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Titulo

“ Eficacia de la epinefrina intraprostatica durante la reseccidén transuretral de prostata
para disminuir el sangrado transoperatorio ”



Resumen

Objetivo

Determinar si el uso de epinefrina intraprostatica durante la reseccion transuretral de
préstata (RTUP) disminuye el sangrado transoperatorio

Material y Métodos

Se trata de un estudio prospectivo, experimental, aleatorizado, doble ciego, de 23
pacientes sometidos a procedimiento quirargico de RTUP. Se dividieron en dos grupos: 1)
grupo de epinefrina intraprostatica transoperatoria y, 2) grupo placebo con inyeccion de agua
inyectable intraprostatica transoperatoria. Se realizé cuantificacion de sangrado
transoperatorio con la recoleccion total del liquido de irrigacion del cual se toma una muestra
para determinacion de hemoglobina en el mismo, posteriormente con una formula
(Hemoglobina de liquido de irrigacion x 1000)/Hemoglobina sérica pre-quirurgica. Se
analizaron variables sangrado, tiempo de reseccion, volumen prostatico, gramos resecados.
Se utilizaron métodos estadisticos de t de Student y correlacién de Pearson

Resultados

Se incluyeron 13 pacientes en el grupo de epinefrina y 10 en grupo de placebo. El
promedio de sangrado del grupo de epinefrina fue significativamente menor que el del grupo
placebo (127.48 vs. 267.57, IC 95 %, 45-234, p < 0.001). No existieron diferencias
estadisticamente significativas entre los promedios de gramos resecados y tiempo de
reseccion por grupo. En el grupo de epinefrina un paciente presenté crisis hipertensiva trans-
operatoria (7.7%).

Conclusiones

En conclusion la inyeccion intraprostatica de epinefrina puede ser de utilidad para la
reduccion del sangrado durante la RTUP en pacientes seleccionados, debiendo realizarse
monitoreo cardiovascular durante la aplicacién del mismo.



Marco Conceptual

1. Hiperplasia Prostatica Benigna Obstructiva

La hiperplasia prostatica benigna obstructiva es un proceso patolégico que contribuye
al desarrollo de sintomatologia del tracto urinario inferior en hombres. Estos sintomas surgen
de una disfuncién del tracto urinario inferior son divididos en sintomas obstructivos
caracterizados por sintomatologia de vacilacién, esfuerzo, chorro débil, goteo terminal,
aumento en el tiempo de miccion y vaciamiento incompleto; asi como en sintomas irritativos
como frecuencia, urgencia, nocturia, urgencia volumenes bajos urinarios. Una serie de
autopsia demuestra que en hombres menores de 30 afos no se encuentra evidencia
histologica de enfermedad (1). La prevalencia alcanza casi el 90% en la novena década de la
vida (1). Mientras el aumento de volumen prostatico parece inevitable, se cree que la
sintomatologia urinaria del tracto inferior y otras secuelas de la hiperplasia prostatica benigna
obstructiva no son solamente debidas al efecto de masa, pero también son una combinacién
de aumento de volumen prostatico y disfuncion relacionado a la edad del detrusor (2).

La etiologia de la hiperplasia prostatica benigna obstructiva es multifactorial y no esta
definitivamente establecida. La hiperplasia prostatica obstructiva benigna se refiere a
hiperplasia epitelial del estroma y glandular que ocurre en la zona de la prostata que rodea la
uretra. Este crecimiento es dependiente de andrégenos principalmente la
didhidrotestosterona (3). La 5 alfa reductasa es responsable de la conversidon de testosterona
a dihidrotestosterona, un andrégeno con una potencia cinco veces mayor que la testosterona
para el receptor de androgenos. La dihidrotestosterona que une al receptor de andrégeno vy
el complejo es responsable de la estimulacion de factores de crecimiento que influencian la
division celular a nivel prostatico y crecimiento asi manteniendo el equilibrio entre la
proliferacion y muerte celular. Los niveles elevados de dihidrotestosterona, junto con el
descontrol hormonal, provoca la hiperplasia prostatica benigna (4).

