repetirse tres a cuatro veces por dia. Se
presenta en.forma'l de cépsulas con 50 mg de clorhidrato de
tilidina; en ampollas de 50 mg; supositorios de 75 mg y en gotas
al 10% (Lak, N.R.; Perdolat, N.R.).

Preparados disponibles del Grupo C.-

Propoxifeno

Lentadol (E.K)z P

Capsulas con:

clorhidrato de D-propoxifeno 150 mg
excp. c.s.p. 485 mg

Vatrem (N.R.):

Capsulas “prolonguales” con:
Clorhidrato de D-propoxifeno 80 mg
Darvon (N.R.):

Ampollas (por ml):

clorhidrato de propoxifeno 50 mg
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clorobutanol 5 mg

Carbifeno

Ban-dol (N.R.):

Capsulas con:

clorhidrato de carbifeno 37,5 mg

Tilidina
Lak (N.R.):
Capsulas con:
clorhidrato de tilidina 50 mg
Ampollas con:
clorhidrato de tilidina 50 mg
- Supositorios con:
clorhidrato de tilidina 75 mg
Gotas (por 100 ml) con:
- clorhidrato de tilidina 10 gr.
Perdolat (N.R.):
Capsula con:
- clorhidrato de tilidina 50 mg
Ampollas con:
clorhidrato de tilidina 50 mg
Supositorios con: |
clorhidrato de tilidina 75 mg
Gotas (por 100 ml) con:
clorhidrato de tilidina 10 gr.
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Entre otros analgésicos (no narcéticos) nuevos de uso

Odontolégico, cuya descripcion haremos mas adelante, tenemos: -

El:  Ibuprofeno
Naproxen
Zamepirac
Clonixinato de lisina
Diclofenac Potésico
Diclofenac Sédico
.Ketorolac tromatamina -
Klosidol
- Diflumisal (derivado de la aspirina)



CAPITULOV



5.1.

CAPITULOV

CONTROL DEL DOLOR EN ODONTOLOGIA
" ANALGESICOS NO NARCOTICOS

INTRODUCCION.-

El dolor es un sistema de advertencia que alerta al cerebro de que esta

ocurriendo o va a ocurrir dafio tisular. El dolor se vuelve un problema,

"sin embargo, cuando éste acompafia un procedimiento terapéutico

necesario o cuando se vuelve cronico, la percepcion del dolor es
compleja, es un proceso de muchos pasos iniciados en la periferia por
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estimulacién mecénica o térmica de las terminaciones nerviosas libres
- o por la liberacién de mediadores quimicos después que el tejido ha
sido dafiado. Se han propuesto muchas teorias para explicar como

estos impulsos son percibidos en forma de dolor a nivel cortical.

La descarga dolorosa sensorial es llevada a lo largo de los
diferentes tipos de fibras hacia el sistema nervioso central (SNC). La
* sinapsis de hace en la médula espinal y en el nicleo caudalis del
- sistema trigeminal; Al nivel de la médula espinal, la descarga sensorial
puede ser modulada (bien inhibida o facilitada). La informacion
entonces trasmitida por el trayecto (sendero) de la superficie ventral de
la médula espinal hasta el tilamo. El area somato sensorial de la
corteza cerebral recibe la informacion indirectamente via el talamo.

Este proceso resulta en lapercepcion del dolor. -

Una variedad de sustancias quimicas han sido implicadas en la
-iniciacién, transmision y modulacion del dolor. Los mediadores
celulares incluyen bradiquinina, histamina y varios 'productos de
oxidacion del acido arachidénico que son liberados en respuesta a la
injuria al tejido. Las prostaglandinas son una clase de estos productos
producidos por una cascada de reacciones que empieza con la
liberacion del 4cido arachidénico de las membranas celulares después
que el tejido ha sido dafiado y subsecuentemente oxidado. Las
prostaglandinas parecen ejercer su influencia en la generacién del dolor
mediante un efecto sinergisticb con la bradiquinina. Las drogas
parecidas a la aspirina, incluyendo las asi llamadas drogas no
esteriodes antiinﬂarhﬁtorias (INSAIDS), se cree que proveen analgesia
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debido a que inhiben la sintesis de las prostaglandinas. Los narcéticos
tales como la codeina, actiian en varios sitios dentro del SNC; ellos no
alteran la correspondencia de los terminales nerviosos o la conduccién
del impulso dentro de la periferia, pero ellos probablemente.actﬂan a
nivel de la integracion sensorial en el SNC. Frecuentemente se
administran una combinacién de drogas parecidas a la aspirina y
narcéticos para conseguir una suma de analgesia mediante acciones

independientes en estas 2 dreas.

- La sintesis de la prostaglandinas comienza cuando los
fosfolip;dos de la membrana son hidrolizados por una fosfolipasa en
respuesta a un estimulo inflamatorio, tal como una injuria al tejido
después de un procedimiento dental para producir dcido arachidénico.
El acido arachidénico sintetizado actila con el-oxigeno molecular en la
presencia de ciclo-oxigenasa para producir otras sustancias
bioldgicamente activas. Las prostaglandinas se han encontrado en todos
los tejidos de los mamiferos-excepto en los eritrocitos maduros pero’
ellos son hechos cuando es necesario mas que ser almacenados para
liberarlos ante un estimulo. Sus efectos varian dependiendo de las

especies, estructuras y sistema orgénico.

Un gran nimero de estudios han sido conducidos en cuanto a las
propiedades fisioldgicas de las prostaglandinas, pero el mecanismo
exacto por medio del cual las prostaglandinas producen sus efectos
inflamatorios y analgésicos es ain desconocido. .La respuesta
edematosa y dolorosa de la bradiquinina e histamina es incrementada
- por la prostaglandina, también ha sido sugerido que las prostaglandinas
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pueden sensibilizar los receptores del dolor a la estimulacion por los
mediadores inflamatorios. Recientemente, ha sido reconocido que las
prostaglandinas ~ejercen muchas posibles ~ funciones  inmuno-
reguladores. Ciertamente, parece que la idea de que actiian por la
inhibicién de la ciclo-oxigenasa es muy simplista. Los investigadores
continiian encontrando numerosas acciones de la prostaglandina en la

inflamacién y en la inmuno regulacion.

EI dolor tiene una naturaleza dual. La influencia de los factores
psicoldgicos explicarian el fendmeno no farmacolégico que altera la
percepcién del dolor, tales como la respuesta placebo y la analgesia
hipnética. Estudios psicofisicos con hurﬁanos y estudios del
comportamiento en animales muestran que la percepcion del dolor es
~-fuertemente  influenciada por las condiciones-zbajo ‘las:- cuales el
estimulo es revivido. Ha sido sugerido que un sistema narcético
endégeno puede ser responsable del efecto analgésico del placebo en

humanos y de las seiiales de alerta en las ratas.

Desafortunadamente, no hay un agente ideal que suprima el
dolor sin alertar otros aspectos de la conciencia 6_ que produzcan
efectos no deseable. Por lo tanto, los clinicos deben balancear ios
efectos analgésicos de un agente o de una combinacién de agentes
contra los potenciales efectos secundarios no especificos.

HAdem:is de los analgésicos, existen otras técﬁicas para tratar y-

suprimir el dolor: (Anestesia General, narcosedacion, anestésicos,
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etc.), las cuales no explicaremos en este trabajo de tesis, por no

corresponder al tema central del mismo.

Este articulo revisa los efectos terapéuticos y téxicos de las
drogas analgésicas cominmente usadas en odontologia. Se hara énfasis
en los estudios clinicos controlados que evalian a estos agentes para

construir una base cientifica para las recomendaciones terapéuticas. -
SALICILATOS.-

Los salicilatos, en la forma de corteza de sauce, fueron introducidos a
la medicina como analgésicos por Edward Stone en 1.763. El dcido
salicico era un derivado de la salicina, el agente activo de la corteza de
sauce.Sintetizado el dcido acetil salicilico despliega salicilatos de’
fuentes naturales. Desde su introduccion en 1.899, la aspu‘ma ha sido

ampliamente usada por sus efectos analgésicos antipiréticos,

- antiinflamatorios y antirreumiticos. El posible mecanismo de accion de

los salicilatos no fue identificado hasta hace relativamente poco
tiémpo. La aspirina y otras NSAIDS, inhiben selectivamente la sintesis
de la prostéglandina bloqueando la oxigenacién inicial del acido
araquidénico por la ciclo-oxigenasa. |

§.2.1 ASPIRINA.-

La aspirina se obtiene cominmente en las siguientes formas:

efervescente, tabletas simples, liberacién prolongada, y con
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cubiertas entéricas. La forma ‘efervescente - de la aspirina
(ALSELTZER) tiene el mds alto pico de concentracion en
plasma (80 u mol/lt) que dadd por la tableta simple (40 u mol/lt)
o por las preparaciones de ‘la li.beracién. prolongada_(lS u
mol/lt). La vida media de la aspirina en el plasma para la forma
efervescente es la mas corta (18.1 mih.), para la tableta ’sim’ple, ,
intermedid (28.7 min.) y prolongado para la forma de liberacién
prolongada. La absorcién de las tabletas éntéricas' es la mas
'lentil y ocasionalmente incompleta. La relacion entré niv:e].es de :
plasma y efectos terapéuti.cos no es directo, y ninguna dosis fija,
horario o forma de dosis va a. proveer el resultado deseado_ en

cada paciente.

