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I. RESUMEN

La hipnosis para la anestesia en cirugia oncoldgica se obtiene tradicionalmente con la
administracion pulmonar de vapores halogenados. La utilizacion de estos compuestos
conlleva riesgos para el paciente oncoldgico asi como para el personal médico y de
enfermeria expuestos a la contaminacidn ambiental producida con estos agentes, asi
mismo se conoce de la inmunosupresiéon provocada por los halogenados y por los
Opiodes por lo que se estudia un técnica anestésica alternativa para la hipnosis y
mantenimiento anestésico mediante midazolam y bloqueo peridural (anestesia

combinada).

Objetivo: Determinar el rango de dosis de midazolam expresado en mcg/kg/min para
mantener hipnosis con anestesia combinada en pacientes sometidas a cirugia abdominal
gineco-oncoldgica.

Determinar el tiempo requerido para extubacidon determinado en minutos después de
suspender la perfusidon del midazolam.

Determinar el grado de sedacion residual postoperatoria a la llegada a recuperaciény a la
hora medida con la escala de sedacidn de Ramsay.

Determinar la recuperacién anestésica postoperatoria a la llegada a recuperaciéony a la
hora medida con la valoracion de Aldrete.

Evaluacién de recuerdo postoperatorio y grado de satisfaccion con la anestesia a las 24
hrs.

Hipdtesis: Llevar a cabo la hipnosis mediante midazolam en la cirugia gineco-oncoldgica,
especificamente en las panhisterectomias, en sustitucion de los halogenados. Dar el
mantenimiento anestésico mediante bloqueo regional en sustitucion del uso tradicional

de Opiodes.
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II. INTRODUCCION

La hipnosis es uno de los componentes clasicos y fundamentales del estado anestésico. En
la anestesia general, la hipnosis se obtiene utilizando farmacos que actudan en el sistema
nervioso central y que se administran por via pulmonar (anestésicos inhalados) y/o
intravenosa (anestésicos endovenosos). La anestesia inhalada ha sido por mucho tiempo
la mas utilizada por la familiaridad que tiene el anestesiélogo para la administracion de
estos farmacos; a través de vaporizadores preinstalados en las maquinas de anestesia, por
la facilidad de administracion, a través de los circuitos de ventilaciéon de la maquina de
anestesia y actualmente por la facilidad de titulacion de la dosis administrada; ya que
disponemos de dispositivos llamados analizadores de gases expirados que ademas de
medir la fraccion inspirada y espirada de oxigeno y diéxido de carbono también miden lo
hacen con los vapores anestésicos que administramos. También proporcionan el valor
CAM (concentracién alveolar minima) del vapor anestésico que se esté utilizando.

Sin embargo, son bien conocidos los efectos indeseables de este tipo de anestesia. Su
mecanismo de accidén es inespecifico y aun hasta el dia de hoy no bien dilucidado. Estan
bien documentados los riesgos de hipertermia maligna y hepatotoxicidad asi como los
posibles efectos teratogénicos en el feto. Pero posiblemente el efecto adverso de mas
impacto es la contaminacién ambiental que se origina con el uso de estos compuestos, ya
que su administracién obliga a la utilizacién de circuitos de “drenaje” de los que
practicamente se carece en todos los hospitales, originando una contaminacién con
vapores anestésicos y sus residuos en las salas de quirdfano, exponiendo no solo a los
anestesidlogos, también al personal de enfermeria y quirdrgico. Los efectos indeseables
de la exposiciéon crénica a vapores anestésicos también es un tema ya bien documentado.

Uno de los efectos adversos al que se le ha dado poca importancia y que sin embargo es
de gran peso, especialmente en los pacientes oncolégicos es lainmunodepresién
postoperatoria. Los vapores anestésicos disminuyen la actividad de la inmunidad celular,
especificamente los macréfagos pulmonares y las células NK (natural Miller). Estas Ultimas
son indispensables para la vigilancia celular contra la diseminacién metastasica. La
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influencia que tiene la técnica anestésica en el prondstico de los pacientes oncoldgicos es
un hecho que estd siendo explorado en estos afios en poblacion humana y ya demostrado
en modelos animales.

De modo que la utilizacidon de agentes endovenosos hipnéticos sean una alternativa a la
utilizacion de agentes inhalados. De estos, el Propofol es un agente endovenoso que ha
sido ampliamente investigado como agente hipndtico en perfusion endovenosa continua.
Sus propiedades farmacoldgicas lo convierten en un agente excelente para este fin. Sin
embargo el coste econdmico de su uso lo convierte casi en prohibitivo como agente
hipnético de uso diario.

