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BUPRENORFINA EPIDURAL VS. BUPIVACAINA AL
0.125% PARA EL MANEJO DEL DOLOR EN LA
PACIENTE POSTOPERADA DE CESAREA



DEDICATORIA.

A DIOS,
POR ACOMPANARME SIEMPRE.

A LOS SERES QUE MAS AMO.
A MIS PADRES,

A GERARDO.
LOS NINOS ABRAZAN LO COTIDIANO CON ENCANTO,
RECORDANDONOS CON SENCILLEZ LO QUE VALE LA
PENA TENER Y LO QUE ALGUNA VEZ INTENTAMOS SER

A MIS COMPANEROS Y MAESTROS.
CON QUIENES COMPARTI ANOS DE ALEGRIA Y TRISTEZAS,
LOGROS Y FRACASOS, ANGUSTIA Y OCIOSIDAD Y, SOBRE TODO,
DE QUIENES APREND! NO SGLO ANESTESIOLOGIA, SINO TAMBIEN
EL SENTIDO DE LA AMISTAD.

AMIS PACIENTES,
POR LA PACIENCIA ,CONFIANZA Y ME ENSENARON EL AMPLIO
MUNDO DE LA ANESTESIOLOGIA.
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RESUMEN

El propdsite de este estudio fue valorar la eficacia de la analgesia posoperatoria con buprenorfina en fa
operacitn cesdrea electiva. Se administré buprenorfina 3 meg/kg mas bupivacaina 0.125% a .15 ml/kg més
solucion fisiolégica para un total de 12 de ml. Por lo que se realizé un estudio prospectivo y comparativo en
40 pacientes con embarazo a térinino, con producto finico, presentacion cefalica, asa I-I1, con diagndstico de
desproporcitn cefalo-pélvica, programadas para operacién cesérea, con edades de 20-35 afios, peso de 60 a
80 kg. Se formaron 2 grupos de 20 pacientes cada uno. Al grupo I se le administré bupivacaina al 0.125% a
-15 ml/kg mas solucién fisiolégica para un total de 12 ml dosis promedio de 10 mg por via peridural. Al
grupo I se le administrd buprenorfina 3 meg/kg mas bupivacaina 0.125% a .15 mlkg dosis promedio 10
mg, mds solucién fisioldgica a un volumen totat de 12 m! por via peridural.

Se valoré el dolor con la escala visual analoga, el comportamiento hemodindmico y efectos secundarios

indeseables como somnolencia y vémito.



ABSTRACT.

This study’s purpose was to value the effectiveness of post-operator analgesia in an elective
caesarian surgery with buprenorfina. Administrating buprenorphine 3 1 meg/kg plus bupivacai-
ne 0.26% in .16 mi /kg adding physiological solution giving a fotal of 12m/.

Prospective and comparative studies were done in 40 patients in terminal pregnancy state,
between the ages of 20-30 years, weights between 60 and 80 kg, having unique product, ce-
phalic presentation, asa | - It and with pelvic-caphalic disparity as a diagnostic.

Two groups of 20 patients were done, Group n° 1 was administrated with 0.125 % of bupiva-
caine fo 0.15 mifkg plus physiclogical solution, giving a total of 12 ml dosis average of 10 mg
by peridural track.

Group n® 1| was administrated with buprenorphine 3 meg/kg plus bupivacaine 0.125% t0 .15
mifkg dosis average 10 mg plus physiological solution in a total volume of 12 ml by peridural
track.

Pain was valued by a similar visual scale, biood dynamic behave and secondary undesirable
effects as drowsiness and vomit.



ANTECEDENTES

El bloqueo peridural es unz téenica anestésica excelente para llevar a cabo la operacion cesdrea electiva,
ademas de ser inocua para la madre y el producto cuando se aplica con seguridad (1,2,3). El anestésico de
mayor uso €n esta técnica anestésica es la lidocaina al 2% con epineftina (1:200000) (4).

Behar reportd el uso efectivo y seguro en humanos de opioides por via peridural (4). Aunque el opio es bien
conocido por sus propiedades narcticas y psicomiméticas desde el siglo IIf A, C. fue hasta 1803 que la
morfina fue aislada. Hoy en dia la bisqueda se ha Basado sobre los narcéticos que poseen actividad
analgdsica; sus propiedades no deseadas son Jos cambios en la funcion del sistera nervioso auténomo y la
depresion respiratoria. (5). Los opidceos son en la actualidad agentes analgésicos y anestésicos biem
establecidos {5).

