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RESUMEN

Estudio de Cohortes prospectivo con un grupo control y
doble ciego, aplicado en 13@ pacientes tomando cuatro
grupos, segun 11 variables asi: {R. Placebo, B.
Loratadina, C. Astemizol, D. Ningun medicamento),
registrandose cuatro grados de dolor: {ninguno, leve,
moderado y severo) y tres periodos de tiempo
postoperatorio (8 h, 24 h, 120 h o 5 dias) donde no se
vid diferencia estadistica significativa en la presencia
o intencidad de dolor postoperatorio endoddéntico con

ningun medicamento utilizado o sin él.

Gélo hubo diferencias estadisticas en el dolor cuando
intervenian las variables de sexo, edad, lesidn
periapical radiografica y diente expuesto a la cavidad

oral.
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En los ultimos anos, se han escrito muchas publicaciones
acerca de la eliminacion del dolor en el campo
endoddéntico. No es de desconocer, que éste es un
verdadero problema cuando nos concientizamos de que se
presenta al haberse 1iniciado el tratamiento endoddntico,
y por esta razdén el paciente abandona a mitad de camino
su desarrollo resultando en detrimento del buen nombre y

prestigio del profesional en cuestiodn.

Stewart (38) y Van Cura (39), mencionan el uso combinado
de antibidticos y corticoesteroides en las secuelas
postoperatorias en la practica endoddntica, demostrando
que la penicilina es efectiva previniendo infeccidn y la
dexametasona, disminuyendo la inflamacidn postoperatoria
y el dolor posterior al tratamiento endoddntico

producidos en los te_jidos periapicales.

Moscow (4@) demuestra que el corticoesteroide introducido
intrarradicular es efectivo para disminuir dolor e

inflamacioén periapical en casos donde no hay infeccidn.

Marshall y Walton (41), en su estudio doble ciego
concluyen que se disminuye el dolor con la inyeccidén 1I.M.
del corticoesteroide a las (4 h, 24 h, 48 h) posterior a

la terapia endoddntica.
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Rowe (42) demuestra que el dcido mefenamico es superior
al placebo en el control del dolor, mientras que la

aspirina no.

Shpeen (43) afirma que el triptofano es efectivo para el

control postoperatorio en terapia endoddéntica.

LCailleteau (44) ve la efectividad del Ketoprofeno en el

control del dolor.

Morse (45), asegura que el Diflunisal sirve en el

control del dolor.

Stewart, demuestra que el uso combinado de
antihistaminicos y corticoesteroides disminuyen el dolor

postoperatorio después de una cirugia endodéntica.

Este estudio analiza variables y factores de tratamiento
ademds de antihistaminicos suministrados para determinar
su efectividad en el dolor postratamiento endoddntico en

el mismo grupo de pacientes.

Se puede esperar que ambos agentes (loratadina y
astemizol) son efectivos en disminuir la incidencia de
dolor postratamiento, que alguno de los dos es mejor que

otro o que definitivamente ninguno de los dos sirven para
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aliviar el dolor posendoddntico.

El propésito de este estudio fué evaluar la efectividad
de dos antihistaminicos diferentes (loratadina Lorex y
astemizol Drugasten) en el alivio del dolor

posendodéntico, mediante un estudio doble ciego.



MARCDO TEORICO
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1. DOLOR

Es definitivamente una sensacion desagradable y subjetiva
(23, 24, 25) que afecta al paciente y que 1nteresa a
profesionales de una manera primordial como es el caso de
los endodoncistas, pues deben manejarlo, aliviarlo y

prevenirlo.

E]l endodoncista debe saber que en la experiencia personal
y conciente de dolor intervienen diferentes factores que
la modifican (26) (24): culturales, sociales, econémicos,
geograficos, de personalidad y la historia pasada de
dolor. Estas modificaciones son tanto en su umbral como

en el componente emocional particular.

Por esta razén y su gran componente sicoldgico, el dolor
es muy dificil de medir pues no se percibe siempre igual,
en condiciones similares; ddndose situaciones donde el
estimulo nocivo en intensidad no es proporcional a la

sensacion dolorosa.

El dolor postendoddéntico, es un dolor crénico con
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duracidn variable de horas, dias o0 semanas Yy cuya
Intensidad puede ser leve o severa. Cortés J. y Caicedo
R.. (15) lo definen como un dolor sordo y agudo que puede
localizarse e irradiarse, pero siempre originado en el

periapice {(L.P).

Siempre que el organismo es sometido a un estimulo nocivo
se da una respuesta fisica, quimica y emocional que es

una senal de alarma y defensa.

El dolor postendodéntico es un problema en la praxis
diaria del endodoncista. Seltzer y Lol. en 1961 (2)
mostroé que el 40%x de los pacientes pueden presentar
sensacion dolorosa después de un tratamiento endoddntico;
muestran como la i1nflamacidén de los tejidos periapicales
repercute en el curso del dolor postoperatorio. Es
reconocida como prueba de i1nflamacidén del ligamento

periodontal, el dolor a la percusidn.

U'Keefe en 1986 (3) mostro una correlacion directa entre

el dolor preoperatorio y el postoperatorio.

Genet y Lol. (1) encontraron que el 65% de los pacientes
que reportaban dolor preoperatorio mostraban dolor
postoperatorio y un 25X sin dolor preoperatorio

presentaban dolor postoperatorio.
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W. Clem 1970 (14), encontrdé un 25% de incidencia de dolor
postratamiento cuando examindo 318 dientes tratados
endodénticamente, siendo los molares inferiores los mas
afectados y los significativamente menos afectados los
laterales y premolares superiores por el dolor

postratamiento.

Fox y Col 197@ (11) estudidé tratamientos endoddnticos en
una cita y encontré que los dientes sin drea radiolucida
apical se asociaron con mayor dolor postratamiento que

los dientes que presentaron drea radiolucida.

Esto ha hecho que muchos investigadores se dirijan a la
busqueda del bloqueo del dolor postendoddntico con drogas
antiinflamatorias. Se debe reconocer el hecho de que
agentes provenientes del conducto son la causa de la

inflamacioén.

Muchas causas existen para producir un dolor
postendoddéntico, se reconoce que durante el proceso
biomecdnico irritantes como bacterias y sus productos,
restos dentinarios, irrigantes, medicamentos, materiales
e instrumentos forzados a través del foramen son causa
del desencadenamiento de una respuesta inflamatoria que

lleva dolor como manifestacidn clinica.
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Walton y Torabinejad en 1970 (4) 1introducen el término

emergencia entre citas.

La emergencia entre citas es una verdadera urgencia, tan
grave que requiere una cita no programada para que se
efectue un procedimiento terapéutico ya que a pesar de la
utilizacidén de métodos cuidadosos, complicaciones como

dolor, tumefacciones o ambos, se pueden presentar.

Los mencionados autores citan causas como:

1. Irritantes provenientes del sistema de conductos.

2. Factores terapéuticos i1atrogénicos o procedimientos
operatorios.

. Factores del huésped.

4. Factores del sistema general.

Utros estudios de acuerdo con éste, citan que 1las
emergencias entre citas pueden representar del 1.5% al
3. 5%, cuando el tratamiento es realizado por estudiantes

graduados en endodoncia (8) (6).

El dolor postoperatorio ha sido relacionado como una
respuesta periapical inflamatoria, producida por la

Instrumentacion (17, 5 y 4@-45).
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Seltzer (9) y Moskow (1@) sugirieron que la causa de la
respuesta inflamatoria a la vitalidad neural del tejido
pul par, se debe a la instrumentacidén que 1introduce
elementos extrafros en tejidos periapicales y provoca
reacciones inflamatorias que pueden o no involucrar dolor

(13) (11).

El manejo de wuna terapia adecuada respetando los limites
anatdémicos e histoldégicos del sistema de conducto
radicular puede controlar la aparicidn del dolor

postendoddéntico.

En contraste la aparicidén del dolor puede significar un
grave problema que afecta al profesional y al paciente.
Maddox (28), Clem (14), U’Keefe (3), y otros (2) (28),

(11) lo afirman también.