La utilizaciéon de midazolam como agente hipndtico ha sido menos explorado en
comparacion con el Propofol. Sus propiedades farmacoldgicas también lo convierten en
un buen agente para proporcionar hipnosis en perfusién endovenosa continua. Su
utilizacidn para este fin es de coste econdmico bajo en comparacion con el Propofol y
requiere dosis menores, lo que conlleva menos gasto de farmaco. Ademas del impacto
benéfico desde el punto de vista econdmico, la utilizacion de este agente elimina los
efectos indeseables de la utilizacién de agentes inhalados expuestas anteriormente. Y los
efectos inmunomoduladores negativos son menores en comparacion con estos agentes.
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III. ANTECEDENTES

El bloqueo de nervios periféricos provoca analgesia; como comprobaron Martin F. et als;
el uso de lidocaina tiene también efectos antiinflamatorios, los que no solamente
evaluaron mediante una evaluacién clinica sino también mediante la medicién de
Citocinas, IL-10, IL-6 y FNT a y aunque no se demostré un cambio significativo en las
mismas, también hay que considerar que en dicho estudio se uso morfina , la cual dentro
de los Opiodes es considerada como la de mayor inmunosupresion en el paciente al ser
administrada por cualquier via.

éPor qué la anestesia regional?

Las técnicas de anestesia regional proveen de una analgesia postoperatoria mas eficiente
1,2. El dolor posoperatorio es causado por la inflamacion del tejido, los mediadores de la
inflamacién son entre otros, las bradicininas, serotoninas, prostaglandinas, histaminas,
leucotrienos e histaminas. Las Citocinas son importantes mediadores sistémicos y locales
de la respuesta inflamatoria postquirdrgica, ademas estan involucradas en la nocicepcion
y desarrollo de la hiperalgesia® estudios recientes sugieren que la mediciéon de
interleucinas pro-inflamatorias IL-6, IL-1B, IL -2, son de ayuda para correlacionar la
respuesta inflamatoria y de una forma asignar un valor predictivo a la recuperacién
quirurgica. Especialmente IL-6° ©.

Muchos experimentos en modelos animales, demuestran que bloqueando las fibras C se
limita el desarrollo la inflamacién periférica en el area inervada de dicha fibra, hecho
demostrado en la transeccién de un nervio’ tras la aplicacion de anestésico local. Este
fendmeno parece estar relacionado a la duracién del bloqueo de la fibra c. Este modelo
de la inhibicién de la respuesta inflamatoria periférica mediante el bloqueo de la fibra C
con lidocaina ha sido reproducido en humanos®. Asi mismo tanto la lidocaina como la
Bupivacaina han demostrado tener un efecto antiinflamatorio sistémico®. Ademas de que

10
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la Bupivacaina puede reducir la produccién de Citocinas a través de un efecto periféricoy
sistémico ex vivoqo

En pacientes Postoperados el bloqueo peridural con anestésico local limita ex vivo la
produccién de Citocinas después de la cirugia visceral,. Por lo que se puso a prueba
también la hipotesis sobre el beneficio del bloqueo peridural en pacientes oncolégicos
sometidos a cirugia.

Diversos estudios en animales sugieren que la anestesia regional y un adecuado control
de la analgesia postoperatoria independientemente, disminuyen la metdstasis del cancer.
Estudios clinicos retrospectivos sugieren una reduccion de la recurrencia de varios tipos
de cancer en pacientes que recibieron analgesia perioperatoria neuraxializ.

Los tumores primarios sélidos pueden ser removidos pero las metastasis permanecen
como el 90% de la causa de muerte;s y aunque la cirugia puede ser potencialmente
curativa también contribuir a metastasis mediante supresién de la inmunidad
favoreciendo el crecimiento de micro metastasis pre-existentes, y permite la diseminacion
de células malignas durante la manipulacidon del tumory,. Los anestésicos inhalados y los
Opiodes intravenosos pueden contribuir a la metdstasis disminuyendo la actividad de las
células “natural killer” (NK). La morfina en concentraciones clinicamente demostrables
estimula la supervivencia de la célula cancerigena, progresiéon del ciclo celular y
proliferaciéon endotelial y angiogénesis. Ademas la morfina induce la neovascularizacién
del tumor e incrementa la progresion del tumor.ss, 16

La anestesia o analgesia epidural atenuan la respuesta de estrés quirurgico y previenen la
inhibicién del sistema inmunoldgico. Ademas disminuyen los requerimientos de
anestésicos inhalados y de Opiodes, cuando se administran de forma intratecal en
pequefias dosis los Opiodes disminuyen su actividad inmunodepresora a diferencia de
cuando se administran de forma sistémica, por lo tanto la analgesia epidural puede ser
beneficiosa en pacientes oncolégicos sometidos a cirugiass.