" La aspirina'es un acido débil que es bien absorbido del
tracto gastrointestinal cuando se toman oralmente. Su habilidad
para desasociarse favorece la absorcion desde el eStémago, pefo :
es principalmente absorbido desde el pequefio intést_ino, debido
a la mayor superficie del intestino. El #cido acetil-saticilico es
rapidamente metabolizado a dcido salicilico por la e‘nteféia del
plasma y gastricas. El salicilado, la forma activa dé la aspirina,
es ampliamente distribuido en el cuerpo y es excretado en la
orina mayormente como dcido saliciliirico. Es metabolizado.

principalmente en el higado por conjugacion.
EFICACIA EN MEJORAR EL DOLOR DENTAL.-

Aunque la eficacia clinica de la aspirina ha sido aceptada por
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varias genera'cione‘s' sélo en los Gltimos 10 ‘aﬁos'se han hecho
estudios controlados que documentan su eficacia en el
tratamiento del dolor dental. Un estudio‘doble ciego publicado
en 1.976 mostré que 650 mg de as‘pirina‘era’ mas efectivo que 60
mg de codeina y placebo en el alivio postoperatorio del dolor
causado'por una extraccién del 3er. molar. Hasta hace poco, se
pens6 que 650‘ mg de aspirina producirdn su méximo efecto
analgésico. Seymour y Rawlings, sin embargo, repoxtarbn 'que
© una dosis de ‘1.200 mg de aspirina tenia un mayor efecto
arialgésico, que 600 mg de aspirina cuando se evalio en un
modelo de cirugia bral, llevandolos a sugerir uné dosis de 1.200
mg en la prz’tctica clinica. Actualmente, la maxima dosis
' recomendada sin prescripcién en Estados Unid_(;s es 1.000 mg

cada 4 horas.

La eficacia de la aspirina en.el alivio del dolor. dental ha‘
sido demostrada en muchos estudios y es el patréon de
comparacién de los otros analgésicos y antipir’éticos, pero' el
acetaminofen tiene una propiedad antiixlﬂamatoria débil o
- ninguna del todo. La aspirina es més efectiva que la codeina'én
la dosis usual de adultos, pero es menos potente y mer‘n'—os'eficaz
que 400 mg de ibuprofen (Motrin). Cuahdo se_cofﬁparé el efecto
ﬁnalgésico de ‘650 mg de aspirina cdn placebo y cori 550 ‘mg de
~flurbiprofen (ANSAID), se encontrd superior al placebo, pero

inferior a ambas dosis de flurbiprofen.
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CONTRAINDICACIONES.‘-

Otras drogas antunﬂamatorlas no estermdales (INSAJDS) son
frecuentemente usadas para contrarrestar los efectos secundarlos_
de la asplrma Los efectos secundanos mas frecuentemente
rcportados son -molestias epigastricas, ndusea y con menor
frecuencia vémitos, lo cual se piensa es el “resultado del
' sangramnento secundano a la irritacion gastromtestmal por esta
razén, la. aspnrma esta contramdlcada en pacnentes con ulcera
gastrointestinal. Por medlo de su inhibicién de la smtesns de
.prostaglandmas, la aspirina también se ha demostrado que afecta
adversamente la funcién de las plaquétas. No debe administrarse
‘aspirina a  pacientes  con enfermedad del  higado,
_hipo‘p'rotombinemia,‘ hemofilia o deficiencia de vitamina' K.
También debe evitarse la aspirina en pacientes que estdn
tomando drogas anticoagulantes. |

Las reacciones alérgicas a la aspirina son poco comelﬁs;
pero se ven mds fréchent»emente‘ en personas con asma, péli‘posr
nasales e historias de reacciones alérgicas a otras drogas Por lo
tanto debe hacerse una historia para no pasar por alto cualqu:er
intolerancia a la asplrma La interaccién de la aspirina con la
insulina o con agentes hlpoghcemlantes orales pude agravar los
efectos hipoglicemiantes y debe ser evitado. El alcohol
sensibiliza la mucosa gastrointestinal a la ‘.as'pirina_, y cuando
ambas se toman juntas, puede resultar un sangl'arﬁiento severo.
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La aspirina no debe disminuir la secrecién de urea y va a anular

los beneficios de las drogas uriconsuricas.

En junio de 1.982, el Comite de Enfermedades
Infecciosas de Academia Americana de Pediatria, aconsejé a
sus miembros, que, basados en los estudios controlados de
casos del Sindrome de Reye hechos por el Grupo de Trabajo del
Centro de Enfermedades, existe una alta 'probabilidad que la
aspirina usada en nifios que tienen influencia a varicela:
contribuye a causar el Sindrome de Reye. No han habido
pruebas absolutas, pero la asociacién epiderﬁiolégica se implica

a la aspirina.

La Toxicidad sistemdtica a los salicilatos, salisalismo,
debido a una sobredosis accidental o intencional produce
primero nduseas, timitus y sordera, y luego produce diarrea y

alucinaciones.

Pocas, si acaso alguna, han sido usados por mas tiempo
que la aspirina y en tan grandes cantidades. Cuando se usa
adecuadamente en personas que no tienen  ninguna
contraindicacién, la aspirina es sana y efectiva. Aln después de
85 afios, es una de las drogas de eleccion par_a.el alivio del

dolor suave a moderado causado por procedimientos dentales.

23



5.2.2 DIFLUNISAL.-

El diflunisal (Dolobid) es un derivado del acido salicilico cuya
'mayor ventaja sobre la aspirina es su duracién de 8 a 12 horas.
Sin embargo, son necesarias 3 horas para que el Diﬂunisal‘
alcance su pico en cuanto a su efecto analgésico. Es lenta pero
efcctivamente absorbida aesde -el tracto gastrointestinal, y su
pico de contraccién en plasma ocurre en 2 ¢ 3 horas. Es
eliminado por los rifiones y tiene una vida media de 11 als’
horzis. Para la mayoria de los pacientes ‘que tienen - dolor
" moderado, el fabricante recomienda una dosis inicial de 1.000

mg seguido de 500 mg cada 12 horas. Algunos pacientes pueden

" necesitar 500 mg cada 8 horas después de la dosis inicial. -

DERIVADOS DEL PARA-AMINOFENOL.-

El fenacetin fule introducido como un analgésico en 1.887. A pesar de |
su eficacia analgésica, el fenacetin fue removido del mercado debido a
su gran toxicidad, incluyendo metemoglobinemia en dosis terapéuticas,
cuando se usa el fenacetin crénicamente produce anemia hemolitica y
posible patologia renal. La t’radicidnalmente‘popular AFC ( Aspirihé,
Fenacetina, y Cafeina) ha sido diScontinuada ya que no hay evidencia
que la fenacetina ofreica un efecto analgésico que no resultara sélo de

una dosis terapéutica de aspirina. -

El acetaminofen, el metabolismo activo de la fenacetina fue
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introducido en 1.893, y se puede obtener‘sin prescripeion en Estzidos‘
Unidos desde 1.955. Es equipotente con la aspirina y tiene pocos
efectos secundarios, sin embargo, carece de actividac‘lr antiinﬂématoria
significante. El acetaminofen es bien absorbido desde el intestiﬁo
delgado cuando se toma oralmente. Es distribuido por igual a través de
todo el cuerpo y cruza la placenta. Tiene una vida media de
aproximadamenté 3a 4‘horas', es biotransformado principalmente en el |
higado- y es excretado por los’riﬁones. Su incidencia en efectos:
secundarios es baja, y los pacientes frecuentemente lo prefieren en vez'
de la aspxrma La sobredos1s de acetaminofen puede causar necrosis
hepética y falla aguda hepitica. El indice terapéutico de la droga es
alto: una dosis bastante excesiva de la dosis terapéutica debe ser

tomada antes de que aparezcan sintomas de toxicidad.