La hiperplasia prostatica benigna obstructiva es una entidad cronica, progresiva que
empeora con la edad. Esto lleva a un aumento prostatico de volumen, aumento en
sintomatologia, deterioro del chorro urinario, aumento del riesgo de retencion aguda de orina,
y un elevado riesgo de cirugia para hiperplasia prostatica obstructiva (5). Existen 2
mecanismos por los cuales la prostata puede ocasionar obstruccidon vesical. Uno es por la
estrechez del lumen uretral debido al efecto de masa asociado al crecimiento, esto esta
descrito como el componente estatico de la obstruccién vesical, el componente dinamico
consiste en el tono del musculo liso prostatico, el cual esta mediado por efectos
noradrenérgicos en receptores alfa adrenérgicos (14).



Estudios longitudinales han demostrado un aumento de sintomatologia urinaria de
moderada a severa del 13% en la quinta década de la vida a un 28% en la octava década de
la vida (6). Los hombres en la sexta década de la vida tienen en promedio un flujo urinario de
20 a 21 mL/seg, comparado con los hombres en la octava década de la vida los cuales tiene
flujos urinarios de 13 a 15 mL/seg (7). Hombres en la séptima década de la vida con
sintomatologia urinaria baja de tipo moderada tienen 13% de desarrollar retencion aguda de
orina (8). Se estima que la préstata presenta un aumento de tamano de 1.6% por afio, un
volumen prostatico basal elevado y aumento en cifras de antigeno prostatico especifico estan
asociados a progresion de la enfermedad (9).

Los sintomas urinarios bajos son medidos utilizando un método validado, reproducible
que esta disefiado para determinar la severidad de la enfermedad y determinar la respuesta
a tratamiento, de manera general se ha adoptado el IPSS, International Prostate Symptom
Score, Calificacién Internacional de Sintomatologia Prostatica (5). El tratamiento médico es la
primera eleccion en pacientes con sintomatologia leve a moderada. El tratamiento mas
invasivos por lo general se reservan para fallas en el tratamiento médico.

El antigeno prostatico tiene relevancia en pacientes con hiperplasia prostatica
obstructiva, como lo indican en la guias de la AUA, American Urological Association, la
Asociacion Americana de Urologia, el antigeno prostatico especifico ha demostrado tener
una excelente correlacion con volumen prostatico y predecir la historia natural de la
enfermedad. Hombres con un nivel alto de antigeno prostatico tienen un mayor riesgo de
tener crecimiento prostatico en un futuro, deterioro de sintomas urinarios del tracto inferior,
retencion aguda de orina y necesidad de cirugia relacionada a crecimiento prostatico (15).

1.1 Tratamiento Médico

La primera linea de tratamiento médico son los antagonistas de receptores alfa
adrenérgicos. Estos son utilizados con la hipotesis de que la hiperplasia prostatica
obstructiva benigna surge de una obstruccién vesical y una gran proporcion de volumen
celular el cual esta constituido principalmente por musculo liso, del cual la tension esta
regulada por receptores alfa adrenérgicos (11). Actualmente existen cuatro antagonistas de
receptores alfa adrenérgicos autorizados por la Food and Drug Administration de Estados
Unidos que son: terazosina, doxazosina, tamsulosina, alfuzosina y silodosina.

La terazosina fue la primera en salir al mercado en 1992. Posteriormente llega la
doxazosina. Los efectos secundarios de la terapia con antagonistas consisten principalmente
de vertigo, hipotensidén postural, astenia, congestion nasal, sintomas gastrointestinales,
cefalea, y ocasionalmente eyaculacion retrograda (12). Posteriormente surgen los
antagonistas de receptores alfa adrenérgicos uro-selectivos con accion preferencial en la
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prostata y en la vejiga con una disminucion importante de los efectos secundarios, surgiendo
de primera instancia la tamsulosina y la alfuzosina con una uro-selectividad en los receptores
alfa 1a y 1d, lo que ha disminuido de manera importante los efectos secundarios
cardiovasculares haciéndolos la primera opcion terapéutica por su excelente seguridad y
apego a tratamiento (14).

El mecanismo de los inhibidores de la alfa 5 reductasa, finasteride y dutasteride, esta
relacionado a la actividad de los androgenos en la patogenia de la hiperplasia prostatica
benigna. La dihidrotestosterona, que es convertida a partir de testosterona por la 5 alfa
reductasa, tiene una mayor afinidad por los receptores de andrégenos comparado con la
testosterona. La dihidrotestosterona promueve proliferacion celular, suprime apoptosis celular
prostatica, y aumenta la angiogenes prostatica. Los inhibidores de la 5 alfa reductasa
reducen el volumen prostatico previniendo Ila conversion de testosterona en
dihidrotestosterona, lo que lleva a un menor volumen prostatico y menos proliferacién celular,
con una disminucion de la vascularidad (16,17).

