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Il. Resumen

Objetivo: Confirmar que la combinacién farmacoldgica de ropivacaina mas fentanil produce
menores cambios hemodindamicos y provee recuperacion mas rapida que la Bupivacaina mas

Fentanil administrado via subaracnoidea en pacientes sometidos a Histerectomia programada.

Material y métodos: Se incluyeron 59 pacientes divididos en 2 grupos, uno comprendido por la
administracién de bupivacaina hiperbdrica mas Fentanil y otro por ropivacaina mas Fentanil,
ambos en el espacio subaracnoideo en el cual se midid las variables hemodindamicas (frecuencia
cardiaca, tension arterial), la necesidad de administracion de vasopresor y la recuperacién

sensitivo-motora postanestésica a los 0, 15 y 30 minutos.

Resultados: El promedio de edad fue de 61.15 para bupivacaina y de 60.42 para el grupo de
ropivacaina. Los resultados fueron significativos para ropivacaina con fentanil en los valores
medios en Aldrete a los 15 y 30 minutos y en el test de Bromage a los 0 y 30 minutos. La
necesidad de vasopresor fue mayor para el grupo de bupivacaina hiperbdrica mas fentanil. El
promedio del tiempo quirdrgico-anestésico fue de 11.7 para el grupo de Bupivacaina mas fentanil

y de 112.5 para el grupo de ropivacaina mas Fentanil.

Conclusiones: La recuperacion postanestésica mostrada por el grupo de ropivacaina mas fentanil
fue mayor que las del grupo bupivacaina hiperbarica mas fentanil sobre todo a los 15 y 30 minutos
postanestésicos lo que nos habla de una menor estancia en UCPA y con ello un coste econémico

menor para nuestra unidad hospitalaria.

Palabras clave: Bloqueo subaracnoideo, ropivacaina, bupivacaina, cambios hemodinamicos,

recuperacion postanestésica, histerectomia.



11l. Abstract

Objectives: Confirm that the drug combination of ropivacaine plus fentanyl produces less
hemodynamic changes and provides faster postanestetic recovery than bupivacaine plus fentanyl

administered in subarachnoid space.

Materials and methods: Were included 59 patients performed in two groups, the first one with
hyperbaric bupivacaine plus fentanyl and the second one ropivacaine plus fentanil, bouth were
administered in subarachnoid space. Were measured haemodynamic parameters (cardiac
frequency, blood pressure), the need to administer vasopressor and sensitive-motor recovery

postanesthetic at 0, 15 and 30 minutes.

Results: The average age went 61.15 for bupivacaine group and 60.42 for the ropivacaine group.
The results went significant for Aldrete test at 15 and 30 minutes and for Bromage test at 0 and 30
minutes. The need for vasopressor was higher for bupivacaine plus fentanil group. The average for
the surgical anesthetic time was 111.7 minutes for bupivacaine plus fentanil group and 112.5

tminutes for ropivacaine plus fentanil group.

Conclusion: The postanesthetic recovery shown for the ropivacaine plus fentanil was faster than
the bupivacaine plus Fentanil especially at 15 and 30 minutes postanesthetics wich tell us of a

shorter stay on PAUC and thus a lower economic cost for our hospital unit.

Keywords: Subarachnoid block, ropivacaine, bupivacaine, haemodynamic changes, postanesthetic

recovery, hysterectomy.



IV. Abreviaturas

FDA. Food and drug administration, Agencia de drogas y farmacos.

ECG. Electrocardiograma.

L2-L3. Lumbar 2 — Lumbar 3

UCPA. Unidad de cuidados postanestésicos.

TA. Tension arterial.

PAM. Presidn arterial media.

mmHg. Milimetros de mercurio.
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V. Glosario

Enantiomero. Clase de estereocisdmeros tales que en la pareja de compuestos uno es imagen
especular del otro y no son superponibles. Dicho de otra forma: un enantiémero es una imagen

especular no superponible consigo misma, como las dos manos de una persona.

Biodisponibilidad. Cantidad de farmaco que llega al érgano diana.

Biotransformacidn: Procesos que tienen lugar en el organismo mediante los cuales los farmacos

son trasformados para ser eliminados. Es sindnimo de metabolismo.

Aclaramiento. Cantidad de una sustancia que desaparece de un volumen en una unidad de
tiempo, 6, volumen de plasma sanguineo (en ml), que por efecto de la funcién renal, queda libre

de la sustancia X en la unidad de tiempo (minutos).

Escala de Aldrete: Test que evalla, actividad muscular, respiracion, circulacion, saturacion de

oxigeno y estado de conciencia. Tiene una puntuacion de 0 a 10.

Escala de Bromage: Test que evalla la recuperacidn motora de los miembros inferiores. Puede

otorgarse una puntuacion desde 0 a 4.
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VI. Introduccion

Dentro de las drogas utilizadas para anestesia regional que forman parte del arsenal para
anestesia subaracnoidea se encuentran la bupivacaina y la ropivacaina, anestésicos que
pertenecen al grupo de las amino amidas. La bupivacaina es un farmaco sintético relacionado
estructuralmente con mepivacaina. En el grupo butilo que ha sido sustituido por un grupo metilo
en el nitrégeno piperidina; con un peso molecular del cloruro de 325 y la base de 288 daltons, su
punto de fusion es de 258 grados, pKa de 8.1 pH de 4.5 a 5.5 y la dosis toxica es de 2.5 a 3mg/kg,
debido a su alta uniéon a proteinas y liposolubilidad se ha vinculado con morbimortalidad

considerable.

La ropivacaina es un anestésico local de tipo amino amida con estructura y
farmacodinamia similar al de la bupivacaina. Su nombre quimico es monohidrato de clorhidrato de
s-(-)-propil-2,6 pipecoloxilida, difiere estructuralmente de la bupivacaina en que en esta un grupo
butilo se encuentra unido a nitrégeno y en la ropivacaina se ha sustituido por un grupo propilo y
se ha afladido un hidrogeno al carbono del anillo piperidina en la unién al carboxilo de la cadena.
Tiene pKa de 8.2 y un pH de 5.5 a 6, con capacidad de unidn a proteinas de 90-94% y es la mitad

de liposoluble que bupivacaina con un peso molecular de la sal de 328.89 y de la base de 275.