Al igual que los sz;licilados, el acetaminofen parece inhibir la
sintesis de las prostaglandinas, pero, al contrario de la aspirina, parece"
ser mds activo en SNC y menos activo en la periferia. No inhibe la
agregacion plaquetaria ni causa ir{ritacién‘ gas&ointeétinal 0

sangramiento oculto.

. Se ha demostrado en estudios controlados que el acetanﬁnoferi
es superior la placebvo.. Lokken y Skjelbred reportaron que un gramo de
- acetaminofen administrado 4 veces al dia por 2 dias seguido de 0.5 mg
administrado 4 veces al dia por 2 dias proveen signiﬁcativaménte
alivio del dolor después de la cirugia del 3er. molar cuando se
compara con placebo. Al mismo tiempo, el acetaminofen redujo la
inflamacién postoperatoria sugiriendo propiedades antiinﬂamatorias.
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5.4,

También el acetaminofen provee actividad analgésica sitperior a la del
placebo cuando se ‘administra parenteralmente. El acetaminofen en
dosis de 1.000 mges superior a la codeina 60 mg en cuanto a‘eﬁcacia
analgésica luego de la extraccién del 3er. molar y es equipotente alla
aSpirina. El acetaminofen 600 mg dado antes y despixés ‘de la
extraccion del 3er. molar dado antes y después de la extraccién del
3er. molar es menos efectiva que el ibuprofen dado en un‘fllorario‘
similar. Los reportes han sugerido. también que agregando 30 mg de

codeina al acetaminofen aumentan los efectos secundarios sin aumentar

- significativamente el analgésico.

El acetaminofen parece ser una buena alternativa para. los
pacientes que deben evitar la aspirina. Ofrece una analgesia

comparable a la de la aspirina pero con menores efectos secundarios.

DERIVADOS DEL ACIDO PROPIONICQ.—

El manejo terapéutico del dollor agudo- postoperatorio- ha mejorado
marcadamente con la introduccion 'de las drogas antiinflamatorias no
esteroides (INASADS). En genéral. NSAIDS, se usan para tratar los
desordenes inflamatorios y el doior somdtico suave a moderado. Como
todas las drogas similares a la aspirina, ellas pueden producir
desordenes gastrointestinales,  alergias, ¥ efedtos_ seduhdar_ios
hepaticos, renales, auditivos y retlmatolégicoé. Las drogas que son mis
comunmente usadas en la prictica odontolégica son el .ibuprofen y

1IAProxei.
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Los NSAIDS, bloquean las sintesis de las prostaglandinas por la
prevencién en la conversién dei dcido arachidénico en deproxide."_
'medlante la inhibicién de la enzima ciclo- -oxigenasa. Sus efectos
antlmﬂamatonos y analges:cos se ven en la periferia, ‘mientras que la
~ actividad antipirética es un efecto a nivel SNC. También ha sido
sugerido que las NSAIDS ejercen parte de su accién antunﬂamatona :
mediante la mlnb1c1on de la fosfodlesterasa aumentando por ende el
adenosin monofosfato nivel SNC. También ha sido sugerido que las
NSAID8; e__iercen parte de su accion antiinflamatbria mediante Ia
~ “inhibicién de la fosfodiesterasa, aumentando por ende el adenosin
monofosfato ciclico. Otros inveétigadores han sugerido que estos
. agentes pueden tener efecto directo en la activacion de los metroﬁlos .
o puede alterar la funcién celular supresora e inhibir la liberacion de’

monocitos colagenasa

Los NSAIDS pueden causar - efectos secundarios
gastrointéstinales y no pueden darse a pacientes con historia de tlcera
péptica. Debido a su habilidad de causar retencion de-agua y sal, debe
ser usado con precaucion en pacientes con historia de hipertension y
‘enfermedad cardiaca. Todas estas drogas inhiben en algin grado la
agregacion secundaria de plaquetas y la coagulacién. de sangre.” Este
efecto es mas pronunéiadq con la aspirina y es visto en menor con
otros agentes NSAIDS. Los efectos sobre el SNC son pocos comunes,
pero incluyen ligero malestar de cabeza, mareos, ‘estimulacién y
depresion. Estos agentes pasan a la placenta y alcanzan la circulacion
fetal, y por lo tanto, debe usarse con precaucién en las mujeres
embarazadas. Han sido reportad}osb otros efectos secundarioé qﬁe
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incluyen urticaria, estomatitis, vértigo, disfuncion del higado y
exacerbacion de broncoespasmo.s. También se han reportado aparentes
choques analfilicticos. Los efectos secundarios reportados son
generalmente més pronunciados con la aspirina que con otras dfogas no

narcoticas.

Los NSAIDS, son bien absorbidos desde el estomago y porci.é'n'
superio-r’ del intestino delgado, luego de una dosis oral. Todas son un
85% a 90% proteinas que se unen a la albimina plasmitica. En general
ellas son metabolizadas en el higado y son excretadas principalmente

por los rifiones.
5.4.1 -IBUPROFEN (Analgésico no Narcdtico).-

El ibuprofen, un derivado del dcido propidnico, fue introducido
en Estados Unidos en 1.974. Se ha convertido en un agente
popular para el tratamiento de la artritis re:umatoide, osteoartritis
y dolor suave en moderado. El ibuprofen se obtiene sin
prescripcion en tabletas de 200 mg (Nuprin Advil) y con
prescripcion en tabletas de 400-600 y 800 mg (Motrin, Rufen).
La dosis adulta total es de 1.200 a 1.600 mg por dia pero se
_puede dar una dosis diaria de 2.400 mg en porciones diﬁididas.‘
El ibuprofen es ripidamente absorbida después de la
administracion oral y la concentracion pico en plasma es vital en
1 a 2 horas. Su vida media en plasma es aproximadmnente 2

horas. Se une extensivamente (99%) a las proteinas de plasma y
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5.4.2

es ripida y completamente excretada. Como metabolitos o sus
conjuntados, del 60% al 90% de la droga es eliminada por la

orina.
NAPROXEN.-

El naproxen, como el ibuprofen, es un derivado del écido

propiénico que difiere de otros agentes, en esta clase s6lo en

" que tiene una vida media de eliminaciéon mas larga: 12 a 15'a

horas; esto permite una dosis 2 veces al dia. El naproxen se

obtiene en tabletas de 250 mg, 375 mg y 500 mg. La dosis

recomendada es una dosis inicial de 500 mg seguida de una

dosis de 250 mg cada 6 u 8 horas. La dosis total por dia no debe

exceder de 1.250 mg.

Una dosis sencilla de 550 mg de naproxen sédico tiene

- mayor eficacia analgésica que 650 mg de aspirina y placebo y el

5.4.3

naproxen tiene baja incidencia de efectos secundarios que la

aspirina. En el modelo de dolor dental, el naproxen fue superior

~ a la aspirina 325 mg codeina 30 mg.

ZAMEPIRAC.-

El zamepirac fue introducido para su uso en Estados Unidos en
1.980, pero fue voluntariamente removido del mercado por el
fabricante debido a controversias asociadas con la muerte de 3

pacientes debido a reacciones alérgicas. Dos de estos casos
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5.8.

ocurrieron en pacientes que se conocian que era intolerantes a la

aspirina.

Una dosis pre-operatoria de 100 mg de zamepirac pro;/ee
mayor afecto analgésico postoperatorio que la codeina 60 mg
para pacientes que han sufrido de extraccion de 3er. molar. El
zamepirac 50 y 100 mg significativamente mas efectivo que la
aSpirina 650 mg en alivio del dolor postoperatorio" asociado ala

: extfaccién del 3er. molar. También se ha reportado' que 100 mg
de zmﬁepifac es comparable en eficacia a 4 6 16 mg de sulfato

de morfina intramuscular en el alivio del dolor postoperatorio.

CLONIXINATO DE LISINA.-

Es un analgésico periférico, cuyo mecanismo de accién principal es la
inhibicién de la sintesis de prostaglandinas. Eficaz en aquellas
inflamaciones donde se destacan el dolor y la tumefaccién.

PO

COMPOSICION.-

Dolalgial comprimidos: Clonixinato de Lisina, 125 mg. Lactosa
Dolalgial inyectable 100: Clonixinato de Lisina, 100 mg.

Excipientes c.s.
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INDICACIONES.-

Todo tipo de procesos dolorosos, cualquier sea su etiologia, intens?dad

o localizacion.

~ También esta indicado en procesos inflamatorios, en especial si

cursan con dolor.
CONTRAINDICACIONES":_
Pacientes con tilceras péptica activa.
‘Pacientes con hipersensibilidad al farmaco o algunos componentes de

la especialidad.