Tres estudios retrospectivos sugieren un decremento en la recurrencia de metastasis en
los pacientes que reciben analgesia neuraxial perioperatoria.;s. Sin embargo el estudio
de Gottschallk et al. del 2010 concluyen que no existe una relacién aparente entre la
recurrencia de metdstasis en cancer de colon , préstata y seno y el uso de analgesia
neuraxial perioperatoria sin embargo encontraron que la analgesia neuraxial es
beneficiosa par ale paciente senil sometido a cirugia oncolégica, ademas de que tampoco

11
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se descarta que la relacidon que existe entre la anestesia neuraxial y la recurrencia de
metdstasis se deba de otra forma al tipo de tumor.

Autores como Bar-Yosef 1 han demostrado en el modelo animal que la anestesia con
bloqueo espinal marcadamente atenua la promocidn de metastasis por la cirugia. Otros
factores que este mismo autor sefiala como desencadenantes de dicho estado
inmunosupresivo y que no se consideran en este estudio a la salvedad de tomarlos como
criterios de exclusién, antes, durante y después de la cirugia, estos son: transfusion
sanguinea, hipotermia y la respuesta neuroendocrina que acompafia la cirugia.

Al respecto de si la analgesia neuroaxial mediante anestésicos locales ya se peridural o
intratecal es o no es un factor importante en la recurrencia de metdstasis de los tumores
en el momento quirdrgico, la mayor parte de los analisis retrospectivos consultados en
la literatura sefialan una relacién entre este tipo de anestesia y la diminucion de la
recurrencia de metdastasis. Autores como Exadaktilos et al,o. Establecen la posibilidad de
que el desarrollo de la recurrencia de cancer pueda ser analogo al desarrollo de infeccién
postoperatoria de la herida. Dado que todas las heridas quirdrgicas llegan a contaminarse
con alguna bacteria perioperatoriamente si la contaminacién progresa a una infeccion de
la herida, nos habla de manera indirecta del estado inmunoldgico del paciente.

Halogenados.-

La modulacién de los halogenados de los mecanismo de defensa inmunoldgica durante la
anestesia general pueden comprometer la competencia inmunoldgica postoperatoriay
las reaccion de cicatrizacion y afectar el rango de infeccion asi como de metastasis
diseminadas durante el acto quirurgico,,, los mecanismos para que esto suceda aun no
estan bien determinados, Loop Torsten et al. Estudiaron los efecto del sevoflorano,
isoflorano y desfluorano sobre linfocitos T humanos, CD3 in vitro, descubrieron que le
sevoflorano inhibe la activacién de la transcripcion del factor AP1,,. Existen dos estudios
gue demuestran que la combinacién de halotano y oxido nitroso provocan linfocitopenia
en histerectomiays

En otro estudio se demostré que el halotano a >1 vol % administrado por ventilacién
mecdnica abatid la inflamaciéon pulmonar temprana inducida por lipopolisacdridos en

12
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ratas,s. De manera similar el isofluorano administrado de forma preventiva disminuye el
aumento del factor de necrosis tumoral alfa asociado con la inflamacién inducida por lipo
polisacararidos;s, 26

En contraste con los efectos clinicos que se conocen bien de los anestésicos inhalados, el
mecanismo molecular de su accién inmunosupresora aun esta por identificarse. Los
estudios in vitro dan evidencia de que los halogenados pueden alterar la respuesta
inmune. El halotano, enfluorano y sevofluorano inhiben la respiracion, de la misma forma
sevoflorano, isoflorano y enfluorano inhiben la liberaciéon de IL 1-B y el FNT a, asi como la
quimiotaxis de las células mononucleares humanas y la adhesion de neutrofilos a las
células endoteliales,7, 2s. Se conocen aun menos los efectos de los anestésicos inhalados
sobre los linfocitos.

Mantenimiento anestésico con midazolam
Introduccion a los hipnosedantes.-

El hombre ha tenido necesidad desde tiempos antiguos de quitar el dolor agudo vy el
cronico en todas las culturas, en todos los tiempos; y de acuerdo a sus creencias utilizaron
diversos métodos para disminuirlo o quitarlo, hasta llegar a los tiempos actuales en los
que la fisiologia, anatomia, el conocimiento de farmacos especificos y el gran avance de la
anestesiologia como ciencia son bases para aplicar los conocimientos cientificos a la
practica clinica actual, para ser mas precisos en el manejo del dolor, la hipnosis, la
amnesia, la proteccién neurovegetativa y la relajacion neuromuscular, en el manejo
integral del paciente que se va a someter a un procedimiento quirudrgico.