La ropivacaina epidural se ha utilizado para analgesia de trabajo de parto, anestesia para
cesarea y analgesia postoperatoria, es menos potente y produce menos bloqueo motor que
bupivacaina. Estas caracteristicas se atribuyen en que ropivacaina es un isémero-L, ademas que es
una mezcla racémica, por lo cual ademas presenta una menor toxicidad cardiovascular y menor
toxicidad en el sistema nervioso central. La anestesia subaracnoidea utilizando agentes de corta
duracién como la lidocaina se ha asociado a complicaciones neurolégicas como son los sintomas
neurolégicos transitorios lo cual se manifiesta independientemente de la concentracion del
anestésico local. Se ha reportado el sindrome de cauda equina posterior a la administraciéon de
dosis repetidas de concentraciones altas de lidocaina al 5%, a través de microcateteres. Se han
estudiado anestésicos locales como alternativa a lidocaina para anestesia subaracnoidea como la
ropivacaina la cual ha sido comparada con bupivacaina a dosis de 2-4mg de ropivacaina

subaracnoidea con lo que se obtiene la misma calidad analgésica pero con menor bloqueo motor
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gue bupivacaina a dosis de 2.5mg. En el entendido de todo lo comentado surgen las ganas de
comparar los cambios hemodindmicos y la recuperacién postanestésica arrojados con ropivacaina
y Fentanil versus bupivacaina con Fentanil en el espacio subaracnoideo en pacientes sometidas a

histerectomia total abdominal.
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VIl. Antecedentes

A partir del dia 11 de diciembre de 1844 el 6xido nitroso fue administrado al Dr. Horace
Wells, dejdndolo inconsciente y apto para ser extraido su tercer molar sin dolor alguno. El mundo
habia cambiado para siempre, aunque para todos los procedimientos quirurgicos incluyendo la
cirugia dental la norma era aplicar anestesia general. La historia del descubrimiento de la anestesia
oxido nitrico, cloroformo-éter y su desarrollo es bien conocido. En 1880 una segunda revolucién
para mitigar el dolor produce la introduccidn de la anestesia local. Entre los afios 400-700 A.C. los
antiguos indios peruanos que masticaban coca con alcalinos, conocian el adormecimiento en
lengua y labios, que en quechua significa “kunka sukunka” (faringe adormecida). Prueba del
conocimiento general del “kunka sukunka”, lo tenemos en la sabrosa anécdota del dolor de
muelas del jesuita y cronista espafiol Bernabé Cobo. La supresion del dolor era un desafio
constante, siendo conocida la utilizacién de vegetales con propiedades anestésicas. El uso de
cannabis, la masticacion de coca, el alcohol y derivados del opio para citar algunos ejemplos.
También se recurria a métodos fisicos con o sin éxito. Las primeras descripciones de la cocaina
aparecieron en Europa en 1532 por Pedro Cieza de Ledn. El descubrié a los indios peruanos, los
cuales masticaban hojas de coca que proveian una sensacion de desinhibicién que les facilitaba
trabajar por largas horas en las alturas de los Andes. Tres siglos después, Albert Niemann, extrajo y
purificé la cocaina de hojas, notando que “entumece los nervios de la lengua, privandolo de
sensibilidad y gusto”. Otros investigadores, incluyendo a Sigmund Freud, también exploraron las

propiedades de la cocaina en ambitos no anestésicos.

Quien logré resultados favorables fue un oftalmélogo austriaco llamado Carl Koller, quien
demostré el efecto tépico de la anestesia de cocaina en los ojos de los conejos y los perros.
Mientras el Dr. Freud se destacaba en otra area, el Dr. Koller se hizo conocido como el “Padre de la

I”

anestesia loca

La cocaina era reconocida como la droga magica produciendo propiedades previamente
conocidas por la medicina. Luego fue aplicada tépicamente a las membranas mucosas hasta que
William Halsted, un cirujano americano de la Universidad de John Hopkins, en Baltimore, usé la
cocaina para administrar el primer bloqueador del nervio (bloqueador del nervio alveolar inferior).
La cocaina permitio a los cirujanos operar con los pacientes conscientes, aumentando su seguridad

y permitiendo al cirujano trabajar deliberadamente. Esto permitié a los cirujanos operar mas
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rapido sin la exposicion de sus pacientes a los gases anestésicos, por lo que eran considerados los

mejores.

Utilizando la cocaina como anestesia, Halsted era capaz de dedicar mas tiempo a la
cuidadosa disecciéon anatdmica, convirtiéndose en un renombrado profesor de cirugia en los
Estados Unidos. Sin embargo, como todas las drogas magicas, el esplendor de la cocaina se
debilité. Aparecieron reportes como nauseas, vomitos y problemas cardiacos severos (incluyendo
la muerte) asi como problemas de adiccién a la cocaina. Alfred Einhorn, un investigador aleman,
describié reacciones adversas asociadas a la cocaina mientras se investigaban quimicos con
propiedades anestésicas similares a la misma pero sin sus efectos de alteracién. El primer
producto de esta investigacién, procaina, fue introducido en la medicina y en la odontologia en

1904.

La procaina, con su propietario llamado Novocaina (Sterling Winthrop), remplazé
rapidamente la cocaina como la anestesia local preferida y fue reconocida por casi cuarenta afios

Ill

como el “estandar de oro”, la droga contra la cual todas las anestesias locales eran comparadas. La
Procaina ha profundizado las propiedades de vasodilatacién que dramdticamente decrecieron la

duracién y profundizacién de la anestesia pulpar.

En 1905 se sintetizo la Procaina como primer sustituto de la cocaina. Los objetivos de sus
esfuerzos fueron; reducir la irritacion histica, disminuir la toxicidad general, recortar el inicio de
accion y prolongar la duracion del efecto. Algunos de los anestésicos locales son demasiado

téxicos, motivo por el cual se han limitado a la aplicacién tdpica.

Otros en cambio son apropiados para la infiltracion de los tejidos, bloqueos nerviosos
periféricos y centrales: sin embargo, en la literatura cada vez mds son mas publicaciones sobre la
busqueda de mas anestésicos locales que ofrezcan mayor estabilidad hemodindmica, menor
toxicidad y una duracién de anestesia capaz de cubrir cualquier tiempo quirurgico sin la necesidad
de recurrir a la aplicacién de otras técnicas anestésicas, que sin embargo podrian incrementar aun

mas el riesgo anestésico de los pacientes.

Muchas de las publicaciones abarcan los anestésicos locales de mayor duracidn, tales
como: la Tetracaina, Mepivacaina, asi como la Bupivacaina que ha sido utilizada en los ultimos
afios por su largo tiempo de accién, con el inconveniente de su cardiotoxicidad, lo que estimulo el

interés, por crear anestésicos locales de largo tiempo de duracién y menores efectos tdxicos.
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Definicion.

Los anestésicos locales son farmacos que, aplicados en concentracion suficiente en su
lugar de accidn, impiden la conduccidn de impulsos eléctricos por las membranas del nervio y el
musculo de forma transitoria y predecible, originando la pérdida de sensibilidad en una zona del

cuerpo.
Fisiologia basica de la transmision nerviosa.

La membrana neural en estado de reposo mantiene una diferencia de voltaje de 60-
90mVs entre las caras interna y externa. Se mantiene por un mecanismo activo dependiente de
energia que es la bomba de Na-K que induce iones de K+ en el interior de la célula y extrae iones
de Na+ hacia el exterior. En esta situacion los canales de Na no permiten el paso de este ion a

través de la membrana, estan en estado de reposo.

La membrana al estar polarizada recibe un estimulo nervioso, se inicia la despolarizacion
de la membrana. El campo eléctrico generado activa los canales de sodio (estado activo), lo que
permite el paso a través de la membrana lo que permite el paso de iones sodio, que masivamente

pasan al medio intracelular.