INTERACIONES:

No administrar con farmacos potenciales ulcerosos: corticoides,

alcohol, etc. - N
EFECTOS SECUNDARIOS:

En algin caso puede producirse sensacion de plenitud» gastrica o

pirosis que desaparecen sin necesidad de suprimir el tratamiento.
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5.6.

POSOLOGIA.--

Dolalgial comprimidos 125 mg. 1 comprimido hasta cuatro veces ‘al

dia segin la intensidad del dolor.
DICLOFENAC SODICO.-

FORMULA:

Cada comprimido contiene: Diclofenac sédico de 25, 50 y 100 mg;

Excipiente c.s.

‘Cada ampolla contiene: Diclofenac sodico 75 mg; Vehiculo c.s.

Cada supositorio contiene 12,5 mg.

ACCION FARMACOLOGICAY TERAPEUTICA:

Diclofenac Sigma es una sustancia activa no esteroide con reconocidas
propiedades antiinflamatorias, analgésicas y antipiréticas. Se ha
demostrado que posee un mecanismo de accion inhibiendo la

biosintesis de las prostaglandinas..

Las propiedades indicadas se manifiestan clinicamente en las

afecciones reumndticas por una clara mejoria de las molestias.

Se ha comprobado el efecto analgésico en los estados dolorosos

de mediana graVedad y graves de indole reumatica.

!
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Es un producto apropiado para el tratamiento inicial de
afecciones reumdticas inflamatorias y degenerativas, y para terapéutica

de estados dolorosos debidos a inflamacién de origen no reumitico. -
INDICACIONES:

Para disminuir los dolores agudos e intensos debido a las formas
inflamatorias y degenerativas del reumatismo, artritis ’reumatoi’de,
espondilartiitis anquilopoyética, artrosis, inclusive espondil-artrosis.’
- En el reumafismo extraarticular, en los ataques agudos de gota,
sindromes dolorosos de la columna vertebral, eh estados dolorosos

post-traumaticos y postoperatorios con inflamacién y tumefaccion.

_En gineco-obstetricia en estados dolorosos y/o inflamatorios. Ej:

dismenorrea primaria.

En Odontologia en inflamaciones dolorosas post-traumdticas o

postoperatorias por ¢j: tras cirugia maxilar y dental. -

En Otorrinolaringologia como coadyuvante en infecciones
do'loros'a’s ¢ inflamatorias agudas de garganta, nariz y oidos,” por
ejemplo: faringomhigdalitis y otitis.

EFECTOS SECUNDARIOS:

Se pueden presentar en ocasiones molestias gastrointestinales, dolores
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abdominales, nduseas, vomitos, diarreas, cefaleas, aturdimiento,

vértigo.

Raras veces trastornos de la visién (visién borrosa, diplopia) y

“trastornos de la funcién renal y hepatica.

CONTRAINDICACIONES:
Hipersenbilidad a la sustancia activa, 1lcera gastroduodenal.
" Contraindicado en los pacientes que han padecido ataques de asma,
urticaria o rinitis agudas tras la administracién de 4cido acetilsalicilico
* u otros medicamentos que inhiben la prostaglandina-sintetasa.
DOSIFICACION:
La dosificacion estard sujeta criterio médico.

MODO DE EMPLEO:

Dosis sugerida:

Adultos: Dosis inicial diaria 100 a 150 mg (2 a 3 comprimidos)

distribuidos en 2 a 3 tomas.

Dosis de mantenimiento: 100 mg dia repartidos en tomas.
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La dosis para la inyectable por via intramuscular es de 75 mg (1 |

ampolla por dia), en casos excepcionales 2 ampollas diarias

espaciadas.
DICLOFENAC POTASICO.-
FORMULA:

Cada comprimido contiene: Diclofenac Potasico 50 mg, excipientes

. C.8.

Cada ampolla contiene: Diclofenac Potdsico 75 mg; excipientes c.s.

ACCION TERAPEUTICA:

El Diclofenac es un firmaco no esteroide con propiedades

. antiflogisticas, analgésicas y antipiréticas.

INDICACIONES:

En Reumatologia: Artritis - Bursitis - Espondiartritis - Lumbago -
Cidtica (Lumbociatalgia) - Discopatias - Tendintis - Tendosinovitis -
Atrosis - Osteoartritis - Esponditis - Anquilosante - Gota - Mialgias -

Torticolis - Poliartritis Reumatoidea.

En Traumatologia: Fracturas (contusiones) - Esguinces - Entorsis -

Luxaciones - Epicondilitis - Post-cirugfa ortopédica.
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En Ginecologia: Dismenorreas - Anexitis - Poét-cirugia Ginecoldgicas

- dolores pélvicos por implantacion del D.IU.

En Otorrinolaringologia: Sinusitis - Otitis - Laringitis - Amigdalitis -

Post-quirurgica.

En Odontologia: Procesos inflamatorios dolorosos postoperatorios y

post-quirirgicos.
POSOLOGIA:

-Seglin criterio médico.

Flogene Comprimidos:

Dosis de ataque en adultos: 1 comprimido 3 veces al dia.
Dosis de mantenimiento: 1 compri'mido 2 veces al dia.

Flogene Inyectable:

Se aconseja una ampolla por via LM. profunda, pudiendo aumentarse a

2 ampollas.

CONTRAINDICACIONES:

Ulcera gastroduodenal, insuficiencia hepatica, lesiones, renales,

embarazo.

106



5.8.

PRESENTACIONES:

Envases conteniendo 20 y 100 comprimidos.

Envases conteniendo 5 ampollas.

- KETOROLAC TROME’fAMINA: (GRUPO NO ESTERIODE)

Es un nuevo analgésico no narcético, no esteroide con potentes

acciones analgesxcas antlplretxcas y antunﬂamatorxas con capacidad de

"inhibir el Prostaglandm Sintetasa.

El nombre quimico es dcido (+) - 5 - benzoil, 2,3 - dihidro - |H -
pin'olinizal - camoxilico, compuesto con 2 -a mino - 2 - hidroximetil -

1,3 - propane - diol (1:1).

COMPOSICION INYECTABLE TABLETA
Ketorolac Trometamina 10y 30 mg - 10 mg
Vehiculo y/o excipiente c.s.p. ~ 1ampolla - 1 tableta

_ PROPIEDADES:

Quetorol' INTI: tiene dentro de su composicién el Ketorolac
trometamina perteneciente al grupo de pitrolopirroles, ¢l mas potente
miembro de una nueva clase de compuestos con. intensa _actividad

analgésica y antiinflamatoria habiéndoselos comparado en relacion
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‘superior a la morfina y meperidina eh_el efecto ‘anal'gésic‘o y con la
dexametasona en relacién a la accién antiinflamatoria, con la gran
~ventaja de no producir ninguno de los efectos colaterales ni
secundarios propios de estas. sustancias que a la larga producen
dependencia y adiccién especialmente en el tratamiento de pacientes

portadores de dolores y procesos inflamatorios crénicos.

La principal accién de Ketorolac trometamma, radica en la
mhlbxclon selectiva de la ciclooxigenasa en la via de prostaglandmas
ejerciendo sus prmcnpales funciones de ser antiinflamatorio, analgésico
y antipirético en todos los aquellos prrocesos' orginicos, traumaticos,
quiriirgicos o infecciosos. Dentro de las mﬁltip‘les cualidades
destacables’de ketorolac trometamina: el potente efecto rapido, buena
tolerancia y sin potencial adictivo, ademds de excelente tolerancia
gistrica en relacion a sus congéneres. |

v

INDICACIONES:

Quetorol INTI esta mdlcado en todos aquellos procesos dolorosos

cursen o no con inflamacién concomxtante especialmente en:

Artritis reumatoide aguda o crénica, osteoartritis ‘degénerativa,
espondiloartritis, esclerosis sistémica progresiva, lupus eritematoso
- sistémico, artropatias seronegativas, atropia por ‘cristalés de dcido
Arico y otros. Asimismo en fibrosis, bursitis, esguinces, luxaciones,
contusiones, fracturas, abscésoé de partes blandas,' mialgias,

neuralgias, lumbociatalgias y otros procesos neuromusculares.
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Quetorol INTI estd también indicado en aquellos procedimientos
quirlirgicos mayores y menores, asi: cirugia abdominal, toracxca, osea,
crebral, mitigacién del dolor en pacnentes quemados, asimismo en
procedimientos gineco-obstétricos del- tipo cesareas, post—paﬁos,
anexitis, sindrome premenstrual, etc. El proctologia es de utilidad en el

sindrome hemorroidal y post-operaciones en esta especialidad.