El objetivo de este tema es conocer los farmacos hipnosedantes, parte importante del
manejo anestésico, siendo su importancia tal que, a pesar de no contar con el ideal de
tener un monitor que nos mida o cuantifique la concentracién terapéutica adecuada del
farmaco hipnético en la biofase, hay monitores que ya miden el grado de hipnosis, y que
se estan usando en algunos hospitales como parte importante del monitoreo, para evitar
el despertar transanestésico. Hipnos es el dios griego del suefio; hipnoo, adormecer;
farmacos hipnosedantes aquellos que producen sedacidn, suefio o inconsciencia segun el
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grado de accion farmacoldgica. La accidén de los hipnosedantes es dosis—dependiente, la
cantidad de dosis administrada puede producir una sedacién o hipnosis.

Actualmente el médico anestesidlogo tiene que tener conocimientos sobre medicina
general muy bien fundamentados en sus aspectos anatdmicos, fisioldgicos,
farmacoldgicos, y en este punto, el conocer las bases farmacocinéticas (lo que le hace el
organismo al farmaco) y farmacodinamicas (lo que le hace el fdrmaco al organismo) de
cada agente intravenoso usado en la clinica.

Como sabemos, aun no contamos con el agente intravenoso ideal, que entre otras
caracteristicas debe tener tiempos de inicio y terminacién de accién rapida y corta, sin
efectos depresores cardiovasculares, que no tenga efectos colaterales, que nos de un
suave inicio y despertar sin efectos acumulativos ni metabolitos activos, que sea estable y
gue no cause dolor en el sitio de inyeccién. Por lo que es necesario conocer la
farmacodinamia y farmacocinética de cada agente intravenoso hipnosedante particular
para adecuarlo a las necesidades del efecto farmacolégico deseable.

Es fundamental tener presente que durante la infusion de agentes intravenosos en
periodos cortos, la redistribucion, y no la eliminacidn, finalizan el efecto principal de los
anestésicos intravenosos.

En infusiones prolongadas, el tiempo medio sensible al contexto debe ser tomado en
cuenta para calcular la eliminacion de una sustancia administrada en forma continua. Es el
tiempo que transcurre desde la finalizacion de la infusidén de un agente intravenoso hasta
alcanzar el 50% de la concentracion plasmatica. Es necesario conocer los efectos
acumulativos del farmaco especifico en tiempos prolongados de infusidn, ya que a mayor
tiempo de infusidon, al dejar de administrar ésta, va a haber un tiempo variable, de
acuerdo a la farmacocinética del hipnético (redistribucion y eliminacion), de que caiga la
concentracion un 50%, particularidad que es importante conocerla en la practica
anestésica.

En anestesia se emplean agentes intravenosos para inducir o mantener la anestesia:
barbituricos como el tiopental, benzodiacepinas como el midazolam, ketamina, propofol y
etomidato entre otros.

El Midazolam por su caracteristica lipofilica tiene una accion rapida, la desaparicion de su
efecto clinico se da por la distribucién del farmaco, aumenta el umbral a las convulsiones,
y al combinarse con opioides aumenta su efecto hipotensor y depresor respiratorio;

14
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comparados con otros agentes, las benzodiacepinas tienen ciertas ventajas cuando se
usan como agentes de induccidon: Una baja incidencia de depresion respiratoria y
cardiovascular, un indice terapéutico alto, amnesia anterdgrada; baja incidencia de tos,
laringoespasmo y movimientos musculares; baja frecuencia de nauseas, vomitos y baja
incidencia de reacciones de hipersensibilidad.

Las Benzodiacepinas causan menor depresién CV y respiratoria que los barbituricos, pero

pueden producir mayor depresién respiratoria en EPOC y acentuar los efectos
respiratorios de los narcaéticos.

Anestesia y Analgesia Combinada

Algunos estudios demuestran que la Anestesia y Analgesia combinada (equilibrada) con la
administracion de AINES potentes antes de la incision quirdrgica asociada a Ia
administracion de opiodes parenterales y anestésicos locales, pero en especial por via
peridural para mantener la anestesia transquirdrgica y analgesia peridural postquirurgica
abaten mejor que otras técnicas las respuestas fisiolégicas perioperatorias secundarias a
la activacion de eferentes simpadticas y evitan estados de hiperalgesia postoperatoria
inducida por la liberacidn de citocinas locales y centrales. »9, 3a4.