La negatividad de potencial transmembrana se hace positiva, de unos 10mVs. Cuando la
membrana esta despolarizada al maximo, disminuye la permeabilidad del canal de sodio, cesando
su paso por el de iones de sodio (estado inactivo), asi el canal de potasio aumenta su
permeabilidad, pasando este ion por gradiente de concentracion, del interior de la membrana al
exterior. Posteriormente se produce una restauracion de la fase inicial. Los iones son
transportados mediante la bomba Na+ - K+, el sodio hacia el exterior y el potasio hacia el interior.
Es la repolarizacién de la membrana pasando el canal de sodio de estado inactivo a estado de
reposo. Esos movimientos idnicos se traducen en cambios en el potencial eléctrico
transmembrana dando lugar al llamado potencial de accién que se propaga a lo largo de la fibra

nerviosa.
Mecanismos de accion de los anestésicos locales.
Impiden la propagacion del impulso nervioso disminuyendo la permeabilidad del canal de

Na+, bloqueando la fase inicial del potencial de accidn. Para ello los anestésicos locales deben
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atravesar la membrana nerviosa puesto que su accion farmacoldgica fundamental la lleva a cabo
uniéndose al receptor desde el lado citoplasmdtico de la misma, esta accién estd influenciada por

varios factores:

1. Tamano de la fibra sobre la cual se actua
2. La cantidad de anestésico local disponible en el lugar de accidn
3. Las caracteristicas farmacoldgicas del producto

Esto explica el bloqueo diferencial (bloqueo de fibras positivas de dolor y temperatura sin
bloqueo de fibras motoras), y también nos determina la llamada “concentracion minima
inhibitoria”, que es la minima concentracion de anestésico local necesaria para bloquear una

determinada fibra nerviosa.

Finalmente otro factor que influye sobre la accion de los anestésicos locales es la
frecuencia del impulso que ha llevado a postular la hipétesis del receptor modulado. Esta sugiere
que los anestésicos locales se unen con mayor afinidad cuando este se haya en los estados abierto
e inactivo (durante la fase de despolarizacion), que cuando se haya en estado de reposo,

momento en el que se disocia del mismo.

Las moléculas de anestésico local que se unen y se disocian rapidamente del canal de
sodio (lidocaina) se veran poco afectadas por este hecho, mientras que las moléculas que se
disocian lentamente del mismo (Bupivacaina) veran su accidn favorecida cuando la frecuencia de
estimulacién es alta, puesto que no da tiempo a los receptores a recuperarse y estar disponibles
(en reposo). Este fendmeno tiene repercusion a nivel de las fibras cardiacas, lo que explica la

cardiotoxicidad de la Bupivacaina.
Inicio de accioén.

Una vez que los anestésicos locales se depositan en los tejidos que rodean al nervio
difunden hasta la capa externa del mismo y luego prosiguen hasta el centro o nucleo del haz
nervioso. Segun este concepto los axones que se encuentran en la superficie quedan anestesiados

antes que los del nucleo.

Estos axones centrales en general van a las partes mas distales de la regién inervada, por

ese nervio. En el bloqueo de nervios periféricos como en el plexo braquial el bloqueo motor se
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desarrolla con frecuencia antes que el sensitivo debido a que los haces centrales, la distribucion de

las fibras motoras es mas periférica que la de los axones sensitivos.

Hay algunos anestésicos locales capaces de producir un bloqueo preferentemente
sensitivo, con menor o escasa afeccion motora. El ejemplo clasico es la Bupivacaina, que es
utilizada a bajas concentraciones menores a 0.25% lo produce, mientras que a concentraciones de
.5% pierde esta caracteristica, se debe a que por su alto pKa pocas moléculas en forma no idnica
estén disponibles para atravesar las gruesas membranas lipidicas de las fibras mielinizadas

mielinizadas, mientras que es suficiente para atravesar las fibras amielinicas.

La cronologia del bloqueo es:

Aumento de la temperatura cutanea, vasodilatacion (bloqueo de fibras B)
Perdida de la sensacion de la temperatura y dolor (Bloqueo de las fibras A- delta y C).
Perdida de la propiocepcion (fibras A- gama)

Perdida de la sensacidon de tacto y presion (fibras A- beta)

LA A

Perdida de la motricidad (fibras A-alfa)

Recuperacion

Durante la recuperacidn del bloqueo se invierte el gradiente de difusion. El nicleo del
nervio contiene una cantidad de droga superior a la de la capa externa, ya que al estar bafiada por
el liquido intersticial, pierde mas droga con mayor facilidad, la sensacién normal comienza a
recuperarse en la parte proximal. La difusiéon de este nervio y la absorcidn por el lecho vascular
son los factores mas importantes en el cese del efecto. Tampoco el aumento de la concentraciéon
prolonga demasiado la duracion del efecto. Mas importante en la duracidon del efecto es la

liposolubilidad.
Estructura quimica de los anestésicos locales

Todos los anestésicos locales responden a una estructura quimica superponible, que se

puede dividir en 4 subunidades:
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Subunidad 1. Nucleo aromatico: Es la principal responsable de la liposolubilidad de Ia
molécula. Esta formada por un anillo bencénico sustituido. La adicién de mads grupos a
este nivel aumentara la liposolubilidad.

Subunidad 2. Unién ester o amida: Es el punto de unién del nicleo aromdtico con la
cadena hidrocarbonada y determinara el tipo de graduacién que sufrird la molécula. Los
amino-esteres son metabolizados por las pseudocolinesterasas plasmaticas y los amino-
amidas a nivel hepatico, siendo las ultimas mas resistentes a las variaciones térmicas.
Subunidad 3. Cadena Hidrocarbonada: Generalmente es un alcohol con dtomos de carbdn.
Influye en la liposolubilidad de la molécula que aumenta con el tamafio de la cadena en la
duracidn de accion y toxicidad.

Subunidad 4. Grupo Amina: Es la que determina la hidrosolubilidad de la molécula y la
unién a proteinas plasmaticas y lo forma una amina terciaria o cuaternaria. Segun los

sustituyentes del atomo nitrégeno variara el cardcter hidrosoluble de la molécula.

Otras caracteristicas de estas moléculas excepto las de la lidocaina es la existencia de un carbono

asimétrico, lo que provoca la existencia de 2 esteroisomeros “S” y “R”, que pueden tener

propiedades farmacoldgicas diferentes en cuanto a la capacidad de bloqueo nervioso, toxicidad o

de ambos. En general las formas “S” son menos toxicas. La mayoria de los preparados comerciales

estan disponibles en forma racémica de anestésico local, excepto la ropivacaina constituida tan

solo por el enantiomero S-ropivacaina.

Clasificacion seguln su estructura quimica

Esteres.

A N

Cocaina
Benzocaina
Procaina
Tetracaina

2-cloroprocaina

Amidas.

1.

Lidocaina
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Ropivacaina
Mepivacaina
Prilocaina

Bupivacaina

o v s~ W N

Etidocaina

Propiedades fisicas, relacion entre estructura y caracteristicas clinicas

Los anestésicos locales son moléculas pequefias con un peso molecular comprendido
entre 220 y 350 Daltons. Al aumentar el peso molecular de la molécula se aumenta la potencia
anestésica intrinseca, hasta que alcanza un maximo a partir del cual un posterior aumento del

peso molecular reduce la potencia anestésica.

Aumentando el tamano de las sustituciones alquilo a nivel del nicleo aromatico, de la
cadena intermedia o del grupo amina, se incrementa la lipofilia y con ello aumenta la potencia y la

duracién de la accidn.

La modificaciéon de la molécula también reduce cambios en la capacidad de unirse a las

proteinas plasmaticas lo que determina en parte la potencia y la duracion de la accién.