En odontologia al ser un producto analgésico-antiinflamatorio, es
de eleccidn en cirugias de encias e implantes dentarios, ‘extracciones’

: dentarias,' gingivitis, glositis, etc.

,Quetbrol INTI esta indicado también en Medicina en todos aquellos

procesos que cursen independientemente con fiebre, dolor e

inflamacion.
CONTRAINDICACIONES:

Quetorol INTI estd contraindicado en insuficiencia renal terminal. Si
se desen administrar éste producto en pacientes renales cromcos se
deberd disminuir la dosis diaria proporcionalmente a las cifras de

creatinina plasmética, debiendo controlarse de cerca el estado clinico

del paciente.

EFECTOS SECUNDARIOS:

Los efectos scundarios de Quetorol INTI son raros y cuando se
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presentan, es suficiente la dosificacién habitual. Ocasionalmente puede
presentarse somnolencia, nduseas, sequedad de boca, rubores,

transpiracién y palpitaciones que geqeralmente son leves o moderadgs.
INT ERACCIONES MEDICAMENTOSAS:

No son'c‘vonocid_as.‘

DOSIFICACION:

| Quetorol INTI tabletas: de 10 mg. .

~ Se puede administrar dependiendo de la intensidad y gravedad del
dolor e inflamacién una dosis de 5 a 10 mg (1/2 a 1 tableta) cuatro
~veces al dia, y .a' medida que se controla el proceso se ird
disminuyendo gradualmente la dosificacion hasta alcanzar una dosis de

mantenimiento.

Quetorol INTI ampollzis: de 10 a 30 mg.

En casos de intolerancia oral a los analgésicos-antiinflamatorios, y
sobre todo en procedimientos quirirgicos y traumdticos, se recomienda
una dosificaciéon de 10 a 90 mg (1 amp.) via intramuscular,
dependiendo del grado de dolor e inflamacién. En algin caso puede
administrarse una dosis tnica, maxima especialmehte en dolores
intesos, posteriormente puede administrarse al igual que la via oral con

intervalo de 6 a 8 horas.
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PRESENTACIONES:

- Quetorol INTI tabletas: envase de 20 y 100 tabletas.
Quetorol INTI ampollas: envase de 5 ampollas de 1 ml.

ANALGESICOS MEN_CIONADOS

N ASPIRINA

[E)
BAeER contra
Y dolpres de cabeza
i< levanta el animo
1

ASPIRINA’

.
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5.9, D-PROPOXIFENO (CLORHIDRATO), TERAPIROL.-

Es la asociacién de un analgésico de accién central d-propoxifeno
(clorhidrato), y otro de accién periférica (Terapirol). Es un analgésico
que disminuye en gran medida y en muchos casos bloquea totalmente
el dolor por su accién simultinea a nivel central y periférica, razén por
la cual se eligi6 este analgésico péra los casos de la presente tesis. Lo
consideramos ademas como un nuevo analgésico para el tratamiento
del dolor gn'el campo de la Odontologia y que debe ser incluido en la

terapéutica de la odontologfa.
PROPOXIFENO.-

Analgésico sintético que actiia por bloqueo sindptico central de las
fibras que conducen el impulso doloroso.

Alcanza su pico méximo de actividad entre los 60 y 90 minutos,
con un méximo de accion entre los 120 y 180 minutos tras los cuales

decrece gradualmente.
Si bien por la tolerancia y duracién de la accién analgésica se

los asimila a la codeina, tiene una tolerancia gastrointestinal mucho

mayor y a dosis terapéutica no produce acostumbramiento.
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TERAPIROL.-

Analgésico antipirético y antiinflamatorio, bloquea los impulsos de los .

quimiorreceptores mediadores del dolor.
Tanto su tolerancia bioldgica como su margen de seguridad
estan ampliamente comprobados, ya que desde hace 40 afios se los usa

para suprimir el dolor de la mds variada etiologia y localizacién.

Su accién analgésica comienza hacia los 20 minutos y persiste

durante 6 a 8 horas.
fREPARADOS DISPQNIBLES.—
KLOSIDOL.—

Comprimidos recubiertos.

FORMULA:

Cada comprimido contiene: d-Propoxifeno (clorhidrato 70 mg,,

Terapirol 400 mg).

ACCION TERAPEUTICA:

Analgésico total, que por ser un analgésico combinado, potencializa su

D
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“accion analgésica.
POSOLOGIA Y ADMINISTRACION:

La dosis se adaptard a cada paciente segin criterio médico, en adultos

se aconseja: un comprimido 2 a 4 veces por dia.
ACCIONES COLATERALES Y SECUNDARIAS:

~ A dosis terapéuticas recomendadas, el medicamento es en general bien
tolerado y no provoca efectos colaterales ni secundarios. En algunas
personas sensibles a la terapia, pueden presentarse: nduseas, vomitos,

mareos, vértigos, prurito, rash urticariano, etc.

- PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Aunque no se han observado efectos teratogénicos en animales de
laboratorio, no se ha establecido la inocuidad del producto durante el
embarazo, por lo tanto, solo debe usarse en tal estado cuando el

criterio médico y el beneficio potencial superen los posibles riesgos.

CONTRAINDICACIONES:

Antecedentes de alergia a algunos de los priricipios, activos. Por su
" contenido en-propoxifeno, Klosidol no debe administrarse junto con

medicamentos que contengan Orfenadrina.
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ANTAGONISMO Y ANTIDOTISMO:
A las dosis recomendadas no presenta.
'PRESENTACIONES:

Envases conteniendo IO comprimidos recubiertos. -

Envases conteniendo 20 comprimidos recubiertos.

Envases conteniendo 10 y 20 ampollas de 4 ml

118



Angigésico totel

Codi ampoia contens
d-propositena
Totapirel 1,000 ™3




5.9.1 CASOS CLINICOS.-

El disefio de Estudio fue hecho en 76 pacientes de ambos sexos, entre,
19 y 65 aiios, que presentaron dolor posterior a la cirugia per’iodontal‘
exodoncias y dolor ocasional por procesos m[‘ecuosos - inflamatorios

per mdontalcs, dolor por caries.
Tratamiento consistid en :

d-propoxifeno  (clorhidrato): 70 mg; Terapirol 400 mg - 3
comprimidos; cad a 8 horas durante 24 a 48 horas hasta la desaparicion
total del dolor. La latencia de acion analgésica fue semejante en todos
los pacientes, con un comienzo enlre 20 y 40 minutos. Con una
penmnencm de 6 a 8 horas. La eficacia del tratamiento fue muy buena
en mis de 85% de las casos, a excepeion de qquellos en los que la
causa del dolor eran procesos inflamatorios con presencia de abcesos
purulentos, en los cuales se tuvo que efectuar el drenaje y ratamiento
con antiinflamatorios de accion especifica. | |

A continuacién se incluyeron 10 tziblas (modelos) de casos
clinicos que se realizaron para una evaluacion del alivio del dolor bajo
tratamiento con “klos:dol” (compnmldos) que responde a la férmula
antedicha.

Los casos clinicos se realizaron con un analgésico producto de
la asociacion de 2 analgésicos nuevos en el campo de la odontologia:
d-propoxifeno (clorhidrato), 70 mg., Terapirol 400 mg. (comprimidos.

Las caractenstlc'ls de ambos fueron desontas en ¢l inciso 5.9.

Para evaluar la eficacia de la asociacién en estudlo se mcluyeron a
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continuacion 10 l'lblas modelos del método que se utilizd para la

experiencia, los pacientes padecian de dolor de distinta etlologn y con

diversas COII]pllCIlClOIIBS.

Kl mismo se realizé utilizando a los pacientes como su propio

control, administrandoles en forma randimizada la asociacion en
estudio.

Se explicé a los p'lcmntes que se buscaba la eﬁC'mn de la drog*t
con relacion a otros analgésicos de uso comun para U‘lt'll‘ el dolor, y se
les entrego a cada uno 2 analgésicos distintos, que se eligieron en ésta

'experiencia (Klosidol, Clonixi de lisina, Aspirina, etc.), los puales
deberian ser tomados en el orden indicado para cada cziso, en un "
acceso doloroso. Cada paciente debia decidir si habia notado
diferencia en la eficacia de las dos drogas, en caso afirmativo indicar

su preferencia para alguna de ellas.

También se incluyé en la experiencia el uso de este analgésico,
en la practica de operatoria dental y otros tratamientos. dentales que en
su momento provocaban dolor. Consiguiendo la disminucién del dolor
y relajamiento del paciente; facilitando " al vodonto'logo‘ su trabajo y

reduciendo el sufrimiento del paciente.
MATERIAL Y METODOS.-

Para la estimacion del efecto analgésico del Klosidol, fue efectuado en

pacientes seleccionados segin el caso clinico la valoracion final del
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dolor y sus variaciones a lo largo del tratamiento mediante distintas

ponderaciones.