La 1nflamacidn periapical se traduce en respuesta
dolorosa (dolor periapical) que segun Lortés y Caicedo

1993 (15), es un dolor sordo o agudo que puede
localizarse o0 1rradiarse, pero siempre originado en
peridpice del diente (L.P). Las causas de este dolor
pueden ser fisicas (sobre—oclusion o sobre-
instrumentacidn), quimicas (cementos, irrigantes,

medicamentos) o bacterianas (endotoxinas).
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Esta respuesta segun Robbins y Cotran 1987 (16) es una

reaccion local del tejido vascularizado ante una 1injuria.

La inflamacidén aguda es de duracidén corta; se mantiene
por pocos minutos, horas, o de 1l &a 2 dias, y sus

principales caracteristicas son:

1. Exudado: Con proteinas plasmaticas {edema) y 1la
migracidén de leucocitos PPMN (neutrdéfilos); i1ncluyendo
alteraciones del ‘fJujo y cambios vasculares que son:
constriccion arteriolar, enlentecimiento de la

circulacién profunda, éxtasis y marginacidn leucocitaria.

2. Reacciones Inmunes: Pueden ser inmediata, pasajera,

Iinmediata mantenida, tardia, duradera.

La reaccidn inmediata pasajera: suele comenzar después
de la injuria y alcanza su maxima respuesta de 5 a 1@
minutos iniciales y cesa entre 15 a 3@ minutos. Es una
reaccion caracteristica tipo I de la inmunidad; producida
por 1la 1liberacidén de histamina y otros medidadores

similares (serotonina, bradiquinina).

Los cambios son semejantes a los de una reaccid inmediata
pasajera ante un dano térmico benigno y puede ser

inhibida por antihistaminicos. Robin y Cotran 1987 (16).
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No se sabe si 1los mediadores actuan especificamente en
vénulas, pero se sugiere que el endotelio venular tiene
una concentracion de receptores de alta afinidad para la
histamina y es mayor que en endotelios arteriolares o

capilares {(Heltiany y Col 1982. (18)

La reaccidn inmediata mantenida: Suele observarse en
lesiones grandes, concomitantes con necrosis de células
endoteliales. En este caso los cambios de permeabilidad

parecen deberse al danro directo de la pared del vaso.

La reaccidn tardia duradera: Es percibida y comienza
después de un tiempo, dura varias horas 1incluso dias,
Sevitt 1958 (19) se presenta en reacciones de

hipersensibilidad tardia (Tipo 1V).

Es posible que en esta fase se activen distintos
mediadores quimicos (histaminicos) a 1los de fases
sucesivas de la reaccidn inflamatoria lo que explicaria

una respuesta lenta y prolonpgada.

3. Acciobn Leucocitaria: La secuencia se puede dar como:

A) marginacidn, B) adhesibn, C) migracidn, D)

fagocitosis y deagradacidn intracelular, y E)

liberacidn extracelular de productos leucocitarios.
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4., Mediadores Bioquimicos de la reaccidn inflamatoria:

La agresién desencadena la respuesta inflamatoria la cual

es mediada por sustancias quimicas liberadas.

Se sospecha desde hace mucho tiempo que existian por dos

motivos (16): 1. Cualquiera sea el cardcter de la lesidn,

los cambios 1inflamatorios ulteriores o posteriores
constituyen una reaccion bastante uniforme, casi
estereotipada. 2. La inflamacidén es carente de

conecciones nerviosas.

Nos remontamos de la época de Thomas Lewis 1927, a 1a

famosa triple respuesta (Zweifach 1973) (19). E1 autor

senrala que al raspar firmemente la piel pueden observarse

tres cambios:

1. Linea rojo mate que aparece a los pocos segundos.

2. Eritema alrededor de la marca que es rogjo intenso.

3. Tumefaccion.

Lewis observé que si se seccionaban nervios sensitivos

locales de la piel desaparecia el eritema pero no la

linea rojo mate, ni la tumefaccidn posterior. El postuld
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que la causa de la linea rojo mate era la liberacidn de
una sustancia humoral semejante a la histamina (Sustancia

H).

Los experimentos de Lewis fueron 1los primeros en
comprobar 1la reaccidén fundamental de 1los mediadores

bioquimicos en la reaccidn inflamatoria.

Los mediadores bioquimicos de la inflamacidén son Quimicos
enddégenos que se aumentan por activacioén de las células
inflamatorias o por una reaccion inmune (Stites y Abba
1991) (21). Estos son 1liberados por estimulacidén directa
de células, por citoquinas, por factores 1liberadores o

por drogas exdgenas 0 QUImMiICOS.

Son clasificados:

1. Vasoactivos y controladores del musculo 1liso.

2. Factores quimiotdcticos: Los que son atraidos por
otras células.

3. Mediadores enzimaticos.

4. Proteoglicanos.

5. Moléculas reactivas generadas por metabolismo del

oxigeno.

1. Vasoactivos y contractores del musculo liso
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A. Histamina: Es vasoactivo y constrictor del musculo

liso que se encuentra dentro de los mastocitos y
basdérilos. Otros mediadores con estas propiedades son
generados por  precursores Inactivos seguida a la
activacion celular. La histamina es generada por 1la

accion de una enzima de carboxilasa histidina sobre el

aminoacido histidina.

Los Mastocitos y Basdfilos contienen de 1 a 5 microgramos

de histamina y 6 respectivamente.

La histamina puede llegar a ser hasta el 10X del peso de
los grénulos. Los niveles de histamina son altos en la
sangre en la manana y disminuyen en la tarde. De ellos
(12-16 microgramos) una pequena parte es excretada en la
orina sin cambiar, @.3 microgramos por ml y el resto se
excreta como producto de accidn metabdlica de 1la

metiltransferasa histamina y la oxidasa diamina.

Los niveles de histamina son particularmente altos en el

estomago, pulmén y piel. La histamina es liberada cuando
las células son activadas i1nmunoldégicamente por accion
obligada de un antigeno o0 una célula que contiene
anticuerpos de Ig E o cuando son activadas por Ag no

inmunoldégicos.
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La histamina

donde

llamados

uno de

H1,

ejerce accion

26

fisioldgica por interacciodn

los tres receptores celulares separados

H2, H3.
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ACCIONES POR ESTIMULACION DE LOS RECEPTORES DE LA HISTAMINA

* Receptores Accibn
H1 . Incremento de la permeabilidad poscapilar -
Venular

. Contraccibn mlisculo liso

. Vasoconstriccibn pulmonar
Incremento GMFC

. HRumento secrecibn moco

. Buimiotaxis leucocitos

. Producibn prostaglandinas

He . Incremento en la secrecibn de &cido ghstrico
. Aumento secrecibn moco
. Incremento AMPc celular
. QBuimiotaxis leucocitos

. RActivacibn de cklulas supresoras

H3 . Inhibe liberacibn de Histamina

. Inhibe sintesis de Histamina
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OBTENCION DE LA HISTAMINA

N1HZ2 o
C —— NH ——— CHZ —-——= CH -—- C + Histidina
g ®
OH Descarboxilasa
CH CH
\ 7
C —— L ——= LHZ2 ———= CHZ —-—- NHZ
HN ///V
N

Las células que participan en el proceso inflamatorio se
pueden clasificar como circulantes (Neutrdérfilos,
eosinorilos, basdéfilos y plaquetas) y residentes en

tejido o no circulantes (mastocitos y macrdéfagos) (33).

Utras clasificaciones se atribuyen a propiedades

secretoras a mastocitos y basdfilos.

Mastocitos:

Descubiertos por Paul Ehrlich en 1877 (34), _juegan un

papel importante en inflamacidon y reaccidn iInmunoldgica

tipo I, abundantes en piel 1@ x mm , pulmén 1@ x gr,



29

tracto intestinal y membrana de mucosa nasal.

En lesiones periapicales (34) {35) encontraron la
presencia de macrofagos, células espumosas, PMN,
monocitos y células epiteliales y lo mas destacado en la
observacidn fueron las células plasmaticas y mastocitos

en todos los granulomas (34).

