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Il. Resumen

Objetivo: Comparar el perfil de analgesia y efectos colaterales de una dosis de buprenorfina 150 mcg
+ clonidina 75 mcg con la de una dosis Unica de buprenorfina sola 300 mcg por via peridural en el
periodo post-quirdrgico de pacientes sometidas a histerectomia total abdominal en el Hospital de la

Mujer de Morelia Michoacan, en el periodo de marzo-junio de 2012.

Material y métodos: Se realizé un estudio transversal, prospectivo, ciego y comparativo. La muestra
fue conformada por pacientes programadas para histerectomia total abdominal que cumplieron con
los criterios de seleccién. De manera aleatoria se distribuyeron las pacientes en dos grupos, el
tamafio de la muestra fue por conveniencia mediante un muestreo de tipo no probabilistico. Se
colocd mediante la técnica habitual bloqueo peridural eligiendo el espacio de colocacién de acuerdo a
las caracteristicas de cada paciente de T12 a L3. Se administrd en el espacio peridural la dosis
anestésica consistente en bupivacaina con epinefrina 0.5% con volumen de 15 a 25 ml, de acuerdo a
la estatura y peso de cada paciente ademds de la dosis analgésica de acuerdo a cada grupo
buprenorfina 300 mcg é buprenorfina 150 mcg + clonidina 75 mcg, se colocé catéter peridural inerte,
se dio tiempo habitual de latencia para dar inicio al procedimiento quirdrgico. Se evaluaron vy
registraron los datos a estudiar cada 4 horas desde la aplicaciéon de la dosis analgésica hasta el
momento en que fue necesaria la administracion de un analgésico. Se comparé el comportamiento
de los dos grupos de estudio mediante un analisis de varianza para un modelo de medidas repetidas,
se tomaron en cuenta dos niveles, la dosis analgésica administrada y el tiempo al momento de la
evaluacidn. El resto de las variables numéricas consideradas en el estudio se analizaron mediante t-

Student.

Resultados: Se incluyeron en el estudio 17 pacientes distribuidas en dos grupos. El grupo 1
conformado por 9 pacientes recibié dosis analgésica con buprenorfina 300 mcg, el grupo 2
conformado por 8 paciente a las que se les administré dosis analgésica con buprenorfina 150 mcg +
clonidina 75 mcg. Dos pacientes, una de cada grupo fueron eliminadas del estudio por haber recibido
dosis analgésica suplementaria sin la supervisién del servicio de anestesiologia. La duracion
analgésica maxima en el grupo 1 fue de 16 horas y la minima de 4 horas, en el grupo 2 fuede 15y 4
horas respectivamente. De acuerdo al andlisis, se obtuvieron datos con significancia estadistica

solamente para el caso de la bradicardia a las 4 horas a favor del grupo de buprenorfina con valor de



F de 2.7 y alfa de 0.12 y en el caso de la duracién de la analgesia a favor del grupo de buprenorfina

con F de 7 y alfa de 0.02. El resto de los datos no tuvieron significancia estadistica.

Conclusiones: La incidencia de efectos no deseados en ambos grupos fue baja, por lo que podemos
seguir considerando los dos esquemas de tratamientos como eficaces y seguros. Las dosis empleadas
de clonidina pueden ser consideradas como bajas, de acuerdo a lo que se reporta en las diversas
literaturas consultadas. La calidad de la analgesia de acuerdo al grado de satisfaccion de las pacientes
en los dos grupos fue bueno, por lo que podemos seguir considerando la via peridural como una de

las mds seguras y eficaces para la administracidon de analgesia pos-quirurgica.

Palabras clave: bloqueo peridural, clonidina, buprenorfina, ropivacaina, analgesia postquirurgica.



I1l. Abstract

Objectives: Compare the profile of analgesia and the side effects of a dose of buprenorfina 150 mcg
clonidine 75 mcg with a dose of buprenorphine alone 300 mcg epidurally in the post-surgical period
of patients undergoing abdominal total hysterectomy in the Hospital de la Mujer in Morelia

Michoacan in the period March-June of 2012.