Los anestésicos locales son bases débiles, escasamente solubles e inestables en agua, por

lo que deben combinarse con un acido fuerte para obtener una sal soluble en agua a pH 4-7.

Las preparaciones comerciales que contienen adrenalina o epinefrina tienen un pH acido
a causa de la presencia de del agente antioxidante bisulfito de sodio, que se afiade para conservar
la adrenalina, también los anestésicos locales tipo ester son rdpidamente hidrolizados en medio

alcalino por lo que sus preparaciones tienen un pH menor.

La hidrosolubilidad estd directamente relacionada con el grado de ionizacion e

inversamente con la liposolubilidad.
Caracteristicas de los anestésicos locales

Principales caracteristicas que definen a los anestésicos locales:
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Potencia anestésica

Determinada principalmente por la lipofilia de la molécula, ya que para ejercer su accion
farmacoldgica los anestésicos locales deben atravesar la membrana nerviosa constituida en un
90% por lipidos. Existe una correlacidon entre el coeficiente de liposolubilidad de los distintos

anestésicos locales y su potencia anestésica.

Un factor que incide en la potencia anestésica es el poder vasodilatador y de
redistribucion hacia los tejidos, propiedad intrinseca de cada anestésico local (lidocaina es mas
vasodilatadora que la Mepivacaina y la Etidocaina mas liposoluble y captada por la grasa que la

Bupivacaina).
Duracion de accion

Estd relacionada primariamente con la capacidad de unidn de las proteinas de la molécula
de anestésico local. En la practica clinica otro factor que contribuye notablemente en la duracidn

de accidn de un anestésico local es su capacidad vasodilatadora.
Latencia

El inicio de accidn de los anestésicos locales esta condicionado por el pKa de cada farmaco.
El porcentaje de un determinado anestésico local presente en la forma bdsica no ionizada, cuando
se inyecta a un tejido a pH 7.4 es inversamente proporcional al pKa de ese anestésico local. Por lo
tanto farmacos con bajo pKa tendrdn un inicio de accion rapido y fdrmacos con un mayor pKa lo

tendran mas retardado.

Otro factor que influye a la latencia es la concentracion utilizada de anestésico local, por lo
que farmacos con baja toxicidad y que pueden utilizarse en concentraciones elevadas como las 2-

cloroprocaina tienen un inicio de accién mas rapido del que se pudiera esperar con un pKa 9.
Bloqueo diferencial sensitivo-motor

Hay algunos anestésicos locales con capacidad de producir un bloqueo preferentemente
sensitivo, con menor o escasa afectacién motora. El ejemplo cldsico es la Bupivacaina que utilizada
a concentraciones bajas, menor de 0.25% lo produce, mientras que a concentraciones del 0.5% lo

pierde. Se debe a que su pKa tan alto pocas moléculas en forma no ionizada estén disponibles para
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atravesar las grasas membranas lipidicas de las fibras mielinizadas, mientras que es suficiente para

atravesar la membrana de las fibras amielinicas.

Farmacocinética de los anestésicos locales

La absorcidn depende de:

1. Lugar de la administraciéon: Del grado de vascularizacion de la zona y del grado de
presencia de tejidos a los que el anestésico local puede fijarse. Los mayores niveles
plasmaticos tras una Unica dosis se obtienen segln este orden: Interpleural + Intercostal +
caudal + paracervical + epidural + braquial + subcutanea + subaracnoidea.

2. Concentracién y dosis: A igualdad del volumen, cuanto mayor sea la masa (mg)
administrada, mayores niveles plasmaticos se alcanzaran, por el contrario, si se mantiene
la masa y disminuimos el volumen (mayor concentracién), aumentara los niveles
plasmaticos por saturacién de receptores y mayor disponibilidad para que el anestésico
local sea absorbido.

3. Velocidad de inyeccién: Una mayor velocidad de inyeccién produce mayores picos
plasmaticos.

4. Presencia de vasoconstrictor: Su presencia 1:200 000 disminuye la velocidad de absorcion
de ciertos anestésicos locales, ya que su accion neta dependerd del grado de

vascularizaciéon de la zona y del poder vasodilatador del farmaco.

La distribucion depende de:

1. Laforma unida a proteinas: Alfa | glicoproteina acida: gran especificidad y gran capacidad.
Albumina: De la baja especificidad y gran capacidad. Alfa glicoproteina acida aumenta en
estados neopldsicos, en dolor crénico, traumatismos, enfermedades inflamatorias, en
uremia, postoperatorio y en infarto agudo al miocardio. Al unirse a proteinas, disminuye la
fraccion libre. Por el contrario, disminuye en neonatos, embarazo y cirugia por lo que
favorece la forma libre y por tanto la toxicidad.

2. Lla forma libre ionizada: No atraviesa la membrana. La acidosis aumenta la fraccién libre

del farmaco no unida a proteinas, por lo que favorece la toxicidad.
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Fase de distribucion

Las concentraciones plasmaticas de los anestésicos locales después de su absorcidn del sitio de

inyeccion estdn en funcion de:

1. La velocidad de distribucion del compartimiento vascular a tisular.

2. La velocidad de eliminacién por las vias metabdlicas de excrecion.

La cinética de la disponibilidad general de los anestésicos locales se determina con mayor
facilidad después de administracién intravenosa. Todos los agentes muestran una desaparicion

biotrifasica de concentracién plasmatica contra tiempo.

La fase pi representa la distribucion inicial rdpida del farmaco en el plasma y su paso hacia
los tejidos de equilibrio rapido, es decir de alta perfusién. Una segunda fase de distribucién mds
lenta, la fase alfa, corresponde a la distribucién de los tejidos de lento equilibrio. La fase final o
fase beta, representa la eliminaciéon del farmaco de un organismo por biotransformacion o

excrecion.

Debe tenerse presente el hecho de que estas tres fases comienzan simultdneamente en
cuanto el farmaco llega a circulacion general y de que la eliminacidn o fase beta continua después
de que el farmaco llega a circulacidn general y de que la eliminacién o fase beta continua después
de que la influencia de las bases de distribucion sea minimizado por (pseudo) equilibrio del

farmaco entre plasma vy tejidos.

Las caracteristicas de las fases de distribucidn de anestésicos locales aminas o amidas
parecen estar relacionadas con la lipofilidad intrinseca de estos agentes o con la cantidad relativa
del farmaco libre en plasma. Esta ultima esta en funcién del pKa y del grado de unién a proteinas

plasmaticas.

De las amidas la Prilocaina es la que menos se combina a proteinas, alrededor del 45% se
encuentra en forma libre lo cual se explica su Tpi media de 29 segundos, en cambio la Etidocaina y
la Bupivacaina se unen extensamente 95% y solo del 7 al 9% se encuentran en forma libre en el

plasma. La Tpi media de la Bupivacaina es de 162 segundos.
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Los anestésicos locales se distribuyen en todos los tejidos del organismo aunque su
distribucidn en las diversas estructuras varia en funcion del tiempo después de la administracion,
los 6rganos mejor perfundidos muestran concentraciones mas altas que los menos irrigados, en
caso de la lidocaina un minuto después de su aplicacidon el 70% de las dosis se encontré en tejidos
vascularizados a 4minutos aproximadamente el 30% aparecié en musculo esquelético, este ultimo
tiene gran importancia ya que la gran masa de tejido lo convierte en el principal depdsito de

anestésicos locales.