Cada mastocito presentaba un nucleo oval tipico, pocas
mitocondrias pequenas, Aparato de Golgi aplanado,
vesiculas y granulos citoplasmaticos numerosos, redondos

y densos filamentos citoplasmaticos perinucleares.

Los mastocitos que tienen gran afinidad por la IgE poseen
de 50. 000 a 300. 000 receptores de membrana para esto (36—

37).

La degranulacién de los mastocitos mediados por IgE es
caracterizada por una serie de eventos que 1incluyen
agrandamiento y solubilizacidn, fusidn de la membrana de
los granulos adyacentes & la membrana celular. Los
basé6filos también contienen grénulos pero con menos

cantidad de histamina.

Basdéfilos: Neutrdfilos circulantes, mas pequenos que 1los
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mastocitos (5-7 micromicras de digmetro), son las células
mas pequernas de la serie de granulocitos. Comparten como

los mastocitos alta afinidad con receptores a IgE.

Contiene granulos con histamina como los mastocitos, pero
se diferencian y maduran en médula oJsea, circulan en
sangre y normalmente no se encuentran en tejido

conectivo.

Poseen un nucleo lobulado o bilibulado, cromatina nuclear
condensada periféricamente, denso electrdénicamente y

agregados de glicdgeno.

Utro distintivo del basdfilo con respecto al mastocito es
la presencia de dos proteinas sobre la superficie de
membrana; proteina cristal Charcot-Leyden y proteina

bdsica mayor en la superficie.

En la superficie lisa, ocasionalmente hay
irregularidades, cortas o urdpadas y alta afinidad de

receptores a IgE.

Pequero o moderado numero de basdfilos son encontrados en
condiciones inflamatorias que 1nvolucran piel, i1ntestino

delgado, rindén, nariz y 0JjoOSs.
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CARACTERISTICAS DE BASOFILOS Y MASTOCITOS

Caracteristica Basbfilo Mastocito
Tamafio 5-7 micrémetro 1-15 micrbmetros
Nucleo . Lobular o bilebular multinucleado . Nicleo Unico
con cromatina condensada
periféricanente
Citoplasaa . Denso electrbnicamente . Denso
Electrbnicamente
. Con Glicbgeno . Contiene Histamina

. Grénulos secretorios
#&s  pequefios

. No Glichgeno

Superficie Celular . Lisa con irregularidades . Numerosas
ocasionales

. Pliegues embotados
0 uropados

Distribucibn . Principalaente
sangre circulante

Afinidad para receptores . 270.8@8@ para IgE . 50.000 a 500,000
membrana . Para la IgE

* (Cortbs T.: Mastocitos, Ig E, Recuento de T, I y su Rol en la Patologia pulpar y
Periapical.

Préctica Odontolbgica 1984



2. ANATOMIA Y FISIOLOGIA VDEL DOLOR

El dolor posendoddéntico se origina en la region
periapical por estimulacidén nociva ejgercida sobre las
fibras A delta (mielinicas) y C (amielinicas) remanentes,
siendo estimuladas en mayor proporcion las fibras C pues
las fibras A son pocas por ser mas suceptibles a la
inflamaciédn, causada por agentes que provienen del
conducto radicular (fisicos, quimicos y bacterianos) (14,

15).

Estas fibras sensitivas, pertenecen generalmente &l
complejo trigeminal, tienen su cuerpo neuronal en el
ganglio de Glasser o Semilunar, se dirigen hacia el
cerebro, ascienden o descienden en el tracto trigeminal
espinal jantes de llegar al nucleo sensorial (Tronco
Lerebral). Algunas aferencias utilizan el Tracto nuclear
y otras (Musculos masticadores y Periodonto), usan el

nucleo mesencefalico, también del Nervio Trigémino (29).

El complejo sensorial se subdivide, en el cerebro, en un

nucleo Laudal Mayor, un subnucleo caudalis y en los
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cordones de las astas dorsales de la médula espinal

cervical.

Estas neuronas de cada parte de éste complejo, tienen
axones que se proyectan a Talamo o conectan con la
formacidon Reticular, nucleos motores de pares craneanos u
otros subnucleos, (29), (30); en donde realizan una
segunda sinapsis para dirigirse a corteza cerebral en
donde se interpreta el mensaje de manera compleja. Esta
percepcién tiene componentes emocionales, motivacionales

y respuesta refleja como la salivacidn. (30), (31).
LOMPONENTES ANATOMICOS

- Terminaciones nerviosas de fibras C y A Delta
Trigémino).

— Ganglio Glasser

- Tronco Lerebral Nervio Sensorial

— Espina Dorsal Cervical

- Talamo

- Formacién Reticular ./ﬂ

— Lorteza Lerebral

(Anexo 1, Fotografia 1)



34

3. ANTABONISTAS DE LA HISTAMINA Y DEL RECEPTOR H1

Historia

Los antihistaminicos se usaron mucho en medicina clinica

desde principios de la década de 19480.

La Terfenadina, el primer antagonista del receptor HI
relativamente no sedante fué Introducida hacia fines de

la década de 1970.

Metabolismo y Excrecion

Aunque el recambio de la histamina en 1los grénulos de
secrecidén de 1los mastocitos y de los basdfilos es muy
lento, las células epidérmicas, la mucosa gastrica, las
neuronas del SNC y 1los tejidos en crecimiento o
regeneracion la sintetizan y metabolizan a gran

velocidad.

S6lo el 2 o 3% de la histamina se excreta sin cambios en

la orina. La mayor parte se metaboliza a N-etilhistamina
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por accioén de la N-metiltransferasa (50-70%X), o a dcido
iImidazolacético, por accion de la diaminooxidasa

histaminasal) (30-45X).

Acciones farmacoldégicas

Ilnhibe 1a 1liberacidn de histamina por los basdfilos,
inhibe 1la quimiotaxis de basdéfilos, eosindfilos y
neutrdrfilos y eleva el monofosfato ciclico de adenosina
(AMP) en los eosindfilos. Induce un factor supresor
linfocitico, activa los linfocitos supresores y reduce
la capacidad citolitica, la proliferacidn de linfocitos y
la produccion de i1nmunoglobulinas y de linfoquinas. En
los monocitos 1inhibe 1la secrecidén de proteinas del
complemento y en los neutrdfilos, la liberacidn de
lisosomas, asi como la produccidon de superdéxidos y

perdéxidos.

Estructura y clasificacién de 1los antagonistas del

receptor HI1

Acciones farmacoldgicas de los Antagonistas del receptor

H1

Relajacidn del musculo liso vascular y bronquial Prurito

* GMP ciclico



* Generacidn de prostaglandinas
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. Tiempo de conduccidén del nddulo auriculoventricular.

. Inhibicidn de la activacidn de los nervios aferentes

vagales de la via aérea

* Estimulacion de receptores de la tos

*# Cantidad y viscosidad de la secrecidn glucoprotéica

mucosa en el epitelio respiratorio™
* Permeabilidad muscular™
* Hipotension™
* Eritema™
* LCefalea™
* TJTaquicardia™
* [i1beracidn de mediadores de la inflamacidn+
* Reclutamiento de células inflamatorias+

* Respuesta temprana y tardia al antigeno+

~ También son efectos del antagonismo de 1los
receptores HZ2
+ Algunos, no todos, los antagonistas de los

receptores H1 tienen estos efectos

Los antagonistas de los receptores HI1 de

generacidon no penetran tan bien en el SNC como

los de primera generacidn.

Acciones farmacoldgicas

segunda

lo hacen
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En bajas concentraciones, los antagonistas del receptor
H1 son antagonistas reversibles y competitivos de las

acciones de la histamina sobre estos receptores HI.

Las principales acciones farmacoldgicas de los
antagonistas del receptor H1 son la relajacidon del
musculo liso bronguial y vascular, disminucidn del
prurito, disminucién del GMP ciclico, disminucidn de la
generacidén de prostaglandinas, aumento del tiempo de
conduccidén del ndédulo auriculovetricular, inhibicidén de
la activacién de los nervios aferentes vagales de la via
aérea y disminucién de la estimulacidn de los receptores

de la tos.