1.2 Tratamiento Quirdrgico

El tratamiento no invasivo de la préstata es recomendado siempre que sea posible en
pacientes con hiperplasia prostatica obstructiva, ciertos sintomas o condiciones requiere de
cirugia. La intervencion quirurgica es recomendada en paciente en los cuales la hiperplasia
prostatica obstructiva ocasiona insuficiencia renal, retencién urinaria, infeccion de vias
urinarias recurrente, calculo vesical, hidronefrosis o un volumen alto de orina residual. Un
procedimiento minimamente invasivo es apropiado para sintomatologia moderada del tracto
urinario inferior y en pacientes los cuales la prostata tiene un volumen relativamente pequefio
sin l6bulo medio significativo (18). La cirugia proporciona mejoria subjetiva y objetiva pero
trae consigo ciertos riesgos postoperatorios. La impotencia ocurre entre el 4 al 10% de los
pacientes tratados quirurgicamente por enfermedad benigna. Incontinencia se encuentra en
el 0.5 al 1.5% de los pacientes. La recurrencia a 5 afios es de 2 a 10% (19). Los
procedimientos de minima invasion incluyen la ablacion con aguja transuretral, la
termoterapia con microondas transuretral, la termoterapia inducida por agua, y los stents
intraprostaticos. La inyeccion con etanol esta en fase experimental pero puede calificar como
procedimiento de minima invasion. Las opciones quirurgicas incluyen la reseccion
transuretral de préstata, la prostatectomia con laser ya sea reseccion, ablacion o
vaporizacion, la incision prostatica y la prostatectomia abierta.



2. Reseccion Transuretral de Préostata (RTUP)

Por mas de sesenta anos la reseccién transuretral de prostata ha sido la referencia
estdandar para pacientes con sintomatologia del tracto urinario inferior secundaria a
hiperplasia prostatica obstructiva. Durante los ultimos 20 afos, este procedimiento ha sido
retado por el desarrollo médico y en particular, por los tratamientos minimamente invasivos,
como la termoterapia con microondas transuretral o procedimientos con laser.

El volumen prostatico debe de ser medido por ultrasonido para estimar el tiempo
quirurgico. No existe un volumen prostatico absoluto superior para realizar reseccion
transuretral de préstata. Tradicionalmente, un volumen mayor a 80 cc es considerado una
indicacién de cirugia prostatica abierta (20). Con el desarrollo de la reseccion bipolar este
limite ya no esta justificado. Una cistoscopia preoperatoria de rutina no estd recomendada al
menos que existe la sospecha de patologia de uretra o vejiga (21). Un punto controversial es
la utilidad de la urodinamia, sin embargo, ninguna guia de hiperplasia prostatica obstructiva
recomienda estudios de presion flujo como medida diagndstica de rutina previo a cirugia (22).
Aun asi existen pacientes en los cuales se recomiendan estudios de flujo presion,
particularmente en pacientes jévenes menores de cincuenta afios o mayores de ochenta
afnos, que han recibido tratamientos quirdrgicos previos y con un elevado volumen de orina
residual (mayor a 300 cc), y en aquellos pacientes con cirugia pélvica. En estos grupos existe
la alta posibilidad que la sintomatologia sea ocasionada por alguna falla del detrusor o
hiperactividad en lugar de hiperplasia prostatica (23).

La indicacion mas frecuente para reseccion transuretral de prostata es la
sintomatologia urinaria baja refractaria al tratamiento médico. El tiempo 6ptimo para realizar
cirugia en casos electivos sigue en debate. Los datos del Veterans Affairs Cooperative Trial,
el Estudio de Cooperacién de Asuntos Veteranos, en los que comparan vigilancia activa con
reseccion transuretral de préstata, sugieren que una reseccion temprana provee un mejor
resultado a largo plazo que los pacientes manejados con vigilancia y posteriormente se les
realice reseccion (19). Ha sido sugerido que la falla progresiva del detrusor secundaria a una
obstruccion prostatica prolongada es responsable de esta observacion. El tratamiento médico
no puede ser llevado a cabo de manera indiscriminada. Si el paciente desarrolla orina
residual significativa, por lo general mayor a 100 ml., la reseccion transuretral debe de ser
considerada (24).