Coussing en 1984 publicé un estudio sobre la farmacocinética y farmacedinamia de los narcéticos por via
peridural e intratecal (6). En la actualidad se sabe la existencia de receptores especificos de los opidceos a
nivel del sistema nervioso central (SNC}), lo que ha impuisado lz bisgueda de sustancias opioides, la
demostracion de la existencia de familias de péptidos opioides propereionan un avance en la comprension
de los mecanismos de analgesia (7,8).

Ta identificacién de péptidos opidceos endégenos (endorfinas), nos ha llevado a entender la probable
génesis del dolor, ya que ante éste estimulo ocurre liberacidn de endorfinas y otros péptidos opidceos que se
unen 2 receptores opidceos para modificar la transmision de Ias vias del dolor (7,8).

La demostracion especifica de receptores opidceos en la sustancia gelatinosa de el cordén espinal y permite

las aplicaciones clinicas de los opidceos para el tratamiento del dolor (7,14); sabemos por investigaciones
previas que los receptores |L estdn presentes en la corteza cerebral, el tilamo en la regién gris

periacueductal, en menor cantidad en la médula espinal. A estos receptores se les atribuyen los sipuientes
efectos: analgesia, depresién respiratoria, euforia y la capacidad para producir dependencia fisica. Los

receptores K estén relacionados con la anaigesia espinal, sedacion y miosis; los receptores G median la
taquicardia, taquipnea, midriasis y disforia; por ultimo, los & median la respuesta de los W (8,10).

La buprenorfina es un analgésico opiiceo derivade de [a tabaina, posee propiedades agonistas y antagonistas,
su accién agonists parcial sobre los receptores u tiene 50 veces mds afinidad por estos receptores que la
morfina.

La buprenorfina posee gran afinidad por los receptores [n y un grado menor por ios receptores Kappa como

antagonista (11,16), es altamente liposoluble, tiene un coeficiente de particién octanol:agua de 2320, lo
anterior le permite un paso rapido por la barrera hematoencefilica (10,!2,14).
Posee una potencia analgésica 30 veces mayor a la morfina, 0.3 mg de buprenorfina equivalen a 10 mg de

morfina. La duracién de accién es de 6-8 horas; tiene una vida media plasmdtica de 3-5 horas de accion



prolongada debido 2 su lenta disociacién del complejo buprenorfina-receptor (13).
E1 96% del firmaco se encuentra unido a proteinas, principalmente a globulinas ¢ y ﬁ, aproximadarnernte

2/3 de la misma aparece sin cambios en bilis, excretdndose por heces. El resto se excreta por orina en forma
de N-desaquilados y conjugados inactivos; los principales metabolitos son 3 glucordnido y norbuprenorfina
(9.

Sus principales efectos colaterales sor: somnolencia en el 30% de los casos; nduseas y vomito en ¢l 15%. La
aplicacién clinica de fa buprenorfina es para producir analgesia posoperatoria (15). La buprenorfina por via
cpidural produce analgesia segmental espinal. La dosis referida en la fiteratura es de 0.3 mg con una
duracién de accién de 24 horas (16). Los opioides pueden administrarse por viz peridural en combinacién
con anestésicos locales como la bupivacaina para reducir la concentracién efectiva y minimizar los efectos
adversos (7,17).

La buprenorfina administrada por via peridural se absorbe rapidamente del espacio epidural a 1a circulacién
sistémica produciendo analgesia supraespinal lo que contribuye 2 la analgesia posoperatoria, después de su
administracién peridural alcanza concentraciones plasmaticas en 10 a 30 minutos (16).

Los anestésicos locales interrumpen en forma temporal la transmisién de los impubsos nerviosos, donde la
membrana de la neurona es la estructura mds importante para la transmision, debido a la diferencia de
gradientes onicos con respecto a su exterior (9).

Los anestésicos locales inhiben los canales del sodio y potasio e incluso los del calcio (18).

Las fibras de conduccitn se clasifican en A, B, C. Las fibras A son m4s sensibles a los anestésicos locales
porque son fibras de conduccidn lenta (9).