Materials and methods: A cross-sectional, prospective, blind, comparative study was conducted. The
sample was composed of patients scheduled for abdominal total hysterectomy that met the selection
criteria and who have given written consent under information. Randomly distributed the patients
into two groups, the sample size were non-probabilistic convenience through a sampling of type.
Once selected patients, upon arrival in operating room preceded with routine monitoring procedures
non-invasive registering initial vital signs and was administered preload with liquid crystalloids. Placed
by the usual technical lock epidural choosing space placement according to the characteristics of each
patient of T12 to L3. He was administered in the epidural space the anesthetic dose consisting of
bupivacaine with epinephrine 0.5% with 15 to 25 ml volume, of according to the height and weight of
each patient as well as the analgesic dose according to each group buprenorphine 300 mcg or
buprenorphine 150 mcg clonidine 75 mcg, inert epidural catheter was placed, was typical latency
time to kick the surgical procedure. Compared the behavior of the two groups of study through an
analysis of variance for a repeated measures model, two levels, the analgesic dose and time were
taken into account at the time of the evaluation. The rest of the numerical variables considered in the

study were analyzed using t-Student.

Results: 17 patients distributed into two groups were included in the study. Group 1 consisting of 9
patients received analgesic dose buprenorphine 300 mcg, the second group consisting of 8 patients
who were given analgesic dose buprenorphine 150 mcg clonidine 75 mcg. Two patients, one from
each group were removed from the study for having received additional analgesic dose without the
supervision of the Department of Anesthesiology. The maximum duration of analgesic group 1 was 16
hours and minimum of 4 hours, the group 2 was 15 and 4 hours respectively. According to the
analysis, data were obtained with statistical significance only in the case of bradycardia at 4 hours for
the group 2 of buprenorphine F value of 2.7 and 0.12 Alpha and the duration of analgesia for the
Group of buprenorphine with F of 7 and alpha 0.02 at 8 hours. The rest of the data didn’t have

statistical significance.



Conclusion: The incidence of unwanted effects on both groups was low, so we continue to regard the
two diagrams of how effective and safe treatments. Employed dose of clonidine may be considered
as low according the reported in international literature, so that the scheme can be improved and
expanded to ensure results. The quality of analgesia according to the degree of satisfaction of the
patients in the two groups was good, so we continue to regard the epidural way as one of the safest

and most effective for analgesia post-surgical management.

Keyword: lock epidural, clonidine, buprenorphine, ropivacaine, postoperative analgesia.
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IV. Abreviaturas

ASA: American Society of Anesthesiology, Sociedad Americana de Anestesiologia.
CAM: Concentracion alveolar minima.

EVA: Escala Visual Analoga.

IMC: indice de masa corporal.

FC: Frecuencia cardiaca.

LCR: Liquido cefalorraquideo.

SNC: Sistema nervioso central.

T/A: Tensién arterial.
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V. Glosario

Analgesia: Se refiere a la eliminacién o disminucién de la sensibilidad al dolor, mediante el uso de

farmacos o alguna otra terapia no farmacoldgica.

Anestesia: Se refiere a la eliminacion total de la sensibilidad en una determinada zona de

terminaciones nerviosas. Es generalmente inducida y controlada por farmacos.

Bradicardia: Disminucion del ritmo de contractilidad del miocardio, se considera por debajo de 60

latidos por minuto en el adulto.

Dolor: Es una experiencia sensorial y emocional desagradable que pueden experimentar todos los
seres vivos que cuentan con un sistema nervioso, generalmente se asocia a un dafio tisular real o

potencial.

Epidural: Es un espacio real y virtual comprendido entre el hueso y la duramadre, se extiende

desde la béveda craneal (virtual) hasta la ultima vértebra lumbar (real).

Equipotencia: Se refiere a la comparacion del efecto de un farmaco con respecto a algin otro

que sirve de base o estandar.

Hipertension: Aumento de las cifras cuantificables de tensidn arterial, ya sea sistdlica, diastdlica o

media.

Hipotension: Disminucién de las cifras cuantificables de tensidon arterial ya sea sistélica, diastélica

o media.

Opioide: Se refiere a toda sustancia de caracteristicas similares a las del opio principalmente su

efecto analgésico y euforizante, pueden ser de origen natural o sintético.

Postoperatorio: Periodo de tiempo comprendido entre el término de una intervencién quirurgica

y la completa recuperacién del paciente.