En 1943, Nesbit describe un procedimiento el cual inicia con la parte ventral de la
glandula prostatica seguido de ambos |ébulos laterales, el I6bulo medio y terminando en el
apex esto mediante instrumentacion endoscépica. Se han hecho numerosas mejorias
técnicas de la RTUP en los ultimos afos de las cuales se incluyen la endocamara, los
instrumentos de flujo continuo, el disefio de asa para corte y electrocoagulacion (25).
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La mortalidad transoperatoria y perioperatoria ha disminuido de manera substancial
durante los ultimos 30 afos actualmente oscilando en menos de 1% (26). La mayor
complicacion transoperatoria continua siendo el sangrado. Aun con mejoras tecnolégicas de
equipos de reseccidon endoscopica, los cuales han disminuido la morbilidad del
procedimiento, continua un indice de transfusion menor al 10% en las mayorias de las series,
Reich, et. al. presenta una serie de la cual se requirié de transfusion en 2.9% de los
pacientes (24). El riesgo de sangrado esta asociado con infecciones preoperatorias y
retencion aguda de orina secundario a una glandula prostatica congestiva, volumen
prostatico y tiempo de reseccién (25).

El sindrome de reseccidon transuretral esta caracterizado por confusion mental,
nausea, vomito, hipertension, bradicardia y alteraciones visuales. Esta ocasionado por una
hiponatremia dilucional con un sodio sérico menor a 125 mEq/Il, secundario a una perforacion
de venas capsulares o senos venosos con una absorcidén de liquido de irrigacidén hipotdnico.
Este se encuentra en 1.4% de los casos. Cualquier sospecha de sindrome de reseccion
transuretral, se debe de tomar determinaciones plasmaticas de sodio de manera inmediata.
Para una deteccidén temprana de absorcion se puede agregar alcohol etilico permitiendo un
analisis de alcohol en el aire expirado del paciente, sin embargo, esto no es recomendado
como una medida de rutina ya que presenta una incidencia baja (26).

3. Epinefrina en cirugia para disminuir sangrado

La epinefrina es un farmaco con accion vasoconstrictor el cual estimula los receptores
adrenérgicos de la vasculatura en el musculo liso, lo que ocasiona una disminucion de flujo
sanguineo (30).

La epinefrina administrada de manera local en tejidos se ha utilizado en multiples
especialidades, una de las principales en cirugia ortopédica de rodilla en donde se utiliza de
manera transoperatoria en artroplastia de rodilla, se ha reportado que la administracion de
dosis bajas de epinefrina en solucién salina ha resultado en una disminucién de sangrado
perioperatorio comparado con solucion salina sola con un mayor efecto hemostatico (27).

En sangrado activo de ulceras gastrointestinales se ha establecido la inyeccion de
epinefrina como segura y efectiva, encontrando el tratamiento con epinefrina sin
complicaciones, con menor sangrado que el grupo control al igual con menor cirugia de
emergencia y una disminucion de estancia hospitalaria (28).

En urologia existe un comunicado por Schelin en el cual utiliza inyecciones
intraprostaticas de epinefrina y mepivacaina durante el transoperatorio de la RTUP, en donde
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encuentra una disminucién del sangrado total transoperatorio, sin embargo, es un estudio el
cual presenta deficiencias metodoldgicas para establecer conclusiones significativas (29).

Planteamiento del Problema

Justificacion

Hoy dia, la RTUP sigue siendo el procedimiento quirdargico mas frecuentemente
efectuado para hiperplasia prostatica benigna, en donde el sangrado trans-operatorio es la
principal causa de morbilidad del procedimiento con un moderado a alto indice de
transfusiones, lo que limita en el tejido resecado, tiempo quirurgico y resultados de la cirugia.
Motivo por el cual se buscan nuevos métodos o alternativas de tratamiento médico, nuevos
procedimientos de alta tecnologia, para disminuir el factor sangrado transoperatorio.

Hipotesis

Si la epinefrina produce vasoconstriccion local disminuyendo el flujo sanguineo,
entonces al administrarlo por via intraprostatica disminuira el sangrado transoperatorio de la
reseccion transuretral de prostata.