Aungue no existen aparentemente estudios que evaluen la influencia de la seleccién de la
técnica anestésica con el prondstico del paciente sometido a cirugia toracica y/o
abdominal alta, podemos sugerir que la técnica anestésica con bloqueo peridural y
anestesia general con intubacién disminuye los requerimientos de hipnéticos, relajantes
musculares, asi como de opiodes y puede ser una gran alternativa. Ademas es importante
mencionar que con esta técnica al emplear menores dosis de drogas anestésicas, tiene la
ventaja de que el paciente tiene una emersidon rapida de la anestesia general,
comunmente no se requiere revertir farmacos; el bloqueo motor es minimo y se tiene
analgesia adecuada; por lo tanto el tiempo de recuperacidon en sala de quiréfano se
acorta. Debido a que el paciente deambula mas rapido se disminuye el riesgo de
complicaciones postoperatorias y por lo tanto se acortan los dias de estancia hospitalaria.
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Especialmente el uso de anestesia y analgesia peridural con anestésicos locales, asi como
la administracion parenteral de AINES también disminuyen la depresion inmune post-
quirudrgica preservando la funcion inmune celular y humoral ;de tal manera que los AINES
siempre deben administrarse con horario estricto durante las primeras 48 — 72
principalmente, nunca por razén necesariass.

En el paciente sometido a cirugia mayor, la hiperalgesia es parte de un conjunto de
cambios adaptativos que son mediados por citocinas y ocurren después de lesidn tisular,
inflamacién o infeccidén. La cantidad de citocinas liberadas depende de la extension y
duracion del daino tisular; modulando la amplitud y duracion de la respuesta inflamatoria.
La prevencidn de hiperalgesia post-quirdrgica en estos pacientes con la administracion de
anestesia y analgesia combinada con la administracion de farmacos por via espinal y
AINES potentes tiene como objetivos primordiales disminuir la respuesta simpatica
secundaria al trauma quirurgico, aliviar el dolor atenuando la produccion de citocinas pro-
inflamatorias, disminuir la morbilidad y mortalidad postquirdrgica, acortar el tiempo en
sala de recuperacion e intrahospitalariass,ss, 37.
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La hipnosis para la anestesia en cirugia oncoldgica se obtiene tradicionalmente con la
administraciéon pulmonar de vapores halogenados. La utilizacion de estos compuestos
conlleva riesgos para el paciente oncoldgico asi como para el personal médico y de

enfermeria expuestos a la contaminacién ambiental producida con estos agentes.
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V. JUSTIFICACION

La hipnosis es uno del componente cldsico y fundamental del estado anestésico. En la
anestesia general, la hipnosis se obtiene utilizando farmacos que actian en el sistema
nervioso central y que se administran por via pulmonar (anestésicos inhalados) y/o
intravenosa (anestésicos endovenosos). La anestesia inhalada ha sido por mucho tiempo
la mas utilizada por la familiaridad que tiene el anestesidlogo para la administracion de
estos farmacos; a través de vaporizadores preinstalados en las maquinas de anestesia, por
la facilidad de administracion, a través de los circuitos de ventilacidon de la maquina de
anestesia y actualmente por la facilidad de titulacidn de la dosis administrada; ya que
disponemos de dispositivos llamados analizadores de gases expirados que ademas de
medir la fraccidn inspirada y espirada de oxigeno y diéxido de carbono también miden lo
hacen con los vapores anestésicos que administramos. También proporcionan el valor
CAM (concentracién alveolar minima) del vapor anestésico que se esté utilizando.

Sin embargo, son bien conocidos los efectos indeseables de este tipo de anestesia. Su
mecanismo de accién es inespecifico y aun hasta el dia de hoy no bien dilucidado. Estan
bien documentados los riesgos de hipertermia maligna y hepatotoxicidad asi como los
posibles efectos teratogénicos en el feto. Pero posiblemente el efecto adverso de mas
impacto es la contaminacion ambiental que se origina con el uso de estos compuestos, ya
gue su administracion obliga a la utilizacion de circuitos de “drenaje” de los que
practicamente se carece en todos los hospitales, originando una contaminacién con
vapores anestésicos y sus residuos en las salas de quiréfano, exponiendo no solo a los
anestesidélogos, también al personal de enfermeria y quirdrgico. Los efectos indeseables
de la exposicidn crénica a vapores anestésicos también es un tema ya bien documentado.

Uno de los efectos adversos al que se le ha dado poca importancia y que sin embargo es
de gran peso, especialmente en los pacientes oncoldgicos es la inmunodepresion
postoperatoria. Los vapores anestésicos disminuyen la actividad de la inmunidad celular,
especificamente los macréfagos pulmonares y las células NK (natural Miller). Estas ultimas
son indispensables para la vigilancia celular contra la diseminacién metastasica. La
influencia que tiene la técnica anestésica en el prondstico de los pacientes oncolégicos es
un hecho que esta siendo explorado en estos anos en poblacién humana y ya demostrado
en modelos animales.