El volumen de la distribucidn (Vd) es un término cinético calculado que representa el total
de las propiedades de distribucion de un farmaco. No responde a un espacio fisiolégico verdadero

sino que indica el grado de captacién de un compuesto por los tejidos.

Fases de eliminacion

Metabolismo

La fase de eliminacion final o beta representa la eliminacidn del anestésico local por
metabolismo y/o excrecidn. La biotransformacion depende de la estructura quimica de los

farmacos. Es muy diferente segln el tipo de familia de anestésico local de que se trate.

Los aminoesteres se hidrolizan en el plasma por enzimas del tipo de Ila
pseudocolinesterasas, facilmente eliminados por via renal. Un metabolito principal es el acido

paraaminobenzoico (PABA), potente alergénico, responsable de reacciones anafilacticas.

Las aminoamidas. Poseen cinética bicompartimental o tricompartimental y su
metabolismo es a nivel microsomal hepatico, con diversas reacciones que conducen a distintos
metabolitos, algunos potencialmente téxicos como lo la ortotoluidina de la Prilocaina, capaz de

producir metahemoglobinemia.

Excrecion

Se produce por via renal, en su gran mayoria en su forma de metabolitos inactivos mas

solubles aunque en pequefios porcentajes pueda serlo en forma inalterada.

El aclaramiento renal depende de la capacidad del anestésico local de unirse a proteinay

del pH urinario.
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Factores determinantes de la accion clinica

Propiedades fisicoquimicas.

1. Liposolubilidad. Determina la potencia anestésica.
2. Grado de unién a proteinas. Determina la duracién de la accidn.
3. pKa. Condiciona la latencia.

Adicién de vasoconstrictor

Disminuye la tasa de absorcién vascular del anestésico local. La concentracién de
adrenalina utilizada puede ser de 1:200000. Concentraciones mds altas son innecesarias,
aumentando los efectos téxicos del vasoconstrictor. Su adicion aumenta la duracién de accién de

todos los anestésicos locales utilizados para la infiltracién o bloqueo de nervios periféricos.

A nivel epidural afecta mas la lidocaina, procaina y mepivacaina que la bupivacaina,

prilocaina o etidocaina. La utilizacidn de otros vasoconstrictores no ha dado mejores resultados.

Volumen y concentracion

Al aumentar la concentracion aumenta la calidad de la analgesia y disminuye la latencia. El

aumento del volumen tiene importancia para influir en la extensién de la analgesia.

Los primeros estudios in vitro sugerian que cuanto mas concentrada la droga mas rapido
se absorbia, y mayor era el nivel sanguineo, sin embargo los modernos estudios in vitro no han
podido demostrar esa teoria salvo para la mepivacaina. El nivel sanguineo lo determina la masa de
la droga y no su concentracion, es probable que el factor limitante sea la capacidad del anestésico

para ser fijado por determinado tejido.

Carbonatacion

Al afiadir CO2 anestésica se favorece su difusidn a través de las membranas disminuyendo
la latencia y aumentando la profundidad del bloqueo. Se debe a la difusién del HCO3
intracelularmente con la consiguiente disminucion del pH intracelular, lo que favorece la forma

idnica activa, que es la que se une al receptor, ademas del CO2, puede ademds producir depresion
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de la excitabilidad neuronal. Existe bastante controversia sobre su utilizaciéon practica clinica

habitual ya que en vivo el CO2 puede ser tamponado rapidamente.
Alcalinizacion

Se emplea para disminuir el tiempo de latencia. Al aumentar el pH de la solucidon aumenta
la proporcion de farmaco en forma basica, mejorando la tasa de difusion a través de las
membranas. El bicarbonato también produce un aumento de la PCO2 favoreciendo la accién, los
resultados clinicos son también controvertidos siendo mas eficaz con la lidocaina que con la
Bupivacaina. Ademas existe el riesgo de precipitacion si el pH de la solucién asciende por encima
de 7. Ademas, si la solucion contiene adrenalina el incremento del pH puede activar a esta. Debe
afiadirse 1ml de bicarbonato 7.4% por cada 10mg de lidocaina o mepivacaina y 0.1mg de

bicarbonato en cada 10mg de bupivacaina.
Calentamiento

Los cambios de temperatura influyen con el pKa del farmaco, ya que en un aumento de
temperatura disminuye el pKa del anestésico local, con lo que aumenta la cantidad del fdrmaco no

ionizado, con lo que disminuimos la latencia y mejora la calidad del bloqueo.
Combinacion de farmacos

No se ha encontrado una asociacidn que haya demostrado las ventajas incluso hay
asociaciones que son negativas como la Clorprocaina con Bupivacaina que resulta un bloqueo de
duraciéon menor. Con lidocaina y Bupivacaina el efecto es ligeramente superior, en ningln caso hay

que creer que la asociacion disminuye los efectos tdxicos.

Encapsulacion

Se consiguen formas de liberaciéon mds lentas, aunque son técnicas que no estdn

totalmente desarrolladas y requieren estudios numerosos.
Embarazo

Hay una sensibilidad aumentando al efecto a los anestésicos locales, tanto en gestantes a

término como en el primer trimestre.
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Parte de la toxicidad resulta de altas concentraciones en plasma del anestésico local,
porque estas drogas son bloqueantes de los canales de sodio. La mayor parte de las
complicaciones toxicas por los anestésicos locales que se ve en las embarazadas ha sido atribuida

a los cambios fisioldgicos que se producen durante el embarazo.

En algunos casos estos efectos sistematicos son terapéuticos. Por ejemplo, puede usarse la
administracién intravenosa de lidocaina para tratar extrasistoles ventriculares, pero en otros casos
puede ser toxica dependiendo de la intensidad de la respuesta del paciente. El efecto es
probablemente funcién de la concentracion plasmatica, es decir, cuando aumentan los efectos

sistematicos también lo hacen.

La toxicidad en el SNC después de una inyeccién intravascular rapida incidental es

directamente proporcional a la potencia anestésica inherente al agente.

Cuando se utilizan las dosis clinicas recomendadas para la anestesia regional, los niveles
plasmaticos se mantienen por debajo de las concentraciones toxicas, a menos que se produzca
una absorcién rapida por debajo de las concentraciones toxicas, a menos que se produzca una
absorcién rdpida por una inyeccién intravascular accidental o por una inyeccién en un area
altamente vascularizada, los primeros signos y sintomas de toxicidad son ; acufenos, aturdimiento,
alteraciones visuales, auditivas, inquietud, verborrea, dificultad para pronunciar palabras,
nistagmus, escalofrios y temblores musculares. Si se aumenta la dosis, por consiguiente aumentan
los niveles plasmaticos, se agrega un patrén electroencefalico convulsivo, con convulsiones ténico-
clénicas seguidas de depresién del SNC, en ocasiones las convulsiones no se presentan y el patrén
de toxicidad aparente se manifiesta por depresion del SNC particularmente con la administracién

de lidocaina y Procaina.