De manera similar a los antagonistas de los receptores
H2, también disminuyen la secrecidén glucoproteica en el
epitelio respiratorio y reducen la permeabilidad del
endotelio vascular, la hipotensidn, el eritema, la

cefalea y la taquicardia.

Ademds de su accién de bloqueo, algunos de los nuevos
antagonistas de los receptores H1 como 1la terfenadina,
loratadina, cetirizina y azelastina tienen propiedades
antialérgicas, es decir, inhiben la 1liberacidn de
mediadores de la inflamacidén como la histamina y la

prostaglandina D2 de los mastocitos y de los basdfilos.
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Este efecto ocurre in wvitro, en concentraciones
"fisioldbgicas” de los antagonistas de los receptores H, y
también 1n vivo, luego de la administracidn de la dosis
terapéutica habitual. La cetirizina posee también un
efecto antiinflamatorio e 1nhibe el reclutamiento de
células inflamatorias, comprendidos eosindrilos,
neutrérilos y basdfilos, al sitio de una reaccidn de

hipersensibilidad inmediata (tipo I).

La somnolencia producida por 1los antihistaminicos ha sido
atribuida a la inhibicidn de la histamina N-
Metiltransferasa con las siguientes elevaciones de las
concentraciones de histamina en el SNC y el blogueo de
los receptores histaminérgicos centrales. También puede
intervenir el antagonismo de otros sitios receptores del
S5NC, como los de la serotonina (5-hidroxitriptaminal,
acetilcolina y estimulacion a—-adrenérgica. Los
antagonistas de los receptores H1l de segunda generacidn,
terfenadina, astemizol, loratadina, cetirizina y
azelastina, son relativamente lipéfobos y no penetran en
el SNC tan bien como lo hacen los antagonistas de primera
generacioén. Asi mismo, los antagonistas de los receptores
H1 de segunda generacidn se fijan con preferencia a 1los

receptores H1 periféricos antes que a los del SNC.

Ademéas estan relativamente libres de efectos
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antiserotoninérgicos, anticolinérgicos y bloqueadores A-

adrenérgicos.

FARMACOLOGIA CLINICA

Farmacocinética

Los antagonistas de los receptores HI se absorben
razonablemente bien cuando se los administra por via oral
en concentraciones séricas pico aproximadamente 2 horas
después. Todos los antagonistas de los receptores H1 de
primera peneracion y la mayor parte de los de segunda,
disponibles son metabolizados por el sistema hepatico del
citocromo P—450. La velocidad de depuracion y la vida
media de eliminacion sérica de fase Beta son muy
variables; la vida media oscila desde aproximadamente 24
horas o menos para la clorfeniramina, la bromfeniramina.
la hidroxizina, la terfenadina, la loratadina y 1la
azelastina, hasta 9,5 dias para el astemizol y sus

metabolitos activos.

En los ninos 1los valores de la vida media sérica de
eliminacioén de los antagonistas de 1los receptores H1 son
menores que en los adultos, y los ancianos tienen vidas
medias prolongadas en comparacion con las de los adultos
Jovenes. Las vidas medias séricas de eliminacion de 1los

antagonistas de los receptores H1 por lo general aumentan
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de forma correlativa con la edad del paciente. La vida
media sérica de eliminacidén de 1la mayor parte de los
antagonistas de los receptores H1 se prolonga en los

pacientes con disfuncidn hepatica grave.

Farmacodinamia: Relacidn entre eficacia y concentraciones

séricas

Los efectos antihistaminicos maximos de los antagonistas
de los receptores H1l se producen varias horas después de
que han pasado las concentraciones séricas pico y
persisten aun cuando las cencentraciones séricas de 1la
sustancia original hayan disminuido hasta 1los 1limites
minimos de la deteccidn analitica. En consecuencia, los
antagonistas de los receptores Hl1 se deben administrar
antes de una reaccidn alérgica esperada, si es posible,

para alcanzar una méxima eficacia.

Una sola dosis del antagonista HI de segunda generacion
loratadina (10 mg) suprime la reaccidn- de pdpula y

eritema inducida por la histamina durante 12-24 horas.

Una sola dosis de astemizol (1@ mg) no es muy efectiva
para la supresidén de esta reaccibn, pero luego de la
interrupcién de un breve periodo de administracidn de

este farmaco (12 mg diarios), la reaccidn de pédpula
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y eritema puede quedar suprimida durante 6 u 8 semanas.

Anarfilaxia

En los pacientes con anafilaxia, para los cuales el
tratamiento de eleccién es la adrenalina, receptores Hl
de segunda generacidn no se recomiendan en la actualidad,
porque no existen preparados para su administracion
intravenosa y no se han publicado estudios acerca de su

eficacia.

Utros

Han sido ampliamente prescritos para paciehtes con otitis
media aguda y para 1ndividuos con otitis media crénica.
Los antagonistas de los receptores HI1 de segunda
generacidén no han sido estudiados de manera adecuada en

la otitis media.

EFECTOS ARDVERSOS

Antagonistas de los receptores H1 de primera generacion

Pueden causar sedacion, deterioro de la funcidn

cognitiva, disminucién de la vigilia, aumento de los

tiempos de reaccidén, confusidn, mareos y acufenos o
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efectos anticolinérgicos como boca seca, vision borrosa y
retencidén urinaria. Estos sintomas, para 1los cuales
tienen particular propensién 1los pacientes de edad
avanzada y los 1individuos con disfuncidn hepatica, se

correlacionan con concentraciones séricas mMaAXiImas.

Algunos antagonistas de los receptores HI1 de primera
generacién, como la difenhidramina, en dosis terapéuticas
habituales a veces ocasionan efectos adversos como
reacciones distoénicas. Paraddjicamente, la difenhidramina
puede producir un alivio espectacular de las reacciones
distonicas agudas producidas por los agentes

antipsicdéticos.

Raras veces se han comunicado intoxicaciones mortales o
préoximas a serlo después de la 1Ingestidn de sobredosis
masivas de antagonistas de los receptores H1 de primera

generacion.

Los adultos suelen manifestar letargia, somnolencia
extrema o coma después de una sobredosis de antagonistas
Hl1 de primera generacion, pero los ninos de corta edad
pueden padecer excitaciodn, irritabilidad, hiperactividad,

insomnio, alucinaciones visuales y convulsiones.

El tratamiento del paciente con sobredosis de un
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antagonista H1 de primera generacidn consiste en medidas
de sostén general, como evacuacion del contenido

gastrico, uso de anticonvulsivantes y hemodialisis.

Antagonistas de los receptores Hl de segunda generaciodn

Un antagonista H1 de segunda generacidn como terfenadina,
astemizol, loratadina, cetirizina o aselastina, en las
dosis recomendadas por los laboratorios fabricantes, es
comparable a 1la incidencia de sedacidn en pacientes que
reciben placebo y carece de 1importancia clinica en la
mayor parte de los casos. Sin embargo, 1la incidencia de

sedacion no es nula.

Interaccidbon de 1os antagonistas de 1os receptores H1 de
segunda generacion con sustancias que actuan sobre el

sistema nervioso central

Los antagonistas de los receptores HI1 de primera
ngeneracion acrecientan los efectos adversos psicomotores
del etanol, el diazepan y otras sustancias quimicas con
accion sobre el SNC. Los antagonistas de los receptores
H1 de segunda generacidén, en las dosis recomendadas por
los fabricantes, no han demostrado potenciar los efectos

centrales de estas sustancias.
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Inocuidad en la gestacidon y la Iacténcia

ARunque en animales se ha observado efectos teratdgenos de
los antagonistas de los receptores H1 de primera
generacion {piperazinas), no se han probado anomalias
fetales en humanos por causa de los antagonistas Hl.

Hasta 1la fecha no se ha atribuido a los antagonistas de
los receptores HI1 de segunda generacidn toxicidad en el
embridén, muerte fetal, anomalias fetales ni otros

problemas en la gestaciodén humana.

Los antagonistas de los receptores HI de segunda
generacién no 1ingresan al SNC con tanta facilidad como
los de primera generacion. Se fijan con preferencia a

los receptores H1 periféricos antes que a los centrales.