En cada consulta de control, los pacientes expresaban su opinién
sobre la eficacia en un sistema gradual de 4 categorias: muy bueno,

bueno, moderado e insatisfactorio.

El practicante en cambio, se basé en la produccion de remision
de la sintomatologia dolorosa que podria ser total (muy buena), paICiﬁl
. (buena) y leve o ausente (insatisfactoria); la expériencia en las pruebas
terapéuticas, confirman la alta eficacia del analgésico, en muchos

casos clinicos.

Fueron excluidos del . estudio, pacientes que padecian de
enfermedades sistémicas, donde por indicacion médica no podian

someterse a la cirugia, ni recibir medicacion de analgésicos.

Los pacientes reportaron la severidad del dolor post—quin’irgico
en el momento de la entrevista. Primero una escala analoga visual,
consiste en una regla de 20 cm. sin marcas fue presentada al paciente.
El extremo izquierdo representé “dolor nulo” y el extremo derecho
representé el “peor dolor posible”. El paciente apunté una posicion en
la regla para indicar la intensidad del dolor; el score fue registrado
como 0 - 9 (0 para dolor nulo, 1 a 9 dependiendo de la intensidad del

dolor en la posicion de la regla.

A continuacién el paciente solucioné un descriptor categdrico
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(nulo, 0;'leve, 1; moderado, 2; o sévéro, 3) para describir la intensidad
del dolor. El alivio del dolor ﬁxe valuado como completo, (4);, bastante,
(3); medio, (2); poco, (1); o nulo, (0). Los efectos colaterales fueron
extrafdos preguntando “;Nota usted algo mas?’. En la ultima
entrevista, el alivio general del ‘d'olor fue valuado excelente, 4; muy
bueno, 3; leve, 2; pobre, 1; o nulo, 0. Estos datos fueron para cada
pacievnte en tablas especialmente disefiadas para cada fegistro; Efectos

colaterales y dolor para el paciente, de evaluacion para el odont6logo.

- KLOSIDOL EN EL TRATAMIENTO DE DOLORES AGUDOS
TRAS EXTRACCION DEL TERCER MOLAR.-

Caso Clinico N°1 .-
Nombre del Paciente: Marina Tejerina
~ Edad: 40 afios |

Sexo: Femenino

EVALUACION DEL DOLOR
Tabla 1
Intensidad del Dolor Allvio del dolor Evaluacién’
{con tratamiento) - Gral,
del alivio del
dolor.
DOSIS Dolor Pasado el | 30 min. |60 min. | 8 hrs.
espontaneo efecto
antes de la| anestésico.
cirugia.
d-Propoxifeno
(Clorhidrato) - Ninguno ‘Severo poco | comple- | medio | Muy bueno (3)
170 mg : -. 'to '
Teraplirol 400 mg ‘
Efectos Adversos: Ninguno
Observaclones: Alivio del dolor a lfmites tolerables para el paclente.
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~ Caso Clinico N°2.-

Nombre del Paciente: Karen Menéndez

Edad: 23 arios
Sexo: Femenino

EVALUACION DEL DOLOR
' Tabla 2
Intensidad del Dolor Allvlo del dolor Evaluacién
' (con tratamiento) Gral.
) del alivio
_ del dolor,
DOSIS Dolor Pasado el| 30 |60 min. 8 hrs,
espontaneo | efecto min. o
-] antes de Ia|anestésico.
clrugia
d-Propoxifeno .
(Clorhidrato) 70 mg | Moderado Severo poco | bastante| bastante | Muy bueno
Terapirol 400 mg

Efectos Adversos: Somnolencia

Observaciones: Allvio del dolor fus muy bueno, aunqus no se produjo un allvlb completo del
dolor. Tenlendo que recurrir al 2do. dfa del tratamiento al uso de analgésicos

miorrelajantes,

Caso Clinico N°3.-

Nombre del Paciente: Maribel Flores

Edad: 22 afios
Sexo: Femenino

EVALUACION DEL DOLOR
Tabla 3
Intensidad del Dolor Alfvlo del dolor Evaluacién
(con tratamiento) .Gral,
» del alivio
: " del dolor.
DOSIS Dolor Pasado el| 30 |60min. | 8hrs. |
: espontaneo efocto min,
antes de la|anestésico, - '
. ‘ cirugfa.
d-Propoxifeno ‘
(Clorhidrato) 70 mg Moderado Severo poco | bastante | medio | Muy bueno
Teraplirol 400 mg
Efectos Adversos: Ninguno
Observaciones: El dolor se produjo a niveles tolerables.
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CONCLUSIONES.-

Surge del presente estudio,’ que los pacientes tenian una latencia en la
accién analgesica cntre 30 y 60 minutos. Los valores mlcmles de

intensidad del dolor descendieron a las 24 y 438 horas

La eficacia del medicamento fue.satisfactoria en aquellos en que

el paciente no presenta los cuadros de inflamacién aguda quirirgica.

En aquéllos casos de pres'entarse complicaciones inflamatorias
de grado considerable, la eficacia del medicamento fue media, ya que
~por ¢l grado de la inflamacién requeria de tratamiento paralelo con

antiinflamatorios especificos para eliminar el dolor por cofnpleto.

KLOSIDOL EN EL TRATAMIENTO DEL DOLOR
OCASIONADO =~ POR PROCESOS INFECCIOSOS E
INFLAMATORIOS PERIAPICALES POR 4to. GRADO.-

Caso Clinico N°4:

" Nombre del pac.iente: Silvia Aleman
Edad: 30 afios |

Sexo: Femenino
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EVALUACION DEL DOLOR

\ Tabla 4
Intensidad del Alivio del dolor con tratamiento Evaluacién )
dolor Gral,
del alivio del
dolor
DOSIS Antes de 1a 30 min. 60min. | 8hrs :
Medlcacién
d-Propoxifeno '
(Clorhidrato 70 mg Moderado . Nulo Bastante Bastante ‘Muy bueno
Terapirol 400 mg) - . ' :
Diclofenac : Moderado Bastante | Completo | Completo Excelente
sédlco 50 mg : o '
Efectos Adversos: Somnolencia
Observaclones: El alivio del dolor fue muy bueno pore no completo
Caso Ctlinico N°5:
- Nombre del paciente: Esteban Hoyos
" Edad: 39 afios ’ .
Sexo: Masculino
EVALUACION DEL DOLOR
Tabla $
Intensidad del | Alivio del dolor con tratamlento | Evaluacién Gral.
dolor del alivio del
dolor
DOSIS Antes de Ia 30min, | 60 min. 8 hrs.
Medlcacién ‘
d-Propoxifeno ‘ _ ‘
(Clorhidrato 70 mg "~ Severo | Poco Bastante Medio Muy bueno
Terapirol 400 mg) -
Diclofenac Severo Bastante | Complet | Completo Excelente
sédico SO mg )
Efoctos Adversos: Somnolencia
Observaciones:. En este caso, el alivio del dolor fue muy poco, no completo quejfindose el
paclente de la persistencla de dolor moderado, pero tolerancia.
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Caso Clihico N°6:

Nombre del paciente: José Luis H. Ledn
Edad: 32 afios

Sexo: Masculino

EVALUACION DEL DOLOR

Tabla 6
Intensidad Allvlo del dolor con tratamlento | Evaluacién Gral.
del dolor del alivio del
dolor
- DOSIS Antes de la | 30 min. 60 min, 8 hrs.

Medlcaclén
d-Propoxifeno ‘
(Clorhidrato 70 mg Severo Medlo Bastante Medio Muy bueno
Terapirol 400 mg)
Diclofenac Severo Bastante | Completo | Completo Excelente
sédico S0 mg '
Efectos Adversos: Somnolencia
Observaciones: Del andlisis de los resultados en la ficha vemos que el alivio del dolor en
este caso tampoco fue completo.