De modo que la utilizacidon de agentes endovenosos hipnéticos sean una alternativa a la
utilizacion de agentes inhalados. De estos, el Propofol es un agente endovenoso que ha
sido ampliamente investigado como agente hipndtico en perfusién endovenosa continua.
Sus propiedades farmacoldgicas lo convierten en un agente excelente para este fin. Sin
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embargo el coste econdmico de su uso lo convierte casi en prohibitivo como agente
hipnético de uso diario.

La utilizacion de midazolam como agente hipnético ha sido menos explorada en
comparacion con el Propofol. Sus propiedades farmacoldgicas también lo convierten en
un buen agente para proporcionar hipnosis en perfusién endovenosa continua. Su
utilizacidn para este fin es de coste econdmico bajo en comparacion con el Propofol y
requiere dosis menores, lo que conlleva menos gasto de farmaco. Ademds del impacto
benéfico desde el punto de vista econdmico, la utilizacion de este agente elimina los
efectos indeseables de la utilizacién de agentes inhalados expuestas anteriormente. Y los
efectos inmunomoduladores negativos son menores en comparacion con estos agentes.

VI. HIPOTESIS

Llevar a cabo la hipnosis mediante midazolam en la cirugia gineco-oncoldgica,
especificamente en las panhisterectomias, en sustitucién de los halogenados. Dar el
mantenimiento anestésico mediante bloqueo regional en sustitucién del uso tradicional

de Opiodes.

VII. OBJETIVO GENERAL

Observar, demostrar y realizar el mantenimiento anestésico con midazolam intravenoso
y bloqueo peridural de pan histerectomias en pacientes femeninos con diagndstico
de cancer cervico uterino y/o tumor de ovario. A fin de evitar lo posibles efectos
deletéreos en el sistema inmunolégico del paciente oncoldgico sometido a cirugia con el
fin de evitar la posible recurrencia de metastasis debido a esto.
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VIII. OBJETIVOS SECUNDARIOS

1. Determinar el rango de dosis de midazolam expresado en mg./kg/min para mantener
hipnosis con anestesia combinada en pacientes sometidas a cirugia abdominal gineco-
oncoldgica.

2. Determinar el tiempo requerido para extubacion determinado en minutos después de
suspender la perfusidn del midazolam.

3. Determinar el grado de sedacion residual postoperatoria a la llegada a recuperaciony ala
hora medida con la escala de sedacidn de Ramsay.

4. Determinar la recuperacién anestésica postoperatoria a la llegada a recuperaciony a la
hora medida con la valoracion de Aldrete.

5. Evaluacidn de recuerdo postoperatorio y grado de satisfaccién con la anestesia a las 24
hrs.

IX. METODOLOGIA

a) Tipo de estudio

Previa autorizacion del comité local de investigacion del Hospital general de México, se

realizé un estudio: observacional, prospectivo, descriptivo y longitudinal.
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b) Universo

Pacientes mujeres mayores 18 afios y menores de 65 afios con los diagndsticos de
Cancer cervico uterino y/o tumoracion unilateral o bilateral de ovario que se sometieron
a LAPE, Pan Histerectomia, ETO y Omenctomia en los quiréfanos de oncologia
ginecoldgica del Hospital General de México O.D. y que aceptaron bajo consentimiento

informado la administracidon de la técnica anestésica probada.

c) Tamaio de la muestra

Se hizo el cdlculo de la muestra por conveniencia, considerando el nimero de
procedimientos que se realizan en la unidad de oncologia ginecologia , tomando como

tiempo de recolecciéon 2 meses para factibilidad del estudio.

X. CRITERIOS DE INCLUSION

Seran incluidos todos los pacientes en estado fisico definido por la ASA (American

Society Anaestesiologist) I, Il y lll, que corresponden respectivamente a:
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| Paciente normal o con un proceso localizado sin afeccion sistémica

e |l Paciente con enfermedad sistémica leve

e Il Paciente con enfermedad sistémica grave pero no incapacitante

e |V Paciente con enfermedad sistémica grave e incapacitante lo que constituye una
amenaza permanente para su vida.

e V Enfermo moribundo cuya expectativa de vida no excede las 24 horas, se le

efectle o no el tratamiento quirdrgico indicado.

e Edad 20-60 afios.
e Cirugia abdominal gineco-oncolégica.

e Anestesia combinada.

XI. CRITERIOS DE EXCLUSION

e Edad menor de 20 o mayor de 60 afios

° Alergia a benzodiacepinas

No se puede realizar bloqueo peridural o bloqueo peridural fallido.