Taquifilaxia

Este fendmeno consiste en la disminuciéon del efecto clinico de un farmaco con las
sucesivas reinyecciones obligando a un aumento de la dosificacion y al acortamiento del intervalo
de administracion. Parece que esta relacionado con cambios a nivel del pH intracelular, aunque
también pudiera tener relacidn con un edema perineural, microhemorragias o irritacién de las
fibras nerviosas por la solucién anestésica. Otra explicacion pudiera estar en la sensibilizacién del

sistema nervioso central a partir de impulsos nociceptivos repetidos.
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Mecanismo de toxicidad en el SNC

Por el patrén general del efecto de los anestésicos locales sobre todas las membranas
excitables es la depresién de la conduccidn por la inhibicién de la conductancia del sodio. Es
probable que los niveles téxicos de los anestésicos locales produzcan inicialmente depresién de las
vias inhibitorias corticales permitiendo de esta manera el desarrollo de una actividad excitadora
gue no encuentra oposicidén. Si se alcanzan niveles plasmaticos mas altos de este estado de
transicion con desequilibrio entre las actividades excitadora e inhibitoria es seguido de una

depresion generalizada del SNC.

El mecanismo de depresién cardiovascular directa que ejercen los a anestésicos locales estan
implicados varios efectos sobre la conductividad idénica en el miocardio y las membranas
conductoras de los musculos lisos y en el sistemas de conduccién del miocardio. Todos los
anestésicos locales disminuyen la produccién de 3.5 AMPc, la Bupivacaina es la que demuestra

mayor potencia.

Disminuyen la frecuencia cardiaca por un efecto de desacople del mecanismo oxidativo
mitocondrial, disminuye pro tanto la excitabilidad eléctrica, disminuye la velocidad de conduccion
a nivel auricular y ventricular (bloqueos auriculoventriculares, intraventriculares, mecanismos de
reentrada, e incluso fibrilacion ventricular). Inhiben la corriente rdpida de sodio a nivel

auriculoventricular.

Durante la fase 4 de despolarizaciéon de las células miocdrdicas normalmente se produce un
descenso gradual para la permeabilidad del potasio. En este efecto, produce particularmente en el
musculo ventricular isquémico, se ve disminuido o abolido por dosis antiarritmicos de lidocaina, la
cual da por resultado la propagacién o la abolicion de la fase 4. Dosis mayores de lidocaina
producen enlentecimiento en la despolarizacién de la fase 0 (fase de espicula rapida). Este efecto
probablemente se debe a la inhibicion de la conductancia para el sodio, como ocurre en el

bloqueo de la conduccidn en los nervios periféricos.

El ECG normal se afecta poco con las dosis antiarritmicas habituales de lidocaina. Las dosis toxicas,
sin embargo, enlentecen la conduccién en el corazén, lo cual se manifiesta en el ECG por un
aumento de intervalo P-R. y de la duracién del complejo QRS y por bradicardia sinusal signos que
reflejan un descenso del automatismo. La Bupivacaina inhibe ademas la corriente calcica (efecto

antiarritmico tipo IV), y ciertas corrientes potasicas. Numerosos factores pueden afectar agravar
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la toxicidad cardiaca de los anestésicos locales, como la hipoxia, hipotermia, hipercalcemia,
hiponatremia, farmacos (B- blogueantes, antagonistas calcicos y antidepresivos triciclicos). La
Bupivacaina y la Ropivacaina deprimen la conductibilidad cardiaca dosis dependiente secundarios

a los niveles de potasio extracelular.

La toxicidad cardiaca de Bupivacaina es 15 veces mas que la lidocaina y 7 veces mds que la
Ropivacaina. La Bupivacaina se disocia muy lentamente de los canales rapidos de sodio, a nivel
cardiaco, por eso no deben abandonarse las maniobras de resucitacién cardiopulmonar por

tiempos prolongados.

En las taquicardias ventriculares o fibrilacién ventricular producidas por la Bupivacaina también se
ha utilizado cardioversién externa, Clonidina, Amrrinona, dobutamina, etc., la adrenalina se

reserva a casos de asistolia o disociacion electromecanica.
Metahemoglobinemia

Generalmente por sobredosificacion de Prilocaina, la ortotoloidina que oxida la
hemoglobinuria en el lactante es mayor debido a que tienen menor nivel de hemoglobina

reductasa.
Mecdnicos o por defectos de técnica

Son aquellos que se producen por trauma o aguja, bloqueo muscular que interfiere con la

mecanica ventilatoria, infeccidn, etc.
Factores que agravan la toxicidad
Embarazo

Hipercapnia, hipoxemia y acidosis.

Los anestésicos locales ejercen accién directa sobre el musculo cardiaco y el musculo liso
vascular. La toxicidad cardiovascular puede ser por efecto toxico directo o por colapso secundario

a la hipoxia ligada a la toxicidad sobre el sistema nerviosos central y la depresion sin la ventilacion.

El sistema cardiovascular es menos sensible a los efectos adversos por anestésicos locales que el

sistema nervioso central asi por ejemplo concentraciones bajas de lidocaina, es decir, menores de
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5mcg/ml tienen margen de seguridad, solo podriamos esperar depresion leve del automatismo.
Concentraciones de 5-10mcg/ml y concentraciones equivalentes de otros anestésicos locales
producen hipotensidon profunda por relajacién arteriolar y depresién miocdrdica directa, esto

aunado con taquicardia aumentan la toxicidad de la bupivacaina.

Los cambios en el pH varian el volumen de distribucién de los anestésicos locales aumentando en

acidosis la fraccién no unida a proteinas.

El pulmdn es un importante aceptor de moléculas con funcién amida por lo tanto retiene lidocaina
y en menor proporcién bupivacaina disminuyendo su concentraciéon plasmatica y los efectos

adversos sistémicos.

La neurotoxicidad y la cardiotoxicidad estan en relacidon directa con la tasa plasmatica de los

anestésicos locales

El déficit de pseudocolinesterasa aumenta la toxicidad de los aminoesteres por disminucion en el

metabolismo de los aminoesteres.

La reduccién del gasto cardiaco disminuye el volumen de distribucién y aclaramiento de los

anestésicos locales.

La acidosis lactica de un tejido produce un aumento de la concentracidn total del anestésico local
de ese tejido. La forma no ionizada del anestésico cruza la membrana celular y se ioniza en el
medio acido intracelular de esta manera la forma no ionizada del anestésico local es atrapada

produciendo un aumento de la concentracion dentro de la célula.

La acidosis plasmatica, disminuye la ligadura a proteinas determinando un aumento de la fraccion

libre del anestésico local aumentando los efectos sistémicos de los anestésicos locales.
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VIII. Justificacion

En el Hospital de la Mujer de Morelia se realizaron 342 histerectomias totales abdominales
en donde es utilizado el bloqueo regional como técnica anestésica ya que resulta la mas adecuada

debido a que arroja menor morbimortalidad en nuestros pacientes.

En estudio se llevd a cabo la comparacidon de dos combinaciones de medicamentos muy
frecuentemente utilizados en nuestro universo médico, aprobados por la oficina de administracidon
de comida y drogas de Estados Unidos de Norteamérica (FDA), de bajo y mediano costo buscando

menores eventos adversos y por tanto disminucién en la morbimortalidad de nuestros pacientes.
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IX. Planteamiento del problema

En la practica médica anestesiolégica diaria la problemdtica de las modificaciones
hemodindmicas que presenta el paciente en los momentos subsiguientes del bloqueo
Subaracnoideo y la estancia prolongada en la unidad de cuidados postanestésicos tiene una
importancia suma ya que se traduce en riesgo trans y postanestésico y coste econdémico para las
instituciones de salud por lo que el anestesidlogo se encuentra en una constante busqueda de un
medicamento ideal que le provea pocos cambios hemodinamicos y rdpida recuperacion
postanestésicas a fin de modificar de manera importante estos factores que traducirian un menor
indice de morbimortalidad trans y postanestésica y menor coste institucional ademds de un

confort mayor para el paciente.