En las dosis recomendadas por 1os fabricantes no causan

mas sedaciodn que el placebo.
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CUADRD DE PREPARADOS Y DOSIS DE ANTAGONISTAS DE LOS RECEPTORES H1 REPRESENTATIVOS

Genbrico (nombre comercial)

Preparado

Dosis recomendada

Primera Generacibn

Maleato de clorfeniramina
{muchos productos)

Clorhidrato de difenhidramina
{Benadryl)

Clorhidrato de hidroxizina
{Atarax)

Segunda generacibn (relativamente

Terfenadina {(Seldane)

Astemizol (Hismana)

Loratadina (Claritin)

{Cetirizina (Reactine)

{Azelastine (Astelin)

Jarabe, 2,5 mg/5al; tabletas, 4 mg;
liberacibn lenta, 8, 12 mg; solucibn

parenteral, 1@ mg/al

Selucibn pedidtrica, 6,25 mg/5 al;
elixir, 12,5 mg/501; chpsulas, 25 o

5@ mg; solucibn parenteral, 5@ mg/al.

Jarabe, 1@ mg/5 »l; chpsulas, 18,
25,50 myg.

no sedantes)

Suspensibn, 3@ mg/5 ml; +Tabletas,
6@ =g, 120 =g+

Suspensibn, 3@ mg/> ml; +tabletas,

1@ ng

Tabletas,

10 Mg+

Tabletas, 1@ Mg+

Tabletas, 2 mgt+

Pediktrica, #8,35 g/Kg/24 horas;
adultos, 8-12 mg 2 veces por dla.

Pedibtrica, * 2,5 mg/Kg/24 horas;
adultoes, 2.5 a 5 mg 3 veces por
dia.

Pediktrica, *# 2 mg/Kg/24% horas;
adultos, 23-5¢ mg una vez por dia.
(al acostarse) o 2 veces por dia.

Pedibtrica, 3-6 affos de edad :
dos veces por dia, 7-12 afies de
edad: 3@ mg dos veces por dia;
adultos, 6@ g dos veces por
dia o 12@¢ sy una vez por dia.

Peditrica, #2,2 mg/Kg/24 horas;
adultos, 1@ mg una vez por dla.
Adultos, 1@ mg una vez por dla.

Adultos, 1@ mg una vez por dia.

Adultos, 2 mg dos veces por dla.

NOTA:  Para minimizar los potenciales efectos depresores del sistema nervioso central de los antagonistas de

los receptores Hl de primera generacibn enumeradoes en este cuadro.
# Para pacientes que pesan 4@ Ky

+ No disponible en los Estados Unidos a la fecha de publicacibn.
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4. LORATADINA

La Loratadina es un antihistaminico potente de larga
a&ccion, el cual tiene wuna alta selectividad por 1los
receptores de Histamina periférica H1 a el SNC, in vitro
e 1n vivo. La droga tiene poca afinidad a la
acetilcolina o a los receptores adrenérgicos Alfa 1 y es
Inactiva en modelos animales de efectos
anticolinérgicos. La Loratadina penetra pobremente dentro

del SNC.

Test estandarizados en cerditos de guinea muestran una
alta potencia para la Loratadina comparada con drogas
como la Terfenadina, Astemizol, Prometazina y
Difenhidramina con efectos prolongados (por 18 a 24 horas

con Loratadina Vs 6—-8 horas con Azatadina o Terfenadina).

En el hombre, la supresioén de la respuesta a la histamina

Iinyectada intradérmicamente fué mayor con loratadina que

con placebo o chlorfeniramina.

La magnitud y duracidn de la actividad antialérgica se
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demostré por la Loratadina en modelos animales in vivo.

Ademas la droga suprime la liberacidn de Histamina de las

células mastocito de ratas.

Pocos estudios psicomotores en una pequena cantidad de
sujetos muestran que, manteniendo con su falta de
afinidad por los receptores del CNS, la loratadina en
dosis sobre los 40 mg no interrumpe la funcién
psicomotora o potencializa los efectos centrales de las

drogas como el etanol o el diazepan.

La loratadina es absorbida rapidamente después de una
dosis uUnica de administracidén local, con concentraciones
plasmaticas de 5, 11 y 26 mg/l ocurriendo de 1 a 1.5
horas después de la ingestidn de capsulas de Ng, 20 y 40
mg respectivamente asi para estas dosis, la farmacologia
de 1la Loratadina no es dosis dependiente, pero dosis

proporcional.

Kesultados similares se obtuvieron cuando cédpsulas de 4@
mg se dieron una vez diariamente por 1@ dias a 12
voluntarios, indicando poca acumulacidén de Loratadina con

multiple administracidn diaria unica.

El metabolito activo de la Loratadina, descarboetoxi-—
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loratadina (DCL), es farmacoldgicamente activo. similar
al compuesto, la fFfarmacocinética del DCL no se altera

significativamente por dosis multiples.

Aun asi1, estudios de Loratadina en humanos no se han
publicado, estudios de dosis unicas se han reportado
vida-media de 8 a 11 y 17 a 24 horas de Loratadina y DCL,
respectivamente. Valores similares de 14 a 19 horas
respectivamente, se documentaron siguiendo la
administracion multiple wuna vez diaria por 10 dias. La
Loratadina es secretada dentro de 1a lecha materna pero

en cantidad minima (57).

La Loratadina sufre una biotransformacidén rdpida y
extensiva en humanos con valores de 12 y 9 /Kg reportados
después de una dosis unica de administracidén oral de
caépsulas de 2@ y 40 mg en voluntarios sanos,

respectivamente.

Pacientes con problemas renal y hemodiglisis y
administracion a voluntarios geriatricos, parece no tener
efecto en la disposicidn cinética de ambas, Loratadina En
pacientes con enfermedad del higado o cirrosis hepatica
por alcoholismo , tienen vidas medias de Loratadina, pero
generalmente es el rango observado en la poblacidn de

sujetos normales.
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Loratadina 1@ mgp diaria produce eritema sintomdtico
significativamente mayor en pacientes con urticaria
croénica ideopatica que el Placebo. Posteriormente
parecidé ser mas efectiva que 1a Terfenadina 6@ mg
diaﬁiamente dos dosis en dichos pacientes tratados por 28

dias (54-55).

Efectos Adversos

En estudios reportaron Loratadina de 5, 1@ o 4@ mg una
vez diariamente que fué tolerado extremadamente y pareciod
causar una baja 1ncidencia de sedacidn por somnolencia
comparado con la RAzatadina, Clemastina, Chlorfeniramina y
Mequitazina. Ciertamente en estos estudios la loratadina
no parecio6 causar un incremento significativo en efectos
adversos comparados con el placebo, no fué asociado con
el 1ncremento de efectos anticolinérgicos y no i1induce
algunos cambios significativos en los indices de

laboratorio (55-56).

Dosis y Administracion

La dosis recomendada en el adulto de Loratadina de 1@ mg
una vez al dia de la combinacidon de 1la tableta
(Loratadina 5 mp mas pseudoefedrina 120 mg) es una

tableta 2 veces por dia (55).
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5. ASTEMIZOL

1- (3-Fluorobenzil) —-2- [Cl - (4 — metoxifenetil) - 4 -

piperidill] amino { benzimidazol (C28 H31 F Ne(O2>.

Efectos Adversos y Precauciones

El astemizol puede causar un 1incremento del apetito y

aumento de peso.

Efectos sedantes no son usuales y efectos

antimuscarinicos no se han reportado (61).

Interacciones

El astemizol dado a 1@ mg diariamente por 7 dias no tiene

efecto significativo en efectos centrales de alcohol en

sujetos sanos (55).

Sobredosis

Al i1ngerirse una sobredosis de éste, no se produce mds
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efectos adversos que una sonnolencia durante 12 horas.

Pero los pardmetros biogquimicos y hematldégicos son

normales.

En pacientes con sobredosis de 200 mp de Astemizol, se

producen arritmias.

Absorcion y Distribuciodn

El Astemizol se absorbe en el tracto intestinal y se
metaboliza en el higado. Tiene una vida media prolongada
y se une altamente a las proteinas. La excrecidén es por

via fecal.