Que no acepten la técnica de anestesia combinada.

Puncion advertida de duramadre.

Nivel 5y 6 de la escala de Ramsay en la prueba de sensibilidad a la Midazolam.

XI. CRITERIOS DE ELIMINACION

Fueron eliminados pacientes que fallecieron durante el periodo trans o posoperatorio.
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XIII. VARIABLES A EVALUAR

VARIABLES INDEPENDIENTES

Variable

Tipo de escala

Definicion

Medicion

Edad Cuantitativa Tiempo de vida Interrogatorio
discontinua transcurrido en directo
afos
Diagndstico Cuantitativa Diagndstico dado Revision de
) por el servicio expediente
nominal
tratante
Genero Cualitativa Identificacion del Interrogatorio
) sexo directo
Nominal
Dosis de induccion Cuantitativa La cantidad de miligramos

de midazolam

continua

midazolam a la que se
expone una persona
durante un periodo de

tiempo.

Tasa de infusion de

midazolam

Cuantitativa

continua

Velocidad y cantidad de
farmaco que se infunde
por kg de peso del

paciente por minuto

Microgramos

kilogramo minuto

VARIABLES DEPENDIENTES

Variable

Escala de ramsay

Tipo de escala

Cualitativa ordinal

Definicion

Calificacion

otorgada al

Medicion

Interrogatorio

directo
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paciente directo
Recuerdo Cualitativa ordinal Imagen mental.... Interrogatorio
transoperatorio directo

XIV. PROCEDIMIENTO

Se realizaron 17 anestesias combinadas llevadas a cabo de la siguiente manera: se
monitorizd a los pacientes con oximetria de pulso, frecuencia cardiaca, cardioscopio de
tres derivaciones, frecuencia respiratoria, y presion arterial no invasiva. Se administré

midazolam 30 microgramos por kilogramo de peso ideal, seguido de la administracion del
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farmaco se realizé bloqueo peridural mediante la técnica de perdida de la resistencia se
usaron equipos de blogqueo desechables marca Dural™ el nivel de bloqueo se realizé en el
espacio intervertebral de T11y T12; se utilizd lidocaina con epinefrina al 2%, sin ningun
adyuvante extra, la dosis se calculo de la siguiente manera: 3 miligramos de lidocaina por
kilogramo de peso ideal. Se instalé catéter peridural de forma indiferente en todos los

casos, La dosis calculada se administrd a través del catéter peridural.

Prueba de sensibilidad al midazolam para cdlculo de la dosis de induccion.-

Se evallo el estado de sedacién de cada paciente a través de la escala de Ramsay, de
acuerdo al resultado en la escala de Ramsay se calculo la dosis de induccion con

midazolam para cada paciente de la siguiente forma:

NIVEL CARACTERISTICAS

paciente despierto, ansioso, agitado o inquieto

paciente despierto, cooperador, orientado y tranquilo

paciente dormidocon respuesta a ordenes

paciente dormido con respuestas breves a la luz y el sonido
paciente dormido responde solo al dolor

el paciente no responde a ningun estimulo (luz, sonido o dolor).

OOk, WN

Nivel 1 corresponde a dosis de induccion = 250 microgramos x Kg de peso ideal.
Nivel 2 corresponde a dosis de induccién = 200 microgramos x Kg de peso ideal.
Nivel 3 corresponde a dosis de induccién = 150 microgramos x Kg de peso ideal.
Nivel 4 corresponde a dosis de induccién = 100 microgramos x Kg de peso ideal.

Niveles 5y 6 se tomaron como criterio de exclusion para el estudio.
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NTUBACION.-

La intubacién se realizé en todos los casos mediante laringoscopia directa y sonda
endotraqueales tipo Murphy. Se usaron calibres 7.0fr en los 17 casos.

Se administrd la siguiente dosis de sufentanilo calculado de la siguiente manera:

0.3 microgramos x kilogramo de peso ideal. La dosis calculada se administré via venosa
periférica en bolo.

Se intubo a las pacientes a los 7 minutos de haber administrado la dosis de sufentanilo.

Para la relajacion neuromuscular se uso un relajante despolarizante; succinilcolina
calculado de la siguiente manera:

1 miligramo por kilogramo de peso ideal. Se administrd via venosa, periférica en bolo.

Se intubo a las pacientes al minuto de haber administrado la dosis calculada de
succinilcolina.

A los 9 minutos de haberse administrado la dosis calculada de acuerdo a la prueba de
sensibilizacién de midazolam en bolo via intravenosa periférica, se intubd a las pacientes.