Subaracnoideo: Espacio que se encuentra delimitado por las dos primeras membranas de
proteccion del sistema nervioso o meninges, aracnoides y piamadre, a través de este espacio

fluye el liquido cefalorraquideo.
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Taquicardia: Aumento del ritmo de contractilidad del miocardio, se considera por arriba de 80

latidos por minuto en el adulto.
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VL. Introduccion

El control del dolor postoperatorio cobra cada vez mayor importancia, y en muchos paises
esto ha dado lugar a la formacién de servicios especializados.” Otorgar una buena calidad analgésica
en el periodo postoperatorio es muy importante ya que mejora las condiciones generales del
paciente, mejora la funcidn pulmonar en pacientes con cirugia de abdomen, y tiene la tendencia de
disminuir complicaciones cardiacas peri operatorias y postoperatorias, ya que permite la movilizacidn
temprana de los pacientes y con ello el retorno de la funcién intestinal y por lo tanto una estancia
intrahospitalaria mas corta.” Con la finalidad de controlar el dolor agudo en un paciente pos operado
se recurre a multiples opciones analgésicas, tomando en cuenta que el origen del dolor puede ser
tanto somatico como visceral.’ La via epidural es hasta el momento la mas eficaz para el dolor intenso
como el que aparece después de cirugias ortopédicas, toracicas y abdominales.* Una de las opciones
de tratamiento del dolor postoperatorio mas utilizadas en la actualidad es el uso de opioides, y en los
diversos estudios y protocolos de manejo del dolor agudo postoperatorio resulta ser el mas
recomendado. Para este fin, es viable el uso de opioides por cualquier via de administracion, pero se
encuentra bien demostrado que la via peridural resulta optima, ya que minimiza el perfil de efectos

indeseables que se presentan con la mayoria de los opioides administrados por via intravenosa.’

En la década de los 70°s y en la busqueda de un analgésico opioide no adictivo, surge la
buprenorfina. La buprenorfina es un agonista parcial de los receptores opioides, tiene una potencia
33 veces mayor a la de la morfina, al ser un agonista parcial, comparte algunos de los efectos tanto
deseables como la analgesia y la sedacidon y algunos indeseables como el prurito, la retencién urinaria
y la depresién respiratoria con los agonistas completos, pero no asi con el efecto adictivo (minimo);
su inicio de accidn es considerado lento, ya que puede no presentarse analgesia hasta transcurridas 3
horas de su administracidn, pero tiene un efecto prolongado, que se ha establecido de hasta 10

horas, la dosis recomendada para analgesia, utilizando la via intramuscular es de 300 mcg.’

Los opioides al ingresar en el espacio peridural se distribuyen de 3 maneras diferentes: 1.-
atravesando la duramadre alcanzando el LCR y el SNC, 2.- siendo captados por los plexos venosos
epidurales llegando al espacio vascular, y 3.- se depositan en la grasa peridural, lo que ocasiona un
efecto mas prolongado. Los factores mas significativos en el comportamiento dindmico y cinético de
los opioides epidurales son su liposolubilidad y su peso molecular. De esto depende la llegada del

farmaco al espacio vascular y posteriormente su metabolismo y excrecion, asi como la presencia de
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sus efectos indeseables. A nivel plasmatico la buprenorfina tiene una vida media de eliminacién que
vade 1.2 a 7.2 horas, con un promedio de 2.2 horas, su metabolismo es hepatico y su eliminacién es a
través de las heces en mas del 70% sin cambios.® Sus efectos secundarios dependen del grado de
estimulacién que producen en cada uno de los receptores opioides, el hecho de ser un agonista
parcial le confiere caracteristicas diferentes a las de los agonistas puros, esto significa que
principalmente, sus efectos serdn los mismos aunque en un grado distinto. Por ejemplo, y de manera
comparativa, a dosis equipotentes, la morfina presenta mayor incidencia de depresién respiratoria y
de retencién urinaria que la buprenorfina, el fentanilo, siendo 100 veces mds potente que la morfina
en cuanto a analgesia, presenta estos efectos en menor grado, aunque la duracién del efecto
analgésico es mucho menor, debido a su vida media mads corta. De este modo, los efectos secundarios
mds importantes de la buprenorfina son: ndusea, vomito, prurito, depresion respiratoria, diaforesis,
cefalea, confusidn, euforia, taquicardia o bradicardia, retencién urinaria, constipacion, en orden de
importancia, el efecto sedante de la buprenorfina, puede en algunos casos, considerarse como
benéfico para ciertos pacientes. Existe controversia con respecto al riesgo-beneficio de este opioide,
algunos autores hablan de que su beneficio respecto a los efectos secundarios como la nausea vy el
vomito no justifican su uso, aunque algunos otros menosprecian estos efectos secundarios.® Existen
multiples estudios en los que se han utilizado dosis de hasta 300 mcg por via intramuscular, hasta 900
mcg por via peridural y de 100 a 200 mcg por via intravenosa para el control del dolor postoperatorio,
aunque en todos estos estudios se han utilizado fdrmacos que previenen principalmente la ndusea y
el vdmito, ya sea para el estudio de control de estos mismos farmacos o para tratar de establecer las

dosis mas adecuadas de este opioide que permitan un control adecuado de sus efectos no deseados.