El astemizol no parece cruzar la barrera encefdlica por

el torrente circulatorio (58-59).

Usos y Administracion

Es un potente antiistaminico HI de larga accion

antagonista del receptor H1 histaminico, con pocos

efectos centrales o antimuscarinicos.

S5e ha wusado para rinitis alérgica, conjuntivitis y

desérdenes dérmicos. La dosis para adultos es de 1@ mg
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diarios; hasta 3@ mg durante los primeros siete dias si

los sintomas son excesivamente molestos.

La mitad de la dosis se da a ninos entre 6 y 12 (57).

El1 Astemizol en 4@ mg produce una 1inhibicidn de 1la
histamina teniendo un alto efecto antihistaminico sin
disminuir la salivacidén o 1a sedacidn. EI1 efecto
antihistaminico del Astemizol persiste hasta 32 dias

(62).

El Astemizol es m&s efectivo que la Chlorfeniramina en el
tratamiento de la urticaria dermogréfica. Los efectos del
Astemizol duran mds que 1la Chlorfenina y desaparecen a
las 4 semanas después de terminado el tratamiento,
sugiriendo 1la irreversibilidad de 1la unién a los

receptores Hl.

Mastocitosis

El Astemizol se usb6 exitosamente para sintomas dérmicos
de mastocitosis. En nirnos se usa sdélo o en combinacidn
con otras drogas por md&s de 18 veces diarias (el
equivalente a 3 mg/kg de peso al dial). No hay alteraciodn
en la funcidn hepatica, sedacidén o arritmias cardiacas

{64) (58) (63).



MATERIALES Y METODOS
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Se disend un Estudio de CLCohortes prospectivo con un grupo

control y doble ciego.

El universo que se tomdé fué la poblacidn atendida en un
ano por el Dr. Jorge Orlando Cortés, Endodoncista de
P.U. J., en el dispensario de la F.A.L. en Santafé de
Bogota D. C.; con autorizacidén previa dada por el
director de sanidad de la 1nstitucidén mediante carta
escrita, para poder 1incluir en el estudio los pacientes

de esta institucion.

La muestra se calculd teniendo en cuenta el numero de

variables que fueron 11; asi:

Luatro grupos (A. Placebo, B. Loratadina, C. Astemizol,
D. Ningun medicamento), cuatro grados de dolor: (ninguno,
leve, moderado y leve) y tres periodos de tiempo

postoperatorio (8 h, 24 h, 120 h o 5 dias).

Los antihistaminicos a&a utilizar fueron el Astemizol,
Drugaten de Laboratorio, Drug de Santaré de Bogotd y
Loratadina de Laboratorios Synthesis Santafé de Bogota
que también suministré el placebo (almiddén) con 1guales
caracteristicas de presentacidén en tamano, color y forma

que el Lorex.
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El estudio se aplicd en 163 pacientes inicialmente de los
cuales sdlo se incluyeron 130 que correspondid a la
muestra final, los que contestaron o de los que se

obtuvieron los datos de los 3 periodos postoperatorios.

La distribucidén por grupos fué asi:

Grupo A 33 pacientes, Grupo B 34 pacientes, Grupo C 28 y

el grupo D (control) 35 pacientes.

S5e tuvieron en cuenta 1os siguientes criterios para

incluir los dientes en el estudio.

1) Necrosis pulpar, con o sin patologia periapical.

2) Que el conducto fuera obturado en una cita.

3) La preparacidn fué hacia el tercio apical sin hacer
presion.

4) La obturacidn se extendid de 1 a 2 mm por encima del

dpice radiografico.

Se excluyeron del estudio aquellos pacientes que
presentaron antecedentes cardiacos y renales, embarazadas

y lactando.

Una vez suministrada 1la droga por 1los Laboratorios

farmacéuticos (Fotografias 3 a 9), se pidid a una persona
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ajena a la 1investigacidn, que empacara las tableticas en
bolsitas de polietileno transparente que contenian 5
tableticas cada una, una vez empacadas se almacenaron en
frascos marcados con las letras A, B, c, que
correspondieron a placebo, loratadina y astemizol
respectivamente (Fotografias 1@ y 11) . Esta informacion

se anotd y fué desconocida por los investigadores.

Se disenro un formato sencillo de historia clinica, {(Anexo

1l foto 2 ) y otro registro de llamadas (Anexo 1 foto 2).

Un investigador tomaba 1los datos de la historia clinica:
nombre, diente tratado, droga que habia recibido y el

teléfono.

El otro 1investigador realizaba las 1lamadas que en
algunos casos fueron hechas por 1los pacientes pues no
tenian teléfono, comunicéandose con el doctor tratante o
con algunos de los otros dos i1nvestigadores.

S5e tomaron pacientes a los cuales se les iba a realizar
tratamiento convencional de conductos y que acudieron al
Dispensario de la Fuerza Aéra Colombiana (FAC) y que

desconocian que droga se les 1ba a suministrar.

Los criterios para 1ncluir los pacientes en la prueba

fueron:
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(1) Buen estado de salud general y sin historia de

problemas cardiacos o renales.

(2) GQue presentaron a pruebas de sensibilidad una

respuesta negativa a la prueba eléctrica.

(3) WQue se les obturara el conducto en wuna cita, bien
fuera con Ca (UH)Z o gutapercha y Oxido de Zinc y

Eugenol.

Se excluyeron del estudio:

(1) Mujeres embarazadas y lactando.
(2) Pacientes con antecedentes cardiacos o renales, por
ser motivo de contraindicacidén en uno de los

antihistaminicos a probar.

Los pacientes se dividieron en cuatro grupos al azar, que
se determinaban segun la seleccidén de una de cuatro
fichas previamente marcadas asi: (R), (B), (C) y (D)

correspondientes a dos antihistaminicos diferentes:

Loratadina f{(Lorex 2), Astemizol, Placebo y ningun

medicamento.

Una vez terminada la cita, el paciente recibid su
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medicamento (5 comprimidos) que debe tomar inmediatamente
uno, y el resto uno cada 24 horas hasta completar cinco

dias.

En bolsitas selladas almacenadas en contenedores
previamente marcados con A, B, L, por una persona ajena a

la investigacioén.

Se realizaron 1i1nterrogatorios de telefdénicos por 1los
1nvestigadores que no habian atendido a los pacientes y
por ende, no habian suministrado 1la droga, de esta

manera: a las 8 horas, 24 horas, 5 dias (120 h).

Una vez recolectados 1los datos se hizo un andlisis
estadistico para ver s1 habia una diferencia
estadisticamente significativa entre los diferentes

grupos experimentales.

Materiales

Loratadina (Lorex ), ARAstemizol (Druogas—ten R) son
antagonistas de los receptores Hl1 o antihistaminicos de
la segunda generacion, administrados por la via oral y
con pocos efectos sedantes, usados comunmente para
transtornos alérgicos con presentaciones de 1@ mg que se

suministran generalmente en dosis diarias.
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El Placebo utilizado fué suministrado por Laboratorios

Synthesis y esta compuesto de almidon.



RESULTADOS
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De 1los pacientes estudiados (164) se registraron las
llamadas contestadas en la primera, segunda y tercera
vez; aquellos que habian suministrado datos completos
(130) se incluyeron en el estudio, asi: 33 grupo A, 3%

Grupo B, 28 Grupo C y 35 en el Grupo D.

El porcentaje de llamadas contestadas se registra en el

cuadro No. 1.

CUADRU 1. NUMERU Y PORCENTAJE DE LLAMADAS CUNTESTADAS

Grupo la. Llamada ~Z2a. Llamada 3a. Llamada Total LL.

A 10 17.2% 15 25.8% 33 57.0X 58-100x%
B 1@ 18. 5% 12 22.2% 32 59.2% 54-100X
cC 1@ Z20.8% 10 20.8% 28 58. 4% 48-100x%
D 25 29X 27 31.4X% 34 39.6% B86—-100%

Una vez registrados los datos se sacaron el total de
registros dolorosos y los de no dolor para elaborar
Tablas de dos por dos con respecto a afectividad,

compardndose todos 1los grupos entre si. (Anexo No. 1).