Se corrobord la intubacién mediante capnografia y capnometria, y a través de auscultar
campos pulmonares corroborando asi una adecuada colocacidén de la sonda endotraqueal
en todos los casos

MANTENIMIENTO:

Ventilacidn: mecanica; por volumen, el célculo de volumen se realizé con 8 litros por
kilogramo de peso ideal.

Infusion de Midazolam:
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La infusion de Midazolam se realizo con 1 bomba de infusion medex, con equipos de
infusion medex, 1 por cada paciente. Que se conectaron a casa paciente a través de la
venoclisis mediante una llave de tres vias.la dilucion del midazolam fue de 1mg por 1ml en
jeringas de 25ml. La velocidad y calculo de la tasa de la infusidn se hizo a partir del piso
de la ventana terapéutica del midazolam que es de .05 microgramos por mililitro de Cp.

Hasta 1 microgramo por mililitro de Cp.

evaludandose estadisticamente por medio de media, promedio y graficas.

XV. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Evento Fecha probable
Busqueda bibliografica Abril - Mayo 2010
Elaboraciéon de marco tedrico Junio - Septiembre 2010
Presentacion de proyecto Octubre 2010
Elaboracién y presentacion de Noviembre 2010
tesis

XVI. RESULTADOS

Se realizaron 17 anestesia combinadas (n = 17). La distribucidn por sexos fue 17

mujeres que corresponde al 100%. La media de la edad fue de 40,6 afios.
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EDAD EN ANOS

N

Minimo

Maximo

media

Desv.
estandar

Edad

17

25

56

40.6

62,4

17

60

Edad

50

40

30

20

10

XVII. DISCUSION

Mala relacién medico paciente tolerancia al error pero no al engafio pero no a la negacién

propiciado por el cambio de pensamiento social que aumenta la tolerancia de los

pacientes....
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XVIIl. CONCLUSIONES

XIX. ANEXOS

b) Consentimiento informado:

HOSPITAL GENERAL DE MEXICO O.D.
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA
Protocolo

CONSENTIMIENTO INFORMADO

I. Se me ha informado que se estd evaluando la técnica anestésica de infusién de
midazolam IV para mantenimiento de la anestesia de la cirugia a la que seré
sometido (a) asi como por el servicio de anestesiologia con el objetivo de conocer
la evaluacién dada por el paciente.

Il. Se me ha informado que me sera aplicada una encuesta de 10 preguntas cerradas
en el periodo posoperatorio (entre las 24 y 48 hrs posteriores al procedimiento
perioperatorio), que evalua la calidad de la atencion anestésica.

I11. Se me ha informado que al participar en este estudio, existe el riesgo de presentar
reacciones adversas a la administracion de los fadrmacos utilizados. Que van desede
una reaccion

IV.Se me ha garantizado la explicacion clara a cualquier duda que surja durante la
realizacion de este estudio.
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V. Se me ha informado que tengo la total libertad de retirar mi consentimiento en

cualquier momento y dejar de participar en este estudio, sin que esto intervenga
en mi tratamiento.

VI.Se me ha informado la entera confidencialidad de este estudio.

PACIENTE INVESTIGADOR

Dr. Carlos Bermudez Cortés.

TESTIGO

1/1
c) Aspectos éticos y de bioseguridad

Relevancia y expectativas:

La aplicacion de la técnica anestésica a estudiar permitird la mejora de los factores

médicos y econdmicos que intervienen en este tipo de cirugias.
Conclusion de los tramites de elaboracion de la tesis.

Recursos disponibles:

e Se cuenta con los recursos Monitor con ardioscopio, tres derivaciones, frecuencia

cardiaca, frecuencia respiratoria, electrodos desechables. oximetro de pulso,

capnografo.

e Equipo de bloqueo desechable (1 por cada paciente)
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e 1 laptop

e Lidocaina con epinefrina al 2% (1 frasco por cada paciente)

e Bupivacaina al .5% (1 frasco por cada paciente)

e Lidocaina simple al 2% (1 frasco por cada paciente)

e Sufentanyl ampolletas de .25mg/5ml. (1 caja)

e Midazolam ampolletas de 15mg/3ml.(3 cajas)

e Succinilcolina ampolletas de 40mg/2ml.(4 cajas)

e Equipos para infusién de bombas medex. (20)

e 1 bomba para infusion tipo medex

e Jeringas de 20ml, 10ml, 5ml. (1 juego por cada paciente)

e Tubos endotraqueales tipo Murphy de calibres 6.0 a 8.5 fr.

e 1 cronometro

e Hojas de registro anestésico (1 por cada paciente).

Recursos a solicitar

Ninguno.
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