CONCLUSIONES.-

Del analisis de los casos 4, 5, 6, vemos que el alivio del dolor no fue

completo, aunque si muy bueno a un punto tolerable para el paciente,

lo que nos lleva a la conclusion: En procesos periapicales por 4to.

grado con cuadros inflamatorios agudos asociada a la accion virulenta

de microorganismos patégenos; la administracién tnica de Klosidol no

es suficiente para la remision del dolor. Siendo necesaria la

administracion de antiinflamatorios especificos.
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KLOSIDOL (COMPRIMIDOS) EN EL TRATAMIENTO DEL
DOLOR POST-QUIRURGICO.- | |

Caso Clinico N°7: (Molar Sup. Izq.)
Nombre del paciente: C. B.
Edad: 42 affos

Sexo: Femenino

Resultados: Dolor tras la cirugia: severo
~ Alivio del dolor: a los 30 min: completo
60 min: completo

8 horﬁs: Bastante

Alivio Gral. del do'lor: Excelente

Efectos adversos: Ninguno

Caso Clinico N°8: (Primer Molar Sup. Izq.)
Nombre del paciente: : .
Edad: 28 afios |

Sexo: Femenino

Resultados: Dolor tras la cirugia: moderado
Alivio del dolor: a los 30 min: completo
60 min: completo

8 horas: Bastante

Alivio Gral. del dolor: Excelente
128



Efectos Adversos: Ninguno

Caso Clinico N°9: (Segundo Premolar Sup. Izq.)

Nombre del paciente:
Edad: 40 afios

Sexo: Masculino

Resultados: Dolor tras la cirugia: severo
Alivio del dolor: a los 30 min: bastante
' 60 min: completo

8 horas: Bastante

Alivio Gral. del dolor: Excelente

Efectos Adversos: Ninguno

Caso Clinico N°10: (Canino Inf. Izq.)
Nombre del paciente:
Edad: 36 afios

Sexo: Femenino

Resultados: Dolor tras la cirugia: severo

Alivio del dolor: a los 30 min: completo
60 min: completo
8 horas: Bastante

Alivio Gral. del dolor: Excelente
Efectos Adversos: Ninguno
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REPRESENTACION GRAFICA DE CASOS CLINICOS

TRATADOS CON KLOSIDOL
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ANALISIS CLINICOS DE LABORATORIO DE CASOS |
TRATADOS CON KLOSIDOL |
ANALISIS HEMATOLOGICO

Paciente: Sr. José Luis Mendieta * Tarija, 14 de Agosto de 1996

SERIE ROJA

‘ R V. Globular 52x%
Eritrocitos: 5°380.000 x mm3 Hemoglobina: 16,3 gr x% Hematocrito -<-ece-cmmmacaaemeaC

H. C. M. 25,5 pgrs. V. Plasmdtico 48 x%

SERIE BLANCA

Leucocitos 6.950 x mm3

Elsmentos Baséfilos | Fosinsfilos | Mielocitos | Juveniles | Encajado | Segmentados | Linfocites | Monocitos
"o 0 3 0 0 0 57 36 4
%% Normales 0al 2a4 0 Oal 3a5 51a67 21a3s8 4a8
Caracteres al fontis.- Caracteres normales TIEMPO DE COAGULACION
ERITROSEDIMENTACION » Método del portaobjeto:
.~ Primera Hora 2 mm ? Método de Lee-White:
Segunda Hora 8 mm : TIEMPO DE SANGRIA
Indice de Kats: 3 - .. Método de Duke:
ANALISIS
Tarija, 14 de Agosto de 1996 - - Paciente: Sr.uJbsé'L‘uis Mendieta L.
RESULTADOS

BILIRRUBINEMIA - METODO FOTOCOLORIMETRICO -

Directa: 2 mg/l
Indirecta: 3 mg/1
- Total: -5 mg/l

Valores normales:
~ Directa {conjugada) hasta 2 mg/I
Total - hasta 10 mg/l
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ANALISIS

Tarijé, 15 de Agosto de 1996 Paciente: Sr. José Luis Mendieta L.

RESULTADOS

TRANSAMINASAS - METODO ENZIMATICO

GP.T:3UM1 . .
. Valores normales 12 U/I

G.OT:3,5U1

Valores noﬁnales hasta 12 U/1

ANALISIS BE ORINA

Paciente: Sr. José Mendieta L. , Tarija, 15 de agosto dé 1996

EXAMEN FISICO QUIMICO , ELEMENTOS ANORMALES
Volumen en 24 Hr. 200 cc. | Protéinas No contiene
Aspeclo ‘ Opalecente Glucosa No contiene
Olor ’ Suigéneris Indican Negativo’
Sedimento - Escaso | Urobilina - No contiene’

| Espuma Blanca fugiz | Pigmentos No contiene
Color ~_Amar. ambar |Biliares No contiene
Reaccioén Acida Sales Biliares ‘No contiene
Ph 6,0 - | Hemoglobina No contiene
Densidad 1025 Bilirrubina '

Cloruros e o

EXAMEN MICROSCOPICO DEL SEDIMENTO

1. Pocas células epiteliales

2. Pocos uratos amorfos

3. Escasos cristales de oxalato de calcio
4. Esporadicos leucocitos ‘

5. Pocas bacterias
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Paciente: Sra. Ely Peralta

ANALISIS HEMATOLOGICO

" Tarija, 14 de Agosto de 1996

LY

Eritrocitos: 4°930.000 x mm3 Hemoglobina: 13,9 gr x%

H. C. M. 28,5 pgrs.

SERIE ROJA

V. Globular 48x%
- Hematocrito ' :
V. Plasmitico 52 x%

Leucocitos 6.120 x mm3

SERIE BLANCA

Flamentos

Basé filos

Fosind filos

Mielocites

Juveniles

Fncajado | Segmentados | Linfocites” | Momocitos

%o

0

1

0

0

0 53 43 3

%/ Normales

0al

2ad

0

0al

3a5% S1a67 212358 4a8

Caracteres al fontis.- Caracteres normales
ERITROSEDIMENTACION

Primera Hora 12 mm

'Segunda Hora 38 mm
Indice de Kats: 15,5

TIEMPO DE COAGULACION
Método del portaobjeto:
Método de Lee-White:

TIEMPO DE SANGRIA
Método de Duke: -

 ANALISIS

Tarija, 14 de Agosto de 1996

Paciéllte: Sra. Ely Peralta .

RESULTADOS

" BILIRRUBINEMIA - METODO FOTOCOLORIMETRICO -

Directa: 2,8mg/l
Indirecta: 0,7 mg/l
Total: 3,5 mg/l
Valores normales: :
Directa (conjugada) hasta 2 mg/l
Total hasta 10 mg/l
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ANALISIS

Tarija, 14 de Agosto de 1996 Paciente: Sra. Ely Peralta

RESULTADOS

TRANSAMINASAS - METODO ENZIMATICO

GP.T:2U1
- Valo;es normales 12 U/I

G.O.T: 5U1

Valores normales hasta 12 U/1

ANALISIS DE ORINA
Paciente: Sr. José MendietaL. Tarija, 15 de agosto de 1996
EXAMEN FISICO QUIMICO ELEMENTOS ANORMALES
| Volumenen 24 Hr. 170 cc. Protéinas No contiene
Aspecto “Opalecente | Glucosa No contiene
Olor Suigéneris | Indican Negativo
Sedimento Escaso Urobilina No contiene
Espuma Blanca fugéz | Pigmentos Biliares No contiene
Color Amar. claro | Sales Biliares No contiene
Reaccion Acida - Hemoglobina No contiene
Ph 5,5 Bilirrubina No contiene
Densidad 1015 S ‘
Cloruros '

EXAMEN MICROSCOPICO DEL SEDIMENTO

1. Regular cantidad de células epiteliales
2. Pocos uratos amorfos

3. Escasos leucocitos

4. Escasas bacterias
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- ANALISIS HEMATOLOGICO

Paciente: Sra. Cecilia Aramayo Tarija, 17 de Julio de 1996

SERIE ROJA

V.'Globular 50x%
Eritrocitos: 5°100.000 x mm3  Ilemoglobina: 16,0 gr x% Hematocrito ~-----saseemeessnces

H. C. M. 25,0 pgts. V. Plasmético 50 x%

'~ SERIE BLANCA

Leucocitos 6.870 x mmm3

Elementos Daséfiles | Fosinsfilos | Mielocitos | Juvenilss | Fncajado Segmentados | Linfocites | Monacites
% 0 2 0 0 0 8 35 5
% Normales Gal 2ad 0 0al 3a$ " 51a67 21235 | da8
Caracteres al fontis.- Caracteres normales - TIEMPO DE COAGULACION
ERITROSEDIMENTACION A © Método del portaobjeto:
Primera Hora 3 mm Método de Lee-White:
Segunda Hora 7 mm ~ TIEMPO DE SANGRIA
Indice de Kats: 3 Método de Duke:
ANALISIS
Tarija, 17 de Julio de 1996 Paciente: Sra. Cecilia Aramayo
RESULTADOS

BILIRRUBINEMIA - METODO FOTOCOLORIMETRICO

Directa: 1 mg/l
Indirecta: 3 mg/l
Total: 4 mg/l

Valores normales:
Directa (conjugada) hasta 2 mg/l
Total hasta 10 mg/1
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ANALISIS

Tarija, 17 de Julio de 1996 Paciente: Sra. Cecilia Aramayo

A

RESULTADOS

TRANSAMINASAS - METODO ENZIMATICO

GP.T: 4 U/1 .
Valores normales 12 U/I

G.O.T:5U/1

Valores normales haéta 1201

!

