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RESUMEN ESTRUCTURADO

Objetivo: analizar las diferencias entre ibuprofeno en mo-
noterapia frente a ibuprofeno combinado con paracetamol 
o hidromorfona (un opioide semisintético) en el control 
del dolor en niños con lesión musculoesquelética aguda no 
quirúrgica.

Diseño: dos ensayos clínicos aleatorizados (ECA), doble cie-
go, controlados con placebo, multicéntricos y simultáneos.  
Se realizaron dos ensayos complementarios basados en las 

preferencias de los participantes (ECA con opioide y ECA sin 
opioide) y se planificó un análisis conjunto si no había diferen-
cias importantes entre ellos.

Emplazamiento: seis servicios de urgencias pediátricas 
(SUP) de hospitales universitarios terciarios de Canadá, per-
tenecientes a Pediatric Emergency Research Canada (PERC).

Población de estudio: se incluyeron niños de 6 a 17 años 
con lesión aguda no quirúrgica de extremidad (<24 horas), 
con una intensidad de dolor de 5 o más en la escala verbal 
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Resumen 

Conclusiones de los autores: en niños con lesiones musculoesqueléticas agudas no quirúrgicas de extremidades, el ibuprofeno 
en monoterapia no mostró diferencias en el control del dolor respecto a su combinación con paracetamol o hidromorfona, 
produciendo menos efectos adversos que esta última.

Comentario de los revisores: ensayo clínico, con validez metodológica adecuada, en el que la combinación de paracetamol 
o hidromorfona con ibuprofeno no mostró beneficio analgésico frente a ibuprofeno en monoterapia; su principal interés práctico 
reside en contextos con mayor uso de combinaciones analgésicas y opioides, menos habituales en nuestro medio.

Palabras clave: acetaminofén; dolor musculoesquelético; hidromorfona; ibuprofeno; paracetamol.

Acute pain management in musculoskeletal injuries: more analgesics does not mean better analgesia 

Authors’ conclusions: for children with acute nonoperative musculoskeletal injury, pain scores at 60 minutes after drug 
administration did not improve with ibuprofen plus acetaminophen or ibuprofen plus hydromorphone compared with ibuprofen 
alone. Adverse events were 4-fold more frequent with hydromorphone.

Reviewers’ commentary: a clinically rigorous trial in which neither paracetamol nor hydromorphone added to ibuprofen 
improved analgesic outcomes compared with ibuprofen monotherapy; its practical relevance is greatest in healthcare settings 
with higher reliance on combination analgesics and opioids, less typical in our environment.

Key words: acetaminophen; musculoskeletal pain; hydromorphone; ibuprofen.
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numérica (EVN). Los criterios de exclusión fueron: necesidad 
de analgesia inmediata o analgesia previa a la consulta, hiper-
sensibilidad o patología que contraindique los medicamentos 
a estudio, sospecha de maltrato o afectación de varias extre-
midades, incapacidad para comunicarse con el paciente o fa-
miliares. Se valoraron 8098 pacientes, excluyéndose 7399. Se 
aleatorizaron 699 participantes (450 en ECA sin opioide y 
249 en ECA con opioide). 653 fueron incluidos en el análisis 
final combinado (107 en el grupo ibuprofeno + hidromorfona, 
272 en el grupo ibuprofeno + paracetamol y 274 en el grupo 
ibuprofeno).

Intervención: en el ECA con opioide se aleatorizó por blo-
ques 1:1:1 y estratificó por centros a los participantes en  
3 grupos: ibuprofeno + hidromorfona + placebo de paracetamol 
(G1), ibuprofeno + paracetamol + placebo de hidromorfona 
(G2); en el ECA sin opioide se aleatorizó en 2 grupos: G2  
o GC. Dosis administradas: ibuprofeno 10 mg/kg, paracetamol 
15 mg/kg e hidromorfona 0,05 mg/kg, todas por vía oral en 
jarabe y en dosis única.

Medición del resultado: la variable principal de eficacia fue 
el valor en la EVN a los 60 minutos en una escala de 0 (nada 
de dolor) a 10 (máximo dolor) con una diferencia clínicamen-
te importante de 1,5 puntos. La de seguridad fue la propor-
ción de niños con cualquier evento adverso relacionado con 
el fármaco. Se definen otras 6 variables secundarias de efica-
cia (pacientes con EVN <3 a los 60 minutos, EVN a los 30, 90 
y 120 minutos y tras radiografía, EVN <2 puntos a los  
60 minutos, tiempo de estancia en urgencias, necesidad de 
analgesia de rescate, tiempo hasta EVN <3) y otras 4 de se-
guridad (cualquier evento adverso grave, sedación clínicamen-
te relevante, eventos adversos específicos del fármaco y frac-
turas o luxaciones no detectadas). Para la variable principal se 
usaron modelos lineales mixtos, ajustados por covariables. 
Como faltaban algunos datos de dolor a los 60 minutos, se 
realizó imputación múltiple.