Por su parte, los mecanismos analgésicos de los receptores alfa-2 han sido explotados por
mas de 50 afios, ya en los afios 50°s la epinefrina mostré que producia analgesia espinal en animales,
efecto que se atribuye actualmente a la estimulacion de los receptores adrenérgicos alfa-2, se cree
que la clonidina produce analgesia mimetizando las acciones de la norepinefrina en los receptores
alfa-2 adrenérgicos post-sinapticos, ubicados en el asta dorsal de la médula espinal. Al unirse a estos
receptores, la clonidina bloquea la sustancia P liberada y la descarga del asta dorsal, por lo que evita
la transmisién de la sefial dolorosa hacia el cerebro, aunque actualmente su uso se restringe
basicamente a su combinacién con anestésicos locales. La clonidina fue sintetizada a principios de la
década de los 60’s, inicialmente fue usada como descongestivo nasal tépico, se observo que causaba
hipotensidn y bradicardia, lo que llevd a su uso como antihipertensivo desde hace mas de 30 afios,

Posteriormente, inicid su uso en anestesiologia como medio para prevenir crisis hipertensivas en
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pacientes a quienes se les descontinuaba su uso como antihipertensivo, fue entonces que se observo
que el uso de clonidina disminuia la CAM en el uso de halotano hasta en un 50%, hecho que
posteriormente se atribuyé a su efecto analgésico. La clonidina por via peridural presenta
propiedades analgésicas clinicamente significativas, ademas de que ayuda a disminuir el consumo de
analgésicos opioides hasta en un 50%, del mismo modo que ocurre con los anestésicos inhalados, lo
cual constituye la razon de ser del presente estudio. Desde el punto de vista de la farmacocinética, la
clonidina es altamente liposoluble y se distribuye rdpidamente hacia el espacio extravascular,
incluyendo el sistema nervioso central, el volumen aparente del estado estable de distribucion es
aproximadamente de 2 I/kg. La vida media de eliminacién es de aproximadamente 15 horas, aunque
algunas veces puede llegar hasta las 20 horas. La clonidina se une a las proteinas plasmaticas en
aproximadamente 20-40%. La eliminacién total promedio es de 250 ml/min (15 I/h); la principal via
de eliminacidn es renal (167 ml/min) en cerca de 72% en las siguientes 96 horas, de la cual 40-50% es
como clonidina sin cambios y el resto como metabolito (p-hidroxiclonidina). Como ya se menciond,
los principales efectos indeseables de la clonidina son la bradicardia y la hipotension (cuando no es
usada con fines de control de la hipertensidn), se ha comprobado que estos efectos son dependientes
de los niveles plasmaticos del fdrmaco, y, por lo tanto, dependerdn tanto de la dosis como de la via de

administracién.’

Otro farmaco implicado en la realizacion de este estudio es la ropivacaina, el cual es la base
del estudio aunque no esta bajo observacién en el mismo. La ropivacaina es un anestésico local del
grupo de las amino-amidas. La ropivacaina surge tras el descubrimiento de existencia de dos
isomeros (S) y (R) en la bupivacaina. El isémero (R) es el responsable de la mayor toxicidad existente a
nivel cardiaco de la bupivacaina, ya que, se une a los canales de sodio a nivel cardiaco con mayor
avidez que el isdmero (S), el cual fue la base para el desarrollo de la ropivacaina, buscando una menor
toxicidad a nivel cardiaco. La ropivacaina, por tanto, comparte muchas caracteristicas fisicoquimicas
con la bupivacaina, excepto que tiene una liposolubilidad casi del 50% de la de la bupivacaina. Su
inicio de acciéon y la duracidn de accidn son muy similares, aunque la ropivacaina produce un menor
grado de blogueo motor, lo que puede traducirse en una menor potencia. La eleccidon de este
farmaco como base del presente estudio es sin duda que se encuentra bien demostrado que la
ropivacaina tiene una tendencia 70% menor a producir arritmias cardiacas, lo cual es muy significativo
hablando de la seguridad para el paciente. La ropivacaina tiene una absorcién completa bifasica
desde el espacio peridural, tiene una vida media de eliminacién rdpida de 14 minutos y otra lenta de