La patencia de los anestdsicos locales aumenta en funcién a su liposolubilidad hasta que alcanza un
coeficiente de particion de unas cuatro unidades en promedio (%),

Los ancstésicos locales de utilidad clinica s clasifican segin su estructura quimica. Los aminodsteres y
aminoamidas {lidocaina, bupivacaina) los agentes de tipo amida se figan findamentatmente a la alfa-dcido-
glucoproteina, el embarazo modifica los valores alfa-dcido-glicoproteina y oeasiona cambios en la
concentracién plasmatica de bupivacaina libre y con etlo 1a posibilidad de reacciones téxicas (19).

La bupivacaina ¢s un anestésico tipo amida de accidn Targa con una duracién aproximada de 3.5-8.5 horas,
su efecto inicia 4-10 minutos posterior a su aplicacién, se une aitamente a proteinas, es metabolizada en el
higado y excretada en pequefias cantidades por orina; dentro de sus efectos adversos se pueden presentar
bradicardia, hipotension, convulsiones y paro cardfaco. La desis maxima de bupivacaina en un adulto sanc

no debe exceder 175 miligramos; est4 contraindicada en pacientes con hipersensibilidad, choque y miastenia

gravis (9),



b) SITUACION ACTUAL

Desde el descubrimiento de las encefalinas en 1975 por Hughes y las endorfinas por Pert Snyder, ha tenido
un auge la teorfa de los receptores opioides v los mecanismos sobre la abolicién del dolor (20).

A partir de los affos ochenias se inicia el empleo de narclticos via epidural el primero fue la morfing,
amplidndose el uso de éstos para ef control del dolor post-cesdrea, actualmente se conocen las ventajas del
use de buprenorfina epidural més bupivacaina debido a que se incrementa la eficaciz y duracién de Ios

angstésicos con una analgesia superfor a las 24 horas (16).



¢) OBJETIVOS

1. Oftecer a la paciente un mejor método analgésico que le permita minimizar molestias post-operatorias

en las primeras horas del puerperio v una mejor evolucién.

2. Valorar el empleo de un opioide en el puerperio inmediato con bajas dosis de buprenorfina midiendo el
tiempo de duracion, calidad analgésica v efectos colaterales.

3. Comparar los 2 esquemas analgésico para evaluar cual ofrece mejor resultado, comparando cambios

cardiovasculares y respiratorios de fa madre.

4. Valorar la presentacion de efectos secundarios indeseables en el neonato posterior a fa aplicacién de

buprenorfina epidural en l2 madre.

d) HIPOTESIS

Si {os opioides por via peridural producen analgesia al fijarse a los receptores U y la buprenorfina es un

opicide de accién prolongada entonces aplicada por via peridural puede oftecer analgesia obstétrica con
menores efectos colaterales disminuyendo las dosis subsecuentes en e] postoperatorio inmediato mejorando

el confort de la paciente y contribuyendo al bienestar del binomio madre ¢ hijo.

d). JUSTIFICACION

Existe un parcentaje elevado de pacientes obstétricas que por diferentes causas son operadas de cesérea, fa
mayorfa manejadas con bloqueo epidural cuya duracion de la anestesia es corta, Posterior a este periodo, la
paciente presenta dolor porque se impide su pronta incorporacion parz brindar atencién adecuada al
producto, con el presente estudio buscamos un medicamento que no cause efectos secundarios, que provea
analgesia sin producir blogueo motor, que tenga accién prolongada para evitar dosis subsecuentes, mejor

bienestar al binomio madre - hijo, menor tiempo y costo hospitalario.



I. MATERIAL Y METODOS

Se realizdé estudio prospectivo, longitudinal, controlado, comparativo, aleatorio, comprendido de julio 2
diciembre de 1998, cuya muestra estudiada fue de 40 pacientes, divididas en 2 grupos. Todas ellas fueron
sometidas a operacion cesdrea con embarazo a término, con diagndstico de desproporcién cefalopélvica, El
grupo | constituido por pacientes que recibieron bupivacaina 0.125% a .15 ml’kg més solucidn fisioldgica a
un total 12 mi, grupo II buprenerfina 3 meg/kg mis bupivacaina 0.125% a .15 mb/kg dosis promedio 10 mg

m4s solucién fisiologica a un volumen total de 12 mi via epidural .