Objetivos

Establecer la eficacia de la administracién intraprostatica trans-operatoria de la
epinefrina para disminuir el sangrado durante la RTUP.
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Material y Métodos
Diseino del estudio

Se trata de un estudio experimental, comparativo, prospectivo, doble ciego, con
asignacion aleatoria a dos grupos.

1) con administracion intraprostatica de epinefrina transoperatoria
2) administracion de agua inyectable como placebo.
Se realizé de noviembre 2009 a mayo 2010.

Los resultados se expresan con medias y Desviacién estandar (DE) y se analizaron
mediante prueba t-Student y correlacién de Pearson utilizando el programa estadistico
SPSS 17.0 © ( IBM Chicago, lllinois 60606 ) .

Criterios de inclusion:

1. Diagndstico de hiperplasia prostatica benigna obstructiva candidato para cirugia.
2. Pacientes programados para RTUP

Criterios de exclusion:

1. Antecedentes de hipertension arterial

2. Antecedentes de cardiopatias

3. Discrasias sanguineas

4. Tratamiento en los ultimos tres meses con inhibidores de la 5 alfa reductasa
5. Cancer genitourinario

6. Litiasis en vias urinarias

7. Antecedentes quirurgico urologico

Criterios de eliminacion:

1. Paciente al cual durante el procedimiento no se tenga una adecuada recolecciéon de
liquido de irrigacion con lo que no se podra realizar una adecuada cuantificacion de
sangrado transoperatorio.
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Tabla 1

Variable

Tabla de Variables

Definicion Conceptual

Unidad de
Medida.

Edad Tiempo transcurrido desde el nacimiento, | Afos cumplidos
hasta la muerte del individuo. al momento del
estudio.
Sangrado Es el sangrado total durante el | Mililitros
Trans- transoperatorio de RTUP
operatorio Es cuantificado con la formula
S=(Hemoglobina liquido irrigacién x 1000)/
Hemoglobina prequirurgica
Tejido Tejido prostatico extirpado durante la | Gramos
Resecado reseccion transuretral de prostata
Antigeno Glicoproteina producida  por  células | ng/mL
Prostatico epiteliales por los acinos y ductos de la
Especifico glandula prostatica
Tiempo de | Duracién de procedimiento en unidad de | Minutos
reseccion tiempo desde el inicio de reseccion hasta el
final de reseccion
Volumen Volumen de Ila glandula prostatica | Gramos
Prostatico determinado por férmula estandarizada de

medidas obtenidas transversal, longitudinal y
sagital en ultrasonido transrectal
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Procedimiento

En pacientes hospitalizados que cumplieron criterios de inclusion para el estudio, se
les realizd historia clinica completa con exploracién fisica, se realizaron estudios
preoperatorios convencionales, valoracion cardiovascular y preanestésica.

Se firmaron hojas de consentimiento informado. Se explicé por parte del investigador
principal el consentimiento informado, el paciente decide participar y firmo el mismo, se
realizd6 asignacion aleatoria por parte del co-investigador.

A todos los pacientes incluidos en el estudio se les realizé6 bloqueo subaracnoideo
como procedimiento anestésico, se llevdo a cabo reseccion transuretral de prostata con
equipo de cirugia endoscépica de marca ACMI ( Southborough Mass. Estados Unidos ).
Inicialmente se realiza cistoscopia con cistoscopio 21 fr. con Optica de 30 grados en la que se
realizé exploracion de uretra, l6culo prostatico y vejiga, posterior a la revision, se coloca con
aguja endoscépica tipo Williams a nivel de piso prostatico, 10 cc de sustancia en estudio,
posteriormente se colocara 5 cc en cada Iébulo lateral, en caso de ser de grupo de epinefrina
se inyecta un total de 200 microgramos. Utilizando el resector con camisa externa de 26 fr. y
camisa interna de 24 fr. se realiz6 reseccidn de tejido prostatico con flujo continuo utilizando
como liquido de irrigacién de agua inyectable a través de sistema de TUR en Y, se realiza
corte con corriente monopolar con electrocauterio de marca comercial ValleyLab (division de
Tyco Healthcare Group LP, Boulder Colorado Estados Unidos ). Todo el liquido se recolectd
en un contenedor y se tomd una muestra con una jeringa de 20 cc con la cual se realizd
determinacién de hemoglobina. Se cuantifican los gramos de tejido resecado con una
bascula médica, se mide el tiempo quirdrgico en minutos. A través de la formula validada en
reportes de literatura previos ( sangrado= (Hemoglobina liquido de irrigacion x
1000)/Hemoglobina prequirurgica ) se cuantificara el sangrado transoperatorio de cada
cirugia (31).