4 horas. Su depuracion plasméatica promedio es de alrededor de 440 ml/min y una depuracién
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plasmatica de la fraccion libre de 8 It/min, su depuracion renal es de 1 ml/min, tiene un pH de 7.4y su
pKa de 8.1, su metabolismo es hepatico principalmente por hidroxilacion aromatica por la via del
citocromo P-450 y el 37 % de las dosis se excretan en orina como 3-hidroxi-ropivacaina. Su unién a
proteinas es de aproximadamente del 94%, es un anestésico local considerado de alta potencia y
duracién. Su dosis maxima es de 3 mg/kg y en promedio se utilizan dosis que van de 1.5 a 2.5 mg/kg.
Dadas sus caracteristicas, se eligi6 como medio para la anestesia peridural en este estudio ya que es
factible administrar una dosis Unica efectiva para el procedimiento quirurgico, lo que reduce en parte

la posibilidad de sesgo al no requerir dosis de extra.>®**

En resumen, existen diversos farmacos que se utilizan en asociacién a un anestésico local
por via peridural, entre estos farmacos se encuentran los opioides y los agonistas alfa-2 adrenérgicos,
la finalidad del uso de estos farmacos es prolongar el efecto del anestésico local ademas de
proporcionar un efecto analgésico duradero en periodo post-quirdrgico inmediato, Todos los
farmacos que se utilizan poseen caracteristicas diferentes que les confieren propiedades deseables o
diversos grados de analgesia, pero también presentan efectos adversos en diversos grados que
limitan su uso. Estas caracteristicas van generalmente asociadas con la dosis que se utiliza, lo que nos
lleva al planteamiento de una pregunta: éexiste una asociacion de farmacos ideal para el control del
dolor post-quirdrgico, que nos permita tener el maximo beneficio de analgesia con el minimo de

efectos adversos?

Y si asi fuera, ées viable el uso de estos farmacos tomando en cuenta su relacidon costo-

beneficio?
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VII. Antecedentes

Desde los inicios del uso de la via peridural para proveer de anestesia para realizar un
procedimiento quirdrgico hace ya varias décadas, y con la posterior serie de investigaciones acerca de
las vias de conducciéon del dolor y su inhibicidn a nivel espinal, se han realizado multiples
investigaciones sobre farmacos tanto anestésicos como adyuvantes a la anestesia con la finalidad de
disminuir lo mas posible el dolor postoperatorio. La analgesia postoperatoria se ha convertido en una
parte fundamental de la recuperacién funcional tras una intervenciéon quirdrgica. Estd bien
comprobado que el dolor postquirdrgico es una de las principales causas de complicaciones de
diversa indole que presentan los pacientes posterior a una intervencién quirurgica, esto se debe
principalmente a la limitacion funcional que presenta el paciente para el movimiento y la
deambulacidn y que es provocado por el dolor en el sitio quirdrgico, el cual va en funcién del grado
de manipulaciéon y extensién de la herida quirdrgica. El control del dolor postoperatorio es pues, una
parte fundamental de la recuperacién temprana del paciente, y por lo tanto de la disminucidn de la
estancia hospitalaria y los costos que ella representa, mejorando la calidad de vida del paciente en el

periodo postoperatorio.’

El descubrimiento de los opioides se remonta alrededor del afio 3000 a.C., pero no fue sino
hasta principios del siglo XIX que se aisl6 como tal la sustancia a la que se le llamé morfina,
proveniente de la goma del opio y a la que se le atribuyeron diversos efectos de uso clinico como la
analgesia y la sedacidn. A partir de este hallazgo, comenzaron a realizarse diversas pruebas y estudios
clinicos, ya con la finalidad de encontrar los diferentes efectos que estas drogas producian asi como
los mecanismos que tenian que ver con estos efectos. Una vez que los mecanismos de accién de estos
farmacos fueron descubiertos, proceso que llevd varios afios y el descubrimiento de algunas otras
sustancias derivadas del opio a las que se les atribuyeron efectos de utilidad clinica, comenzaron a
desarrollarse numerosas investigaciones que tuvieron la finalidad en un primer momento, de
encontrar la sustancia con mayor utilidad en el principal efecto clinico que se encontré en los
opioides, el alivio del dolor. Se encontraron ademas de efectos benéficos, los diversos efectos
adversos que estos farmacos producian, como la ndusea y el vomito, la depresion respiratoria, la
retencidn urinaria y el efecto adictivo. Esto a su vez, condujo las investigaciones hacia la busqueda de
otro tipo de fdrmacos de tipo opioide que tuvieran los efectos benéficos, principalmente la analgesia,