CRITERIOS DE INCLUSION

1. Edad 20 a 35 afios

2. Pacientes ASATII

3. Cirugia electiva

4. Peso 60-80 kilos

5. Examenes laboratorio dentro de iimites normales

CRITERIOS DE EXCLUSION
1. Pacientes en los que se contraindigue €l blogueo peridural
2. Antecedentes de hipersensibilidad al firmaco

3. Que rechacen el procedimienio

CRITERIOS DE ELIMINACION

1. Pacientes con blogqueo peridural insuficiente
2. Pacientes con puncién accidental de duramadre

3. Pacientes con puncidn hemdtica

Las pacientes sometidas al estudio fueron seleccionadas antes de la cirugia durante la valoracién
preanestésica, se les explics en que consistia el procedimiento analgésico y se les pidi6 consentimiento por
escrito. Todas las pacientes se premedicaron con ranitidina 2 mg/Kg (3 dosis), metoclopramida. 20 mgs 30

minutos antes via intravenoso.



Fueron monitorizadas la frecuencia respiratoria (FR), frecuencia cardiaca (FC), y la tensidn arterial (TA).
Se administrd una carga de solucién Hartman a razén de 15 mlkg.

Todas las pacientes se manejan con bloqueo epidural a nivel L2- L3 con aguja Weiss No, 16 cen téenica
Pitkin, se coloca catéter cefélico inerte v se administra Hdocaina al 2% con epinefrina 300 mg, al terminar
procedimiento se verifica bloqueo motor y sensitivo, se toman signos witales cada 30 minutps, se
administran por catéter peridural dosis de bupivacaina al 0.125 % 2 .15 mlkg 6 bupivacaina més
buprenorfina a 3 meg/kg més solucién fisioldgica a un volumen total 12 ml al grupo 11, al grupo I se le
administré bupivacaina at 0.125% a .15 mlKg, més solucién fisioldgica para un total de 12 ml..

Se valoré FC, FR, TA, grado de analgesia de acuerdo a la escaia andfoga visual, Se registrard la presencia de

efectos secundarios. Los datos obtenidos se registraron en los formatos especialmente disefiados.



RESULTADOS

Se estudiaron un total de 40 mujeres sometidas a operacién cesdrea electiva, las cuales fueron divididas en
dos grupos; el grupo I -(recibié sélo bupivacaina) - formado por 20 pacientes con edad promedic en afios de
29+ 4 y un peso promedio en kilos de 71= 7, en cuanto a los pardmetros hemodindmicos y respiratorios que
se analizaron encontramos que los cambios importantes se observaron en 1a toma basal y a las 5 horas; la
frecuencia cardiaca en lg basal la encontramos en promedio con 91+ 13 latidos por minuto, a las 5 horas 75+
8 latidos por minuto (p<{.6, sin significancia estadistica) (grifica 1).

La frecuencia respiratoria basal fie de 21 2 por minuto, a las 5 horas 20+ 3 (p< 0.05) (grafica 2). La
presion arterial sistdlica disminuye del tiempo control a los 30 minutos de 124+ 10 a 110+ 11, Ia presién
arterial diastolica disminuye del tiempo control a los 30 minutos de 78% 7 a 65+ 9 con una p no significativa
{grafica 3).

El grupo 11 al que se le administré bupivacaina mis buprenorfina, formado por 20 pacientes con edad
promedio en afios de 27 + 6 y un peso en kilos de 69+ 10, presentt lo siguientes parametros hemodindmicos
y respiratorios. La frecuencia cardiaca basal fue de 94+ 16 latidos por minuto, a las 5 horas 73+ 7 latidos por
minuto, comparando el grupo 1 al grupo Il no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
(gréfica 1).

La frecuencia respiratoria control fue de 22+ 2 por minuto, 2 las 5 horas fue de 17+ i por minuto,
encontrandose diferencias estadisticamente significativas entre el grupo [ con respecto al I y comparando
que se observé una disminucién en el grupo I1 ( p < 0.05) (grédfica 2). La presién arterial sistolica disminaye
del tiempe control a los 30 minutos de 129+ 11 mmHg a 111+ 14 mmHg, comparando al grupo I con el I no
se obtuvo diferencia estadistica significativa (p= 0.8). La presién arterial diastélica disminuye del tiempo
control a los 30 minutos de 82+ 10 a 70+ 8 mmHg, > 0.07 (grifica 3 y 4).