Resultados principales: la puntuación media en la EVN a 
los 60 minutos fue de 4,8 (desviación estándar [DE]: 2,6) en 
el G1, 4,6 (DE: 2,4) en el G2 y 4,6 (DE: 2,3) en el GC  
(p = 0,78). Los eventos adversos fueron más frecuentes en el 
G1 (28,2%), frente al G2 (6,1%) y el GC (5,8%). No se encon-
traron diferencias en el resto de variables secundarias de efi-
cacia: la proporción de pacientes que alcanzó una EVN <3 
(dolor leve) a los 60 minutos fue del 23,4% en G1, 19,9% en 
el G2 y de 19,3% en el GC (p = 0,95); odds ratio (OR) para 
EVN <3 de 1,10 (intervalo de confianza del 95% [IC 95] 0,56 
a 2,13) en G1 y de 1,06 (IC 95: 0,67 a 1,67) en G2 en relación 
con GC; reducción de >2 en EVN del 44,9% en G1, del 47,0% 
en G2 y del 48,7% en GC. No hubo eventos adversos graves 
y todos los eventos comunicados fueron clasificados como 
leves, salvo el 19,4% (6/31) de los eventos en G1 que fueron 
clasificados como moderados.

Conclusión: en niños con lesión musculoesquelética aguda 
no quirúrgica, añadir paracetamol o hidromorfona a ibupro-
feno no mejoró el dolor a los 60 minutos. Además, la hidro-
morfona se vinculó con una incidencia de acontecimientos 
adversos cuatro veces mayor.

Conflicto de intereses: no consta.

Fuentes de financiación: beca “Innovative Clinical Trials 
Multi-year Grant” de Canadian Institutes of Health Research 
(referencia número MYG-151207; 2017-2020); patrocinado 
por la Universidad de Alberta.

COMENTARIO CRÍTICO 

Justificación: el ibuprofeno es el tratamiento de primera 
elección para el dolor musculoesquelético agudo en niños1; 
sin embargo, en algunos pacientes no proporciona un alivio 
suficiente por sí solo. Una opción, utilizada más frecuente-
mente en otros contextos sanitarios diferentes al nuestro, 
sería combinarlo con paracetamol o con opioides, pero exis-
te poca evidencia sólida que respalde la eficacia y seguridad 
de estas combinaciones. Ante la necesidad de optimizar  
el tratamiento del dolor en esta población, este estudio busca 
cubrir una laguna de conocimiento y podría contribuir a  
mejorar las recomendaciones clínicas y la seguridad de los 
pacientes.

Validez o rigor científico: el estudio presenta una alta va-
lidez interna: la población, las intervenciones y los resultados 
estuvieron claramente definidos; la aleatorización y el enmas-
caramiento se realizaron de forma rigurosa; el seguimiento 
fue adecuado, con pocas pérdidas; y el análisis se efectuó por 
intención de tratar, controlando las principales covariables. El 
menor tamaño del grupo tratado con hidromorfona puede 
limitar la precisión de las estimaciones en ese brazo, aunque 
no compromete de forma relevante la validez interna del en-
sayo. El tiempo de seguimiento es muy limitado (máximo 120 
minutos) y quizá sería interesante comprobar el efecto de la 
combinación a medio plazo. Tampoco se recogieron datos de 
raza, etnicidad, género, nivel socioeconómico u otros deter-
minantes de equidad; esto podría afectar a la validez interna. 
La EVN se expresa como media y DE a pesar de ser una va-
riable cualitativa ordinal, aunque, debido al elevado tamaño 
muestral, esto no tiene por qué suponer un sesgo.

Importancia clínica: añadir paracetamol o hidromorfona  
al ibuprofeno no mejora clínicamente el alivio del dolor  
(diferencias de medias de 0,2 [IC 95: -0,37 a 0,77] y 0,0  
[IC 95: -0,41 a 0,41]*, respectivamente, muy por debajo del 
umbral estipulado)2. Además, la hidromorfona añade mayor 
riesgo de efectos adversos.

* IC 95 calculado mediante aproximación de Welch por IA.
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Los resultados de este estudio son consistentes con la evi-
dencia previa, que muestra que ni la adición de paracetamol3 
ni la de opioides4 mejoran de forma significativa el alivio del 
dolor a corto plazo. Para el perfil de seguridad se encuentran 
resultados similares a estudios previos5 (ibuprofeno y parace-
tamol presentan perfiles de seguridad similares y generan con-
siderablemente menos efectos adversos que los opioides).

Aplicabilidad en la práctica clínica: se refuerza la reco-
mendación de usar ibuprofeno como monoterapia y primera 
elección, y reservar los opioides solo para casos excepciona-
les. Hay que resaltar que los resultados proceden de servicios 
de urgencias pediátricas hospitalarias y solo incluyen lesiones 
musculoesqueléticas no quirúrgicas, por lo que su extrapola-
ción a otros contextos debe hacerse con cautela. 

Conflicto de intereses de los autores del comentario: 
no existen. 
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