pero que desencadenaran en menor grado los efectos indeseables, de este modo fue que surgieron
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los farmacos sintéticos y semisintéticos como la nalbufina, la buprenorfina, el fentanilo y sus

derivados, asi como los fdrmacos antagonistas como la naloxona.® 2

Por otro lado, 400-700 afos a.C., los antiguos indios peruanos notaron el efecto de
adormecimiento en la lengua que producia el masticar la planta de la coca. Muchos afios mas tarde, a
finales del siglo XIX, se purificd propiamente la cocaina, sustancia proveniente de la planta de la coca
y a la que se le atribuyd propiamente el efecto de adormecimiento y pérdida de la sensibilidad a nivel
local, asi como también fueron descubiertos los diversos efectos adversos que esta sustancia
producia. Estos hechos marcaron el principio del uso de los anestésicos locales, y fue a principios del
siglo XX que se descubrid la procaina, primer anestésico local que fue usado en la practica médica a
nivel odontolégico. A partir de entonces, se han desarrollado infinidad de estudios cientificos en la
busqueda de anestésicos locales con menores efectos indeseables, mayor duracién de su efecto y un

inicio de accién mas rapido.”

Desde el punto de vista de las técnicas anestésicas, en buena parte del siglo XX, los mismos
médicos cirujanos se encargaban de la administraciéon de la anestesia antes del inicio de algln
procedimiento quirdrgico. Los primeros reportes de administracion de anestesia neuroaxial
corresponden a la administracién por via subaracnoidea o intrarraquidea, alrededor del afio 1899,
esta técnica encontrd sus primeras limitaciones en la toxicidad del Unico anestésico local conocido, la
cocaina, posteriormente la aparicién de nuevas sustancias menos téxicas provocaron un nuevo auge
en esta técnica, misma que fue cada vez mas popular y segura en la prdctica de la anestesia y que
hasta la fecha es motivo de incontables estudios y ensayos clinicos. Por su parte, la técnica epidural
también Ilamada anestesia peridural o extradural, consistente en la administracién de la solucion
anestésica en el espacio comprendido entre el ligamento amarillo y la duramadre, divide su historia
en dos periodos principales: el primero de ellos abarca del afio 1901 a 1920, durante el cual, el Unico
acceso utilizado para llegar a este espacio era el hiato sacro, lo que actualmente se conoce como
bloqueo caudal, el segundo periodo inicia en el afio 1921, en donde se inicia el abordaje a nivel de las
vertebras dorsales y lumbares. Durante este periodo de tiempo tuvieron lugar muchos estudios
clinicos que tuvieron la finalidad de perfeccionar esta técnica, haciéndola Util en procedimientos

quirdrgicos en los que se requeria un nivel de difusién de bloqueo mas alto.** *°

Por otro lado, el uso de medicamentos con efecto alfa-2 agonista se remonta al afio de

1950, cuando se descubre un efecto analgésico de la epinefrina en animales, posteriormente
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alrededor del afio de 1960, surge la clonidina, medicamento que en un principio fue utilizado como

descongestivo nasal, la observacién y estudio de sus efectos colaterales (hipotension y bradicardia),

condujo al uso de este fadrmaco como tratamiento antihipertensivo. Se realizaron multiples estudios
con la finalidad de asociar el uso de la clonidina en pacientes hipertensos con la disminucién de los
requerimientos de analgésicos opioides y gas anestésico en estos pacientes cuando eran sometidos a
algun tipo de procedimiento quirdrgico bajo anestesia general, lo que llevd al descubrimiento y
asociacién de los receptores alfa-2 con la analgesia a nivel espinal. De este modo fue que se inicié el
uso de este tipo de farmacos con la finalidad de proveer analgesia y que ha dado lugar a multiples

estudios en relacién a ellos.* 1718

Existen pues infinidad de estudios que han tenido la finalidad de encontrar la via mas
adecuada para proveer a los pacientes de analgesia postquirurgica, encontrar el fadrmaco o farmacos
mas adecuado para este efecto en funcién de proveer de analgesia mas duradera y con menos
efectos colaterales. Sin embargo, en nuestro medio, continua siendo sub-utilizada la via peridural
para la analgesia postquirudrgica, ya que cada vez se utiliza con menor frecuencia y ha sido desplazada
por el uso de la via subaracnoidea de manera no justificada, ya que no hay estudios que demuestren

una superioridad de esta via con respecto a la peridural en cuanto a analgesia se refiere.