En cuanto a fas variables hemodinamicas de tensién arterial sistémica y frecnencia cardiaca no se observaron
diferencias significativas entre los valores promedio de cada grupo. Por lo que demuestra que la
buprenorfina produce pocos efectos cardiovasculares,

Con respecto a la analgesia, todas las pacientes presentaban un eva basal para el grupo | de 0+ 2, para et
grupo Il de T+ 1, asf como escaso bloqueo motor basal para ef grupo | 3 1, para el grupo II (4% 1) con una
p< 001, observindose después de la administracién de la dosis analgésica que en ambos grupos se
mantenfan con gnalgesia éptima dentro de la primera hora, segemda hora, encontréndose una p< 0.04.
Estadisticamente significativa a la 5 hora para ¢l grupo IF se mantenia con un eva por debajo de 4, con una
disminucién importante de dolor en este grupo 11, en comparacién con el que recibié solo bupivacaina
(gréfica V).

El tiempo de analgesia del grupo I fue de 271 + 187 minutos y para el grupo I de 312+ 126 minutos, no
encontrandose diferencia estadisticamente significativa (p= .2); por Gltimo en el grupo I, § pacientes
presentaron nduseas a diferencia del grupe I donde sélo dos de eltas presentaron.(p= 0.07).



DISCUSION

En el presente estudio encontramos que las caracterfsticas analgésicas de ambos grupos son adecuadas, se
presentaron hiveles de dolor aceptables en una gran proporcién de pacientes, en términos generales la
poblacién con mayor nivel de analgesia se observé en el grupo I1.

La frecuencia respiratoria es otro de los parmetros de suma importancia con la administracién de fos
opioides pues un de sus complicaciones que origina estos firmacos es la depresién respiratoria, en nuestro
estudio observamos que 12 p es estadisticamente significativa p< 0.05 en el grupo II, ya que s¢ observé una
disminucién de Ia frecuencia respiratoria sin llevar a la depresidn respiratoria, dado a que 1a buprenorfina es
un agonista parcial selectivo, En receptores MU, donde muestra una gran afinidad y disociacién muy lenta,
posee la capacidad de autoantagonismo (Van Zundert) (21), tanto en su capacidad analgésica como en la
depresién ventilatoria, aunque se sabe que su efecto agonista lo realiza principalmente sobre los receptores
MU-1, produciendo analgesia supraespinal y no sobre los MIJ-2 (21).

La disminucion en la frecuencia respiratoria, se debe a que Ia buprenorfina es dificil de disociar de su
receptor, encontrindose hasta estos momentos sélo antagonismo especifico: el clorhidrato de doxapram, Et
cual no estd disponible en México. En cuanto a las variables hemodindmicas en el presente sstudio no se
observé diferencia estadistica significativa, por lo que fa buprenorfina poses pocos efectos cardiovasculares.
En cuante a las complicaciones como fueron néuseas y vémito, fueron debidamente controladas con la
administracion de antieméticos, durante estos eventos no se encontraron alteraciones hemodindmicas, [o que

s¢ le atribuy6 a su accidn sobre la zona quimioreceptora en el drea postrema (22),

ESTA TESIS NI DEBE
SAUR BE LA 3iSLIOTECA



CONCLUSIONES

- La combinacién de bupivacaina 0.125 con buprenorfina 0.3 mg/kg en comparacion con bupivacaina, se
observé que ambas controlan el dolor de igual manera,

- La incidencia de néuseas y vémito con Ia utilizacién buprenorfina més bupivacaina es ligeramente mayor
que con bupivacaina.

- No se observé depresion respiratoria,

- Nos permite una deambulacién més temprana, asi como una recuperacion mds rapida, y un menor costo
intrahospitalario.

- Dado que su metabolito principal de la buprenorfina es inactivo, por 1o que se reduce la posibilidad de

producir efecto sobre ¢t neonato,
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GRAFICA 3

ENTRE GRUPQOS P NS, DENTRO DEL GRUPO P<0.05




b edljein
500 > d OdNYH 73d OULNIA ‘SN d SOdNYD FHINI

NOIOVHOTVA 3Qd OdINIIL

el 0l 0L ¢l 0L 0L 89 c8 Il OdNYH
el L2 0L L2 69 g9 c9 8. | OdNdD ‘
HeS Het He€ Hel Hel NIIN 0€ OIDINI TYSYY 09
9
0L 3
3
GLa
08
Il OdNYD _— 1 OdNHY .
+ 2 lgg

b4 wuw



¢

S VOIdvuD S0°0> d OdNYS 130 OYINIA ‘SN d SOdNYD FHINT
v ¥ ) 0 l1odn¥om
9 i ¥ 0 ) 0 | OdNYo @
g8 | L € !

NINOE  OIDINI

vsvd

OLNNIN J0d