En el entendido de lo antes comentado surge este trabajo a bien de comprobar si la
combinacion de ropivacaina mas fentanil nos otorga menores cambios hemodinamicos y menor
tiempo de recuperacién postanestésica ya que el nUmero de pacientes sometidos a histerectomia
gue se manejan con anestesia neuroaxial se ha ido incrementando, teniendo asi ahora un 99.9%

en nuestro medio hospitalario.
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X. Pregunta de Investigacion

¢Cual combinacidn farmacolégica produce menos cambios hemodindmicos y provee una

recuperacion sensitivo-motora mas répida?

33



XI. Hipotesis

Debido a lo encontrado en la literatura se asume la ropivacaina provee menores cambios
hemodindmicos secundarios a bloqueo simpatico que la bupivacaina, posee mayor indice de
seguridad cardiaca, menor bloqueo motor manteniendo el bloqueo sensitivo optimo y una
instalacion del bloqueo simpatico menos brusco lo que nos llevaria a tener menos eventos

adversos cardiovasculares y recuperacion mas rapida.
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XIl. Objetivos

Objetivo general:

Confirmar que la combinacién farmacolégica de ropivacalna mas fentanil produce
menores cambios hemodindmicos y provee de una recuperacién mas rapida que la Bupivacaina
mds Fentanil administrado via subaracnoidea en pacientes sometidos a Histerectomia total

abdominal programada.

Objetivos especificos:

= Monitorizar variables hemodinamicas de manera sistematica mediante monitorizaciéon no
invasiva

= Registrar adecuadamente pardmetros hemodindmicos previos a la administracion del
farmaco y transanestesicos.

= Registrar tiempo de recuperacion del bloqueo sensitivo y motor
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Xlll. Material y métodos

Tipo de estudio: prospectivo, aleatorio, comparativo, ciego.

Poblacion de estudio: pacientes sometidas a histerectomia total abdominal programada en el

Hospital de la Mujer de Morelia.

Tamaio de la muestra: por conveniencia, fue constituido por 58 pacientes que cumplieron con los

criterios de inclusién y no presentaron criterios de exclusion.

Muestreo: no probabilistico.
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XIV. Criterios de seleccion

Criterios de inclusion:

= Pacientes programadas para Histerectomia total abdominal
= Pacientes de entre 35y 65 afios de edad

= (Clasificacion del ASA I-II

=  Pacientes voluntarios que acepten participar en el estudio
=  Pacientes sin contraindicacion para técnica anestésica

=  Pacientes sin contraindicacion para administracién de los farmacos incluidos en el estudio

Criterios de exclusion:

= Pacientes sometidas Histerectomia total abdominal de urgencia

= Pacientes mayores 60 anos de edad

= (Clasificacién del ASA 1ll o mayor

= Pacientes con contraindicaciones para uso de técnica anestésica elegida

= Pacientes con contraindicaciones para administracién de los farmacos incluidos en el
estudio

=  Pacientes con Hipertensidn arterial sistémica descontrolada

Criterios de eliminacion:

= Negarse a participar en el estudio
= Deseo de no continuar en el estudio
= Muerte

= Aparicion de algun criterio de exclusion
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XV. Descripcion de variables

Variables independientes:

= Ropivacaina mas fentanil

= Bupivacaina mas fentanil

Variables dependientes:

= Frecuencia cardiaca

= Tensidn arterial

=  Aplicacién de vasopresor
= Aldrete

= Bromage
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Operacionalizacion de las variables:

VARIABLE DEFINICION ESCALA DIMENSIONES
Frecuencia Numero de latidos por minuto Numeérica Taquicardia +90Ipm
Cardiaca Bradicardia -60lpm
Tension Presidn que ejerce mmHg Hipertension:
arterial la sangre contra la pared de +125mmHg sistole
las arterias +de 95mmHg diastole
Hipotensidn:
Disminucidn del 20%
de la TA basal
Bradicardia Disminucidn de la frecuencia Latidos/minuto Menos de 60 lat/min.
cardiaca de la paciente por Menos del 20% de la
debajo de limites normales. frecuencia cardiaca
basal.
Hipotensidn | Disminucion de la tensién arterial En mmHg Menos del 20% de la
media por debajo de los limites (milimetros de presion arterial media
normales mercurio) basal.
Hipertension Aumento de la presién arterial
media por arriba de limites mmHg Aumento de mas del

normales.

20% de la Basal.
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http://es.wikipedia.org/wiki/Presi%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Sangre
http://es.wikipedia.org/wiki/Arteria

XVI. Metodologia

Se explicd con lenguaje comprensible el procedimiento a realizar a las pacientes, se realizé
un tamizaje de las pacientes y se obtuvo el consentimiento informado. Las pacientes que

participaron se distribuyeron de manera aleatoria.

De manera preventiva se administraran soluciones cristaloides como precarga a razén de
10-15ml/kg de peso. Ya en sala de quirdfano se realiza monitoreo no invasivo de frecuencia
cardiaca, tension arterial, tensién arterial media, pulsoximetria y ECG previo al bloqueo regional.
En mesa de cirugia se coloca a la paciente en decubito lateral izquierdo y bajo técnica estéril se
realiza puncidon con aguja espinal en L2-L3 hasta espacio subaracnoideo donde se administra la
combinacion de medicamento que corresponda calculada miligramos por kilogramos de peso. Se
espera el tiempo de latencia correspondiente para el inicio de cirugia. La TA y la PAM serd
monitoreada al minuto de la aplicacién del bloqueo a los 3 minutos, a los 5 minutos vy
posteriormente cada 5 minutos. La FC sera monitorizada de manera continua. Se evalud si los

cambios hemodinamicos presentados por el paciente requieren el apoyo de vasopresores.
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XVII. Analisis estadistico

Se realizd6 un estudio prospectivo, experimental, comparativo, ciego de cohorte en

pacientes sometidas a histerectomia total abdominal del Hospital de la Mujer.

Para comparar el comportamiento de los grupos con respecto al tiempo, se utilizé un

analisis de varianza (ANOVA) para un modelo de medidas repetidas (Fleiss, 1986).

La comparacidn con otras variables numéricas consideradas en el estudio se comparan con
la prueba T-Student. Los datos obtenidos fueron analizados con el software Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS), Statistics version 19, en todas las conclusiones se usé un nivel de

significancia de a=0.05.

41



XVIII. Consideraciones éticas

La presente investigacion se rigié por las declaraciones de la Asociacion Médica Mundial
de Helsinki (1964), con las modificaciones de Tokio (1975), Venecia (1983, Hong Kong (1989),
Somerset West (1996) y de acuerdo a las Normas Internacionales para la Investigacion Biomédica
en Sujetos Humanos en Ginebra (2002) del Consejo de Organizaciones Internacionales de las
Ciencias Médicas perteneciente a la Organizacién Mundial de la Salud. Por lo que apegado a los
documentos previos se mantuvo total discrecién con respecto a los datos generales y los
resultados obtenidos en este trabajo asi como durante todo el tiempo de la investigacién se
contemplaron las normas del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion

para la Salud.