En México, y particularmente en el Hospital de la Mujer de Morelia Michoacan existen
pocos o ningln estudio con las caracteristicas del presente, que dadas las estadisticas que muestran
la gran cantidad de pacientes sometidas a histerectomia total abdominal y las complicaciones que
presentan debidas al intenso dolor postquirdrgico con el que cursan, tiene la finalidad de encontrar y
evaluar una asociacién de farmacos que resulte ideal para mejorar la calidad de vida de las pacientes

sometidas a este procedimiento quirurgico.
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VIII. Justificacion

La histerectomia total abdominal es uno de los procedimientos quirdrgicos que se
consideran mas cruentos, esto conlleva a que las pacientes presenten por lo regular gran dolor en el
periodo post-quirudrgico. En el Hospital de la Mujer se llevaron a cabo un total de 114 procedimientos
de histerectomia total abdominal programadas en el afno 2010, en promedio 2.19 por semana, el
100% de estos procedimientos se llevaron a cabo mediante procedimiento anestésico de anestesia
regional, aunque en algunos casos se debid recurrir a la anestesia general balanceada debido a la
duracidn de los procedimientos. En la mayoria de los procedimientos, se observa que se decide la
colocacién de un catéter peridural con la finalidad de tener un medio de control para el dolor post-
quirargico. El mdaximo tiempo de estancia hospitalaria de las pacientes sometidas a este
procedimiento fue de 7 dias, el minimo de 2 dias, esto nos indica que es un procedimiento que puede
tener una estancia hospitalaria larga, y en la mayoria de los casos se debe a complicaciones del

procedimiento posteriores a la cirugia.

Esta perfectamente descrito en diversos estudios clinicos, que el dolor post-quirurgico
impide el retorno de la paciente a sus actividades habituales y sobre todo a la deambulaciéon
tempana, lo que conlleva a complicaciones tanto gastrointestinales como pulmonares
principalmente. Es factible, desde el punto de vista de los recursos con los que cuenta la unidad
hospitalaria, que todas las pacientes reciban el beneficio de una analgesia post-quirurgica de calidad,
que les permita volver a sus actividades lo antes posible y con esto disminuir las complicaciones y por

lo tanto los dias de estancia hospitalaria.

Actualmente se cuenta con multiples opciones y técnicas para proveer a la paciente de una
analgesia post-quirdrgica adecuada. En el hospital de la mujer se encuentra mas difundido entre los
anestesiélogos en primer lugar, el uso de ropivacaina al 2% o simplemente lidocaina al 1% aunque por
lo general solo se aplica una dosis antes de retirar el catéter peridural en el post-quirlrgico
inmediato. En la unidad no se cuenta con la posibilidad del uso de bombas de infusién continua y su

uso se limita por el costo, que tiene que ser absorbido por el paciente.

Hasta el momento, no existe un estudio realizado en esta unidad hospitalaria que
compruebe directamente el uso de otros medicamentos por la via peridural con la finalidad de

proveer analgesia post-quirdrgica, aunque en otros lugares de México y el mundo se encuentre muy
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difundido y/o sea algo rutinario. En el hospital de la mujer de Morelia se cuenta con medicamentos
como la buprenorfina y la clonidina que pueden ser utilizados con este fin y en este tipo de cirugias
sin que esto conlleve un costo extra para las pacientes. Con los beneficios que ya se mencionaron con
el uso de medicamentos que brinden una buena analgesia postquirurgica, se decidié la realizacién
este estudio con la finalidad de difundir su uso y con ello otorgar a las pacientes y a la unidad

hospitalaria el beneficio de un periodo de convalecencia y una estancia hospitalaria mds breves.
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IX. Planteamiento del problema

En el Hospital de la Mujer de Morelia existe una gran incidencia de pacientes sometidas
histerectomia total abdominal bajo bloqueo peridural que presentan dolor intenso secundario a este
procedimiento quirurgico, lo que puede representar mayor riesgo de morbi-mortalidad si el dolor no

es tratado oportunamente.
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X. Pregunta de Investigacion

¢Es superior una asociacion de farmacos para el control del dolor post-quirdrgico a la

monoterapia, en términos de maximo beneficio de analgesia con el minimo de efectos adversos?
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XI. Hipotesis

La buprenorfina en dosis de 150 mcg + clonidina 75 mcg por via peridural ofrece un mejor
perfil de analgesia-efectos colaterales que el uso de buprenorfina sola 300 mcg peridural en pacientes
sometidas a histerectomia total abdominal.
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XIl. Objetivos

Objetivo general

Comparar el perfil de analgesia y efectos colaterales de una dosis de buprenorfina 150 mcg +
clonidina 75 mcg con la de una dosis Unica de buprenorfina sola 300 mcg por via peridural en el
periodo post-quirudrgico de pacientes sometidas a histerectomia total abdominal, en el Hospital de la

Mujer de Morelia Michoacdn, en el periodo de marzo-junio de 2012.