ANALISIS DE ORINA

Paciente: Sra Cecilia Aramayo Tarija, 17 de Julio de 1996

EXAMEN FISICO QUIMICO ELEMENTOS ANORMALES
Volumen en 24 Hr. 300 cc. Protéinas No contiene
Aspecto Opalecente Glucosa No contiene
Olor ‘ Suigéneris Indican Negativo
Sedimento Escaso Urobilina No contiene
Espuma Blanca fugiz | Pigmentos No contiene
Color Amar. ambar | Biliares No contiene
Reaccién Acida Sales Biliares No contiene
Ph ‘ 6,5 ~ Hemoglobina . No contiene

. | Densidad 1026 Bilirrubina :

Cloruros ‘ '

EXAMEN MICROSCOPICO DEL SEDIMENTO

1. Pocas células epiteliales
2. Pocos uratos amorfo

3. Esporidicos leucocitos
4. Pocas bacterias
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ANALISIS HEMATOLOGICO

Paciente: Sr. Ramiro Leén '  Tarija, 12 de Julio de 1996

SERIE ROJA

' B V. Globular 54x%
Eritrocitos: 5°450.000 xmm3  Hemoglobina: 17,0 gr x% Hematocrito -----==-=s==nes====

H. C. M. 26,0 pgrs. V. Plasmético 46 x%

SERIE BLANCA

Leucocitos 7.000 x mm3 : :
Flementos Baséfilos | Ensinéfilos | Mislocitos | Juveniles Eucajado | Segmentados | Linfocitos Maenacites |
% 0 4 0 0 0 6 34 6

%o Normales 0al 2a4 0 0al 3a5 51267 21a35 4a8

Caracteres al fonlis.- Caracteres normales TIEMPO DE COAGULACION

ERITROSEDIMENTACION ~ Método del portaobjeto:
Primera Hora4 mm . Método de Lee-White:
‘Segunda Hora 6 mm TIEMPO DE SANGRIA
Indice de Kats: 3 Método de Duke:

ANALISIS
Térija, 12 de Julio de 1996 S ‘ Paciente: Sr. Ramiro Leén
RESULTADOS

BILIRRUBINEMIA - METODO FOTOCOLORIMETRICO

Directa: 1 mg/1
Indirecta: 2 mg/l
Total: = 3mg/l

- Valores normales:
Directa (conjugada) hasta 2 mg/1
Total hasta 10 mg/1
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ANALISIS

Tarija, 12 de Julio de 1996 . | Paciente: Sr. Ramiro Le6n

RESULTADOS

TRANSAMINASAS - METODO ENZIMATICO

G.P.T: 4 U1
Valores normales 12 U/I

G.0.T:3U/1

Valores normales hasta 12 U/1

ANALISIS DE ORINA

Paciente: Sr. Ramiro Le6én - Tarija, 12 de Julio de 1996
- EXAMEN FISICO QUIMICO ELEMENTOS ANORMALES

Volumen en 24 Hr. 250 cc. Protéinas No contiene
Aspecto Opalecente Glucosa No contiene

Olor Suigéneris Indican Negativo
Sedimento Escaso Urobilina - No contiene
Espuma Blanca fugdz | Pigmentos Biliares No contiene

Color ~ Ambar Sales Biliares No contiene
Reaccién Acida Hemoglobina No contiene

Ph : - 55 Bilirrubina . No contiene
Densidad 1027 ‘ :
Cloruros

EXAMEN MICROSCOPICO DEL SEDIMENTO

1. Pocas células epiteliales

2. Pocos uratos amorfos

3. Escasos cristales de oxalato de calcio
4. Pocas bacterias
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ANALISIS HEMATOLOGICO

Paciente: Sra. Karen Mi.randa

Tarija, 12 de Julio de 1996

Eritrocitos: 57250.000 x mm3 Hemoglobina: 15,5 gr x%

H. C. M. 25,5 pgrs.

SERIE ROJA

Hcmaiocn'to

V. Globular 51x%

V. Plasméitico 49 x%

SERIE BLANCA

Leucocitos 6.950 x inm3
Flementos Daséfilos | Fosindfilos | Mislacitos | Juveniles | Encajado Segmentados | Linfocitos | Blomacites
% 0 | 4 0 0 0 55 35 6
%% Normales | 0al 224 0 0al 3a5 51a67 212358 4a8
Caracteres al fontis.- Caracteres normales “TIEMPO DE COAGULACION
ERITROSEDIMENTACION Método del portaobjeto:
Primera Hora 6 mm Método de Lee-White:
Segunda Hora 10 mm TIEMPO DE SANGRIA
Indice de Kats: 5 Método de Duke:
ANALISIS

Tarija, 12 de Julio de 1996

Paciente;: Sra. Karen Mirax_lda '

RESULTADOS

BILIRRUBINEMIA - METODO FOTOCOLORIMETRICO

Directa:
Indirecta:
Total:

Valores normales:

1 mg/l
4 mg/l
5 mg/1

Directa (conjugada) hasta 2 mg/l
Total
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ANALISIS

Tarija, 12 de Julio de 1996 _ : Paciente: Sra. Karen Miranda

RESULTADOS

TRANSAMINASAS - METODO ENZIMATICO

GP.T: 5UM1 :
Valores normales 12 U.

G.0.T:4 U

Valores normales hasta 12 U/I

ANALISIS DE ORINA
Paciente: Sra. Karen Miranda Tarija, 12 de Julio de 1996
EXAMEN FISICO QUIMICO ELEMENTOS ANORMALES
Volumen en 24 Hr. 280 cc. Protéinas No contiene
Aspecto Opalecente Glucosa No contiene
Olor Suigéneris | Indican Negativo
Sedimento Escaso Urobilina No contiene
Espuma Blanca fugiz |Pigmentos Biliares No contiene
Color Amar. ambar | Sales Biliares No contiene
Reacci6n Acida Hemoglobina No contiene
Ph 5,0 - | Bilirrubina No contiene
Densidad 1026
Cloruros

EXAMEN MICROSCOPICO DEL SEDIMENTO
1. Pocas células epiteliales

2. Esporddicos leucocitos
3. Pocas bacterias
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

El grado en que el tratamiento alcanzé el propésito buscado en estos casos de
dolor post-quirirgico sin complicaciones infecciosas ni inflamatorias agudas,
fue excelente manteniendo su accién analgésico optima durante 8 horas. Sin

presentarse efectos adversos en ninguno de los casos estudiados.

Surge del presente estudio, a través del anilisis de las numerosas
variables de los resultados obtenidos que el Klosidol tiene un alto poder
analgésico, en aqu'ellos casos donde el foco causante del dolor no existen
procesos infecciosos ni inflamatorios agudos cerrados (abscesos, edemas,

etc.); debiendo en estos casos recurrir a medicamentos combinados con

potente accién antiinflamatoria o infecciosa.

Por esta razon el Klosidol estd indicado en cirugia periodontal,
extracciones, traumas odusales, cirugias en general, dolor por caries, traumas .
maxilares por accidentes, ortodoncia, etc. En ausencia de procesos

infecciosos e inflamatorios agudos.

Por razones de extension en este trabajo fueron incluidos solo 10 casos
seleccionados, mantemendo la relacion estadistica, pero el estudlo se realizo

en 76 casos para obtener mayor conocimiento y seguridad, sobre las

propiedades del Klosidol y sus indicaciones.

Por la experiencia obtenida en los diferentes casos, nos demostré que
el Klomdol es un analgésico, con poca accmn mltunﬂamatona con relacion a

otros analgesncos antlp1retlcos-'mumﬂmnatonos (Diclofenac, Ibuprofeno
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3. No administrar a pacientes con antecedentes de enfermedades renales,

hepaticas y otras.

4. No administrar a mujeres embarazadas por no estar completamente

enclarecidos los efectos nocivos que puede causar al feto.

Dosificacion:
Comprlmtdos:' la dosis se adaptard al criterio del profesional, en adultos se

aconseja un comprimido dos veces por dia, pudiendo segin la severidad del

dolor, aumentar la dosis a un comprimido cuatro veces por dia.
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