Al Chi cuadrado (Cuadro No. 2) no se encontré diferencia
significativa entre grupos ni con respecto a edad y sexo

(Anexo No. 2 y Anexo No. 3); 1o cual nos i1ndicaba que los
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grupos estaban estandarizados y se podia proceder al

analisis estadistico de los datos recolectados.

CUADRO 2. SIGNIFICANCIA ENTRE GRUPDOS DE DROGA Y NINGUN

MEDICAMENTO
Grupos Riesgo Relat. Riesgo Atrib. Chiz
A~ con D 1.17 14.9 2. 05 @.9-0.5*
B con D 2. 95 -5.2 Q.22 0.9 *
(. con D 2. 76 -31. @ 1.29 ©.5-0. 1%

* No Significante

S5e viodo que no habia diferencia significativa con respecto
a dolor y no dolor entre riesgo relativo, riesgo
atribuible en cada uno de los grupos aplicandoles la
significancia con el ChiZ2 entre el grupo de ningun

medicamento (Grupo D) y Placebo (Grupo A).

No hay diferencia en el riesgo relativo entre el grupo de
astemizol c) y nada (D). Sin embargo, algunas
diferencias significativas se vieron con respecto al Chi2

entre grupos y variables i1ntervinientes asi:
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Astemizol C con D (Ningun Medicamento):

Con respecto a sexo en menores de 3@ anos y ningun
dolor a las 8 h, C fué significativamente mejor que D.

(P = @.85).

Lon respecto a sexo y mayores o i1gual a 3@ anos en
dolor leve a las 8 h fué significativamente alta la

efectividad de L con respecto a D (P =0.05).

Lon respecto a sexo, sellado y no dolor a 1las 8 h

fué significativamente mejor L que D. (P = 0.05).

Con respecto a sexo y menores de 3@ anos y ningun
dolor a 1las B h fué significativamente mejor c

que D. (P = @8.05).

Lon respecto a sexo relacionado con presencia de dolor

severo a las 24 h fué altamente significativo el

efecto de L con respecto a D (P = 0.001).

Con respecto a sexo, menores 30 anos y ningun dolor a
las 24 h fué poco significante mejor C que D.

(P = @.05).

Lon respecto a sexo, mayores e lguales a 3@ anos y
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dolor leve a 1las 24 h fué significativamente

menor L que D. (P = @.01).

Con respecto a sexo y sin lesidn en dolor leve a las
24 h fué altamente significativa la eficacia de C con

respecto a D. (P = 0.01).

Con respecto a sexo y mayores o iguales a 3@ anos y
dolor leve a las 120 h fué significativo el efecto

de C con respecto a D (P = 8.85).

Con respecto a sexo sin 1lesidén y dolor leve a las
120 h fué altamente significante el efecto de C con

respecto a D. (P = @.001).

Con respecto a sexo y sellado en dolor moderado a 1las
120 h fué altamente significante C con respecto a D.

(P = v.001).

Lon respecto a sexo, sin lesidn, con dolor leve a las
120 h es significantemente mejor el efecto L que D.

(P = 02.05).

Lon respecto a sexo, diente sellado, y dolor
moderado a las 120 h fué significativamente mejor con

respecto y D. (P = @.001).
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Loratadina B con respecto a D ningun medicamento

Con respecto a sexo, sin sellar y dolor leve a las 8

h fué significativamente mejor B que D. (P = 8.05).

Con respecto a sexo, sin lesidn y ningun dolor a las 8
h fué levemente significativo mejor B con respecto a D

(P = 0.085).

Lon respecto a sexo y a las 24 h de dolor severo
fué significativamente mejor B: con respecto a D.

(P = ©.01).

Lon respecto a sexo, menores 30 anos y dolor moderado
a las 24 h fué significativamente mejor B que D.

(P = 0.01).

Lon respecto a sexo, con lesidén y ningun dolor a
las 24 h, fué significativamente mejor B con respecto

a D. (P = 0.05).

Lon respecto a sexo, sellado y dolor moderado a las 24

h fué significativamente mejor B con respecto a D.

(P = 0.05).

LCon respecto a sexo, menores 3@ anos, dolor leve a las
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120 h fué altamente significativo, menor el grupo

B con respecto a D. (P = @.001).

Con respecto a sexo y dolor moderado a las 120 h (5
dias), fué significativamente mejor B con respecto a

D. (P = 0.001).

Lon respecto a sexo y menores 3@ anos con dolor
moderado & las 120 h, fué altamente significativo,

me jor B con respecto a D. (P = ©.001).

Lon respecto & sexo y sellado con dolor moderado a las
120 h fué altamente significativo, mejor B que D.

(P = @.001).

A placebo con respecto a D ningun medicamento.

Lon respecto a sexo, dolor leve y con lesidén a las &8

h, fué levemente significativo A que D. (P = @,05).

LCon respecto a sexo, sin sellar y dolor leve a las
8 h, fué altamente significativay me jor A que

D. (P = 0.001).

LCon respecto a sexo, menores de 3@ anos y dolor

moderado a 24 h es significativamente mejor A que D.
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D. (P

a. a5).

Aunque hay alguna diferencia entre L y B con D; 1la
diferencia entre L (Astemizol) y B Loratadina no es
significante. (Ver grdficas WNo. 1 a 11) y (Cuadros 1 al

24).

5in embargo Loratadina Lorex parece ser ligeramente mayor
su tasa de efectividad con respecto a C Astemizol sin ser

significante. (cuadro # 3).

No se registrdé ningun efecto adverso excepto un caso de

somnolencia en el grupo C de astemizol.



CUADRO 3. TASAS AJUSTADAS DE LOS GRUPOS DE DROGA CON

RESPECTO AL

GRUPO CONTROL D.
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Grupo A Dolor
Tiempo N L M S TOUTAL
8 horas 18 8.5 5.6 1.0 33
4 horas 17.9 10. 3 3. 8 1.2 33
5 dias 21. 6 7.6 2.8 1.0 33
Total 57.5 26. 4 12. 2 3.0 99. @
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Grupo B Dolor
Tiempo N L M 5 TOTAL
8 horas 18. 4 8.7 5.8 1.0 33. 9
24 horas 18. 4 10. 6 3.9 1.0 33
5 dias 22. 3 7.8 2. 9 1.0 33

Total 59. 1 27. 1 11.7 3. 0 101. 8
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Grupo C Dolor

Tiempo N L M S TOTAL
8 horas 15.2 7.2 4.8 2.8 28. @

24 horas 15. 2 8.8 3. 2 2.8 28. 0

5 dias 18. 4 6.4 2. 4 2.8 28. 0

Total 48. 8 22. 4 10. 4 0. 80 84.0
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Diversos autores han hablado sobre el control del dolor
postoperatorio endoddéntico utilizando diferentes
medicamentos en éste como analgésicos esteroides y no
esteroides (2, 5, 42, 43, 44); donde estos dos ultimos
autores, el primero trabajo con dolor endoddéntico
postquirudrgico y Friedman con una muestra muy pequena de
cuatro pacientes, no siendo estadisticamente
significativa. Por esta razoén teniendo en cuenta los
diferentes factores generadores del dolor
postendodéntico, son diferentes factores 1los posibles
generadores del dolor postendoddéntico, el edema e

infeccidén (exacerbacidén) durante y después de la terapia

endoddéntica (5).

Nosotros, considerando el factor humoral e i1inmune que
Juega un papel importante en la aparicidén de este
mecanismo, y basdndonos en estudios (47, 46, 45, 65,
66,15,17) que indican que las células plasmaticas, y los
linfocitos producen 1la 1gE, la cual tiene afinidad por
los Mastocitos y Basdrfilos (células inflamatorias) que
contienen histamina, la cual es liberada en estados de
inflamacidn, trauma e infeccidén al contacto con la IgE
{por sus marcadores de membrana) produciendo aumento de
los niveles locales de Histamina y asi gpenerando aumento
del dolor, durante esta fase aguda. Basados en este

mecanismo, se podria pensar que con la administracidn de
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antihistaminicos de la segunda generacidn para receptores
H1 se contrarrestaria la produccidén de Histamina y por
consiguiente la reduccidn de dolor e 1inflamacidn

periapical de origen endoddéntico.