Durante todo el procedimiento se realizd un monitoreo cardiovascular constante y
estrecho.

Procedimiento para la recoleccién de la informacion.

La informacion del paciente y variables en estudio fueron registradas y capturadas en
un programa elaborado para tal efecto en Excel®. Para el manejo de dichos datos se prepard
un manual de documentacion, conformandose una base maestra de datos integrada, esto
cegado de investigador principal.
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Resultados

Analisis Descriptivo

Se incluyeron un total de 23 pacientes los cuales fueron aleatorizados entre dos
grupos, 13 pacientes asignados al grupo de aplicacién intraprostatica de epinefrina y 10
pacientes al grupo de placebo.

Se encuentra en un analisis de variables que fueron pacientes distribuidos de manera
homogénea con respecto a edad con una media de 66 afnos para grupo de epinefrina
intraprostatica y 62 afnos para grupo placebo, volumen prostatico medido por ultrasonido pre
quirurgico con una media de 68.9 gramos y 65.08 gramos respectivamente,

El tiempo de reseccion fue similar en relacion a su media con 40.92 minutos para los
pacientes de grupo epinefrina intraprostatica y 45.1 minutos en grupo placebo.

Existid una diferencia considerable en la media en cantidad de sangrado en mililitros
con 127.48 mililitros en grupo de epinefrina intraprostatica y 336.63 mililitros en el grupo
placebo.

Tabla 1

Medias de aspectos demograficos y caracteristicas de ambos grupos

Edad (afios) 66.23 (9.8) 62 (9.7)
Volumen Prostatico (gr) 68.9 (16.1) 65.08 (13.4)
Tejido de Reseccion (gr) 14 (8.2) 26.2 (23.6)
Tiempo de Reseccion (min) 40.92 (20.3) 45.1 (21.1)
Sangrado (ml.) 127.48 (77) 336.63 (185.6)
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Grafica 1

Promedio de sangrado por grupo
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El promedio de sangrado del grupo de epinefrina fue significativamente menor que el
del grupo placebo (127.49 vs. 336.63, IC 95 %, 45-234, p < 0.005).

No existieron diferencias estadisticamente significativas entre los promedios de
gramos resecados y tiempo de reseccion por grupo.
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Grafica 2
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Grafica 4
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En nuestra poblacion de estudio al realizar la prueba de correlacion de Pearson, el
sangrado mostré una correlacion directa muy significativa y fuerte con el tiempo de reseccién
para ambos grupos ( r= 0.780, p <0.001) y( r= 0.905, p <0.001), epinefrina y placebo
respectivamente.

Los gramos de tejido resecados mostraron una correlacion moderada con el sangrado
solo en el grupo placebo ( r=0.673, p< 0.001), pero no con el grupo de epinefrina. No existio
correlacion entre el volumen prostatico medido por ultrasonido y el sangrado transoperatorio
(Anexo 2).

Un paciente asignado al grupo de epinefrina intraprostatica presentd hipertension
arterial al momento de administracion de la sustancia, encontrando cifras hasta 190/110 de
presion arterial, la cual se presentd de manera transitoria y se manejé con administracion de
nifedipino via oral con remision a los 30 minutos. Este evento adverso representa el 7.7% de
la poblacion total.
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Aspectos éticos y de bioseguridad

Se llevo a cabo el estudio de acuerdo a la lineacién de buenas practicas clinicas
establecidas por la Conferencia Internacional de Armonizacién de Requerimientos Técnicos
para el Registro de Medicamentos de Uso Humano de 1996, al igual que por los lineamientos
de la Regulacion Mexicana en Investigacion Clinica.

Conclusiones

La inyeccion intraprostatica de epinefrina puede ser de utilidad para la reducciéon del
sangrado durante la RTUP en pacientes seleccionados, debiendo realizarse monitoreo
cardiovascular durante la aplicacién del mismo. El sangrado de la reseccion transuretral de
prostata depende de multiples variables, corroborandose que el tiempo de reseccion asi
como los gramos de tejido resecados siguen siendo las dos variables mas influyentes.
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Anexo 1

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE
INVESTIGACION MEDICA

Titulo del protocolo:
Utilidad de epinefrina intraprostatica durante la reseccion transuretral de préstata
para disminuir el sangrado transoperatorio.