Por lo que ningun participante hasta el término del estudio sufrié dafo fisico ni moral
durante el desarrollo de la investigacidn. Y en caso de ser publicados los resultados se mantendra

el anonimato.
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Se realizd la prueba ANOVA determinado el nivel de significancia de 0.05 con validez para
valor F dentro de los grados de libertad especificos para cada pardmetro evaluado, los resultados

fueron significativos para ropivacaina con fentanil en los valores medios en Aldrete 15 (minutos),

XIX. Resultados

Aldrete 30 minutos y Bromage 0 minutos y Bromage 30 minutos.

Cuadro 1. Prueba de ANOVA.

Tabla de ANOVA

Grados de

libertad F Significancia

ALDRETE O Inter-grupos | (Combinadas) 1 1.236 271
Intra-grupos 56
Total 57

ALDRETE 15 Inter-grupos | (Combinadas) 1 7.478 .008
Intra-grupos 56
Total 57

ALDRETE 30 Inter-grupos | (Combinadas) 1 5.321 .025
Intra-grupos 56
Total 57

BROMAGE 0 Inter-grupos | (Combinadas) 1 5.979 .018
Intra-grupos 56
Total 57

BROMAGE 30 Inter-grupos | (Combinadas) 1 7.483 .008
Intra-grupos 56
Total 57

Tiempo quirdrgico Inter-grupos | (Combinadas) 1 .023 .880
Intra-grupos 56
Total 57

Edad Inter-grupos | (Combinadas) 1 .328 .569
Intra-grupos 56
Total 57




Cuadro 2. Relacion entre ambos grupos y la media en test de Aldrete 0, 15y 30min, Bromage Oy

30, tiempo quirdrgico-anestesico y edad.

Medias
Aldrete O Aldrete 15 | Aldrete 30 | Bromage O | Bromage 30 TQA Edad
Bupivacaina | 9 9.03125 9.1875 0.3125 1.3125 111.71875 | 61.15625
Ropivacaina | 9.03846154 | 9.26923077 | 9.46153846 | 0.84615385 | 2.5 112.5 60.4230769

Se encontré también que la necesidad de administraciéon de vasopresor fue mucho mayor

en el grupo de bupivacaina mas fentanil que en el de ropivacaina con fentanil siendo 20/32 vy

7/26 respectivamente

Cuadro 3. Relacion entre ambos grupos vy

la administraciéon de vasopresor en presencia de

hipotension.
Grupo Numero de pacientes Administracion de vasopresor
estudiados
Ropivacaina mas fentanil 32 20
Bupivacaina mas fentanil 7 26
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XX. Discusion

A pesar de que la media estadistica de los tiempos quirdrgico-anestésico son
practicamente idénticos, no debemos de confiarnos en estos resultados, debido a que dichos
tiempos variaron ampliamente como podemos observar en bupivacaina donde el menor fue de 75

minutos y el mayor de 150 minutos.
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XXI Conclusiones

La recuperacién postanestésica mostrada por el grupo de ropivacaina mas fentanil fue
mayor que las del grupo bupivacaina hiperbarica mas fentanil sobre todo a los 15 y 30 minutos
postanestésicos lo que nos habla de una menor estancia en UCPA y con ello un coste econdmico

menor para nuestra unidad hospitalaria.

Las variables hemodinamicas favorecieron al grupo de la ropivacaina mas fentanil si se da
una interpretacion clinica, sin embargo los resultados estadisticos no fueron significativos por lo
qgue no se puede hablar de manera confiable que el grupo ropivacaina mas fentanil ofrezca

mayores ventajas sobre el grupo de bupivacaina hiperbarica mas fentanil a nivel subaracnoideo.

Aln con lo dicho anteriormente cabe la pena sefialar que aunque los resultados
estadisticos para los cambios hemodinamicos no son significativos la administracién de vasopresor
en el grupo de ropivacaina mas fentanil fue considerablemente menor administrandose solo en
37.5% de las veces que se presentd hipotension, no asi con el grupo de bupivacaina hiperbarica
mas fentanil donde se dio la necesidad de administrar en el 62.5% de los pacientes con

hipotensidn secundaria a bloqueo simpatico.
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XXII. Limitaciones

Debido a la intencion constante de disminuir gastos en insumos materiales fue dificil la
obtencidon de la ropivacaina ya que aunque no de manera significativa es mas caro que la

bupivacaina hiperbarica.

Debido a que no existe la ropivacaina hiperbdrica en el mercado y a la dificultad para la
conversion de ella no fue posible realizar la investigacién como se habia planteado en su inicia, por
lo que fue necesario utilizar en su lugar la ropivacaina estdndar. Esto debido a que se conoce que

la conversién incrementa el riesgo de eventos adversos.
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XXIV. Anexos

Escala de Bromage

Hallazgo Valor
Nulo movimiento 0
Capaz de mover solo los pies 1
Capaz de mover rodillas 2
Capaz de flexion de rodillas y pies 3
Capaz de vencer gravedad 4

50



Tabla Il. Escala de Aldrete (modificada)

Puntos

Actividad
Mueve las 4 extremidades voluntariamente o ante érdenes
Mueve dos extremidades voluntariamente o ante drdenes
Incapaz de mover extremidades

Respiracion
Capaz de respirar protundamente y toser libremente
Disnea o limitacion de la respiracion
Apnea

Circulacion
Diferencia de TA menor o igual 20% del nivel presedacion
Diferencia de TA 20-50% del nivel presedacion
Diferencia de TA superior a 50% del nivel presedacion

Conciencla
Completamente despierto
Responde a llamada
No responde

Saturacion O
Superior a 92% con aire ambiente
Necesita O para mantener Sat > 90%
Menor de 90% con O;

—

- N

-
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HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Morelia Mich., a

Por medio de la presente yo doy mi consentimiento

para participar en el proyecto de investigacién titulado “bupivacaina hiperbdrica mas fentanil vs
ropivacaina mas fentanil a nivel subaracnoideo para histerectomia total abdominal” realizado en

el hospital de la mujer de Morelia Michoacan.

Declaro que se me explicado de manera clara y sencilla el procedimiento que consiste en la
administracién de anestesia regional por bloqueo neuroaxial y la administracion de los fdrmacos a
estudiar elegidos de manera aleatoria, asi como los riesgos que esto con lleva como lo son
anafilaxia, inyeccién intravascular, complicaciones neurolégicas y que en caso de que esto ocurra
se me dara el tratamiento mas adecuado sin ningln costo extra por la atencidon. Se me hizo la
aclaracién de que mi participacién en el estudio es totalmente libre, sin ningun tipo de presion, asi
como la permanencia en el mismo. Se me dio la seguridad de que cualquier dato que pueda

considerarse como personal y/o privado, sera manejado con plena confidencialidad.

NOMBRE Y FIRMA DEL PACIENTE NOMBRE Y FIRMA DEL INVESTIGADOR

NOMBRE Y FIRMA TESTIGO NOMBRE Y FIRMA TESTIGO
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