Utilizamos antihistaminicos de la segunda pgeneracidn
porque no atraviesan la barrera encefalica {son
lipéfobos) contrarrestdndose el efecto adverso de
somnolencia, haciéndose mas adecuados para la poblacidn

en general.

Labe anotar que presentan algunas contraindicaciones
debidas a su distribucidn y absorcidn como son los casos
de distribucién renal y hepdtica, pacientes de edad
avanzada, pacientes con arritmias cardiacas, pacientes
embarazadas y lactando, que fueron excluidos del estudio

que realizamos (Ledrik) (55).

Aparentemente los datos arrojados por el estudio indican
que el indice de dolor (efectividad positiva del
medicamento) es tan alto tanto con los antihistaminicos
Loratadina, Astemizol, como con el uso del placebo y
ningun medicamento. De lo cual inferimos que un manejo
adecuado del sistema de conductos radiculares; el respeto
por sus estructuras anatdmicas, el CDC (constriccidn

apical dentina-cemento), el peridpice, el control de
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mujeres al dolor; 1la edad, donde se vid que 1o0s menores
de treinta anos tenian mas dolory los dientes no
sellados, que fueron md&s propensos al dolor, y aquellos
que no presentaron 1lesidén periapical radiografica
confirmando hallazgos de Clem (14), Fox (12), August
(48), Harrison {12), Roane (49), Maddox (28), Seltzer

(2), Seltzer y Naidorf (5).



CONCLUSTIUONES
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El porcentaje de pacientes que no presentaron dolor en
en los diferentes grupos no fué significativamente

diferente entre ellos.

Los grados de dolor de leve a severo, no fueron
significativamente menores en los grupos con
LORATADINA grupo B y ASTEMIZOL grupo L, comparado con

el grupo de ningun medicamento D.

Ninguno de los medicamentos estudiados (Loratadina y
Astemizol) fué significativamente mejor que el placebo

(ARIlmiddn).

La Loratadina no fué significativamente mejor que el

Astemizol.

S5in embargo hay diferencia significativa cuando se
presentan las variables 1intervinientes como el sexo,
presencia de lesibén radiografica, diente expuesto a

la cavidad oral, edad.
Las mujeres presentan méas dolor que los hombres.
Cuando los dientes no presenta lesidn radiografica

periapical, se dan m&s registros dolorosos comparado

con los que la presentan.



a.

94
Cuando 1los dientes se encuentran expuestos a la
cavidad oral al 1iniciar el tratamiento endoddéntico
se presento significativamente mas dolor que en los

que no.

Los pacientes menores de treinta anos presentan mas

dolor que los mayores o iguales a treinta anos.
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ANEXDO 1

FOTOGRAFIAS



FOTO 1: FORMATO DE HISTORIA CLINICA

FOTO 2: CUESTIONARIO DE GRADOS DE DOLOR A LAS 8 H, 24 H,

120 H.



HISTORIA CLINICA
COLEGIO ODONTOLOGICO COLOMBIANO
POSTGRADO EN ENDODONCIA

FORMULARIO #
FECHA

IDENTIFICACION PERSONAL
PRIMER APELLIDO SEGUNDO APELLIDO NOMBRES

EDAD TELEFONO

ANTECEDENTES ALERGICOS: Sl Ny —

HISTORIA DE DOLOR ANTERICR DEL DIENTE A TRATAR. DIENTE

LEVE MOOERADO __ SEVERO

EXAMEN FISICO
CARIES
MOVIL1DAD
FISTWA

PALPAC ION

EXAMEN RADIOGRAF1CO

LESION: S|

DIAGNOST ICO

TRATAMIENTO ENDODONTICO A REALIZAR :

ACTIVIDAD

MEDICADO CON:

Formulario #

Nombre
Teléfono

E:
INFORMES NO DOLOR  LEVE MODERADO SEVERO IND

PRIMERO 8 H

SEGUNDO 24 H

TERCERO 5 Dias

TOTAL

Interrogador

Efecto indeseado
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FOTO 3: DROGA A (PLACEBO)

FOTO 4: DROGA B

LURATADINA



LOREX @Loratadina 10 m V

10 Comprimidos

Productos Farmacéulicos
Especlalizados




Produclos Farmacculicos
Especlalizados
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FOTO 5: DROGA C
(ASTEMIZOL)

DRUGSTEM

FOTO 6: DROGA C

(ASTEMI1Z20L)

DRUGSTEM



10 Tabletas

'Drugastem®
l Astemizol
=0 mg




10 Tabletas

Drugastem®
Astemizol
' 10 mg
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FOTO 7: 5 PASTILLAS DE CADA GRUPOD EMPACADAS EN BOLSAS DE

1GUAL TAMANU DE POLIETILENO

FOTO 8: FRASCOS MARCADOS CON LAS BOLSAS QUE CONTIENEN

LADA UNOU DE LOS MEDICAMENTOS A/B/C.









ANEXZO 2

EFECTIVIDAD - DOLOR
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EFECTIVIVDAD / DOLOR (-)

DOLOR
Grupo N;—. ) Si Total
{ + {
A &7 3= 99
A a 3 1é=
Total 137 & n = Z@l
Grupo Na wa“ '";3 ] Total
(. t =
A b7 Y 29
(4 Sl 35 84
Total 116 65 n = 183




DOLOR
Grupo Na 51 Total
]
¢ + — 3
A &7 3= 99
D &1 G4 185
Total 124 76 n = 24
DOLOR
Grupo No 51 Total
- |
¢ + =
B s 3 1@
c =@l a3 A4 !
ot *
Total 12l (=) n = 18&

169



DOLOR
Grupao No 54 Total
{ + { - Efectividad
B by 3 1es
D &l &G4 165
Total 131 76 n = a7
DOLOR
Grupo Nao &1 Total
B { + ) { = Efectividad
......... (5 1 33 84 I
D 6l G4 165
Total 112 b n = 189 J
!

1ie



ANEXO 3

SEXO-DOLGOR
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SEXO — DOLOR
GRURC M F M F
A 1@ &3 1@ =23
......... B 12 22 c 12 17
= o = 62 |
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|
A 1@ 23 B 12 22
i
D 14 &1 (% 12 17
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B e 2 o 1z 17
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ANEXZDO 4

REGISTRO D E DOL OR



REGISTRO DE DOLOR
FOR GRADOS CON RELACION A TIEMFO FOSTOFERATORIO
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GRUPO A. DOLOR

TIEMED N L M 5 TOTAL

8 H. 1:71 ra ‘_:_" 3 3 oy

£4 H. =21 ) 3 33 j

5 DIAS =5 2 E 33 d

TOTAL 67 18 & a 99
GRUPO B. DOLOR

TIEMED N L M s TOTAL

8 H. 18 a 4 4 34

24 M. 23 P S 3 34

5 DIAS z8 2 1 3 34

TOTAL 69 16 7 1@ 18
GRUPO C. DOLOR

TIEMEC N L M 5 TOTAL

a8 H. 15 9 1 3 8

24 M. 16 a Z S Za

5 DIAS 2 3 3 S Z8

TOTAL 51 za & 7 84
GRUFPO D. DOLOR

TIEMEQ N L M s TOTAL "

a H. 19 9 & 1 35 I

24 H. 19 11 4 1 35

5 DIAS 24 7 3 1 35

TOTAL 6 27 13 3 105
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EDDAD-DOL OR
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EDARAD - DOLOR
GRUFC (3¢ £ 3¢ Grupo (3@ ey
|
A 17 lé A 17 1é&
A 7 =7 | L 14 14
n = &67 " = HE
Grupo {3 23 Grupo (3¢ 23
A 17 1é& A =F
D 1 =5 C 14 14
n = 648 = Gl
Grupo =14 2.3 Grupo (3¢ 23
A =7 c 14 14
D 1 S5 D 1@ S5
I n = 69 = 4.3
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L ESTON Y SELLANTES
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