Investigador principal: Dr. Miguel Maldonado Avila
Sede donde se realizara el estudio: Hospital General de México, O.D.
Nombre del paciente:

A usted se le esta invitando a participar en este estudio de investigacion médica.
Antes de decidir si participa o no, debe conocer y comprender cada uno de los
siguientes apartados. Este proceso se conoce como consentimiento informado.
Siéntase con absoluta libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le
ayude a aclarar sus dudas al respecto.

Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea participar, entonces se
le pedira que firme esta forma de consentimiento, de la cual se le entregara una
copia firmada y fechada.

JUSTIFICACI()N DEL ESTUDIO. Este estudio se realiza debido a que deseamos
saber si al administrar epinefrina intraprostatica va a disminuir el sangrado
transoperatorio.

OBJETIVO DEL ESTUDIO
A usted se le esta invitando a participar en un estudio de investigacion que tiene
como objetivos:

e Determinar si el uso de la epinefrina intraporstatica va a disminuir el
sangrado transoperatorio
e Conocer cuales son los efectos secundarios.

BENEFICIOS DEL ESTUDIO

En estudios realizados anteriormente por otros investigadores se ha observado
que disminuye el sangrado en comparacién de su grupo control

Con este estudio conocera de manera clara cuales son los efectos secundarios
gue se presentan, aunque no son reportados en la literatura.

Este estudio permitira que en un futuro otros pacientes puedan beneficiarse del
conocimiento obtenido que resulte ser mas util.
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PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

En caso de aceptar participar en el estudio se le realizaran algunas preguntas
sobre usted, sus habitos y sus antecedentes médicos, se sometera a un
procedimiento de reseccidn transuretral de prostata, en el cual durante la cirugia
se inyectara en préstata epinefrina a dosis de 200 Mcg o placebo dependiendo del
grupo al cual usted sea aleatorizado, se juntara en un solo recipiente todo el
liquido de irrigacién para de ahi tomar una muestra y enviarla a estudiar para que
nos den determinacion de hemoglobina y con una férmula ya establecida
cuantificar sangrado transoperatorio.

RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO

Existe una probabilidad muy baja de que hipertensién arterial transitoria,
taquicardia, al momento de aplicacion de la sustancia a estudiar. Aunque pueden
existir riesgos impredecibles que escapan al conocimiento del investigador.

En caso de que usted desarrolle algun efecto adverso secundario o requiera otro
tipo de atencidn, ésta se le brindara en los términos que siempre se le ha ofrecido.
ACLARACIONES

» Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.

* No habra ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de no aceptar
la invitacion.

+ Si decide participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee, -
aun cuando el investigador responsable no se lo solicite-, informando las razones
de su decision, la cual sera respetada en su integridad.

* No tendra que hacer gasto alguno durante el estudio.

* No recibira pago por su participacion.

* En el transcurso del estudio usted podra solicitar informacién actualizada sobre el
mismo, al investigador responsable.

* La informacion obtenida en este estudio, utilizada para la identificacion de cada
paciente, sera mantenida con estricta confidencialidad por el grupo de
investigadores.

* En caso de que usted desarrolle algun efecto adverso secundario no previsto,
tiene derecho a una indemnizacion, siempre que estos efectos sean consecuencia
de su participacién en el estudio.

Fecha:

Dr. Miguel Maldonado Avila
Investigador Principal Paciente

Testigo Testigo
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Anexo 2

Correlaciones de Pearson

GRUPO SANGRADO
1
Sangrado Correlacién de 1
Pearson
Sig.
N 13
Tiempo de Correlacién de 780"
Reseccion Pearson
Sig. .002
N 13
Gramos Correlacion de 315
Resecados Pearson
Sig. 294
N 13
Volumen Correlacion de .340
Prostatico Pearson
Sig. .256
N 13
2 Sangrado Correlacion de 1
Pearson
Sig.
N 10
Tiempo de Correlacién de 905"
Reseccion Pearson
Sig. .000
N 10
Gramos Correlaciéon de 673
Resecados Pearson
Sig. .033
N 10
Volumen Correlacion de .218
Prostatico Pearson
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Sig.

.545
10
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