Objetivos especificos

e Comparar la eficacia analgésica mediante el uso de la Escala Visual Andloga del dolor (EVA).

e Medir el tiempo de duracién de la analgesia efectiva en el periodo post-quirurgico.

e Evaluar los efectos secundarios que mads se presentan con la administracion de estos
medicamentos mediante el interrogatorio directo a la paciente y los datos que aporte el
personal de enfermeria.

e Evaluar el perfil de satisfaccion de las pacientes relacionando la analgesia con los efectos

secundarios presentados.
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Xlll. Material y métodos

Tipo de estudio: Se realizé un estudio transversal, prospectivo, ciego y comparativo.

Poblacidn de estudio: se conformd por todas las pacientes programadas para histerectomia total
abdominal a realizarse de marzo a junio de 2012. Pacientes programadas para histerectomia total
abdominal con clasificacién de estado fisico (ASA) | y Il que acepten participar en el estudio firmando
consentimiento informado, se elegirdn tomando en cuenta los criterios de inclusidn y exclusién y se

formardn dos grupos de manera aleatoria.
Tamaiio de la muestra: muestra por conveniencia.

Muestreo: no probabilistico.

27



XIV. Criterios de seleccion

Criterios de inclusion:

e Pacientes que se encuentren en el rango de edad de 35 a 60 afios de edad programadas para
histerectomia total abdominal.

e Que se encuentren con clasificacion de estado fisico ASA |y Il

e Pacientes que acepten participar en el estudio firmando consentimiento informado.

e Pacientes sin contraindicaciones para la colocacién de catéter peridural.

e Pacientes sin contraindicacion para el uso de alguno de los medicamentos.

Criterios de exclusion:

e Pacientes con ASA Il en adelante.

e Pacientes que tengan cualquier contraindicacién absoluta para la colocacién de un
catéter peridural.

e Pacientes que presenten algun grado de obesidad de acuerdo a su IMC.

e Pacientes con alguna contraindicacion para el uso de clonidina, buprenorfina o

ropivacaina.

Criterios de eliminacion:

e No aceptar participar en el estudio.

e Negarse a continuar en el estudio.

e Pacientes a las que sea necesario la administracién de dosis de rescate de anestésico durante el
procedimiento quirdrgico.

e Pacientes a las que se les administre alguin analgésico L.V. sin que antes se haya realizado la
entrevista para evaluar la EVA.

e Pacientes a los que se les administre tratamiento I.V. para cualquier efecto colateral que se

presente sin que sea debidamente registrado.
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XV. Descripcion de variables

Variable independiente

e Eleccidn del anestésico
e Procedimiento quirurgico

Variables dependientes

e Evaluacién del dolor EVA.

e Duracién de la analgesia efectiva.
e Presencia de ndusea.

e Presencia de vomito.

e Presencia de bradicardia.

e Presencia de hipotension.

e Presencia de hipertension.

e Presencia de retencién urinaria.
e Presencia de mareo.

29



Operativizacién de variables

Duracién de la
analgesia
efectiva

Tiempo que transcurre
entre la administracién de
la dosis analgésica hasta el
momento en que la
paciente presenta dolor
moderado a severo.

VARIABLE DEFINICION ESCALA DIMENSIONES
Evaluacién del Escala Visual Andloga del Numérica de Sin dolor 0-2
dolor EVA dolor, permite medir la 0alo Dolor leve 3-4
intensidad del dolor, lo Dolor moderado 5-7
describe la paciente Dolor severo 7-10
Horas De 0- 8 horas.

De 8 a 16 horas
Mas de 16 horas

Presencia de
nausea y/o
vomito

Ocurrencia de nausea
/vomito de acuerdo a lo
expuesto por el paciente o
los reportes del personal de
enfermeria

Bradicardia

Disminucion de la
frecuencia cardiaca dela
paciente por debajo de

limites normales.

Latidos/minut
o

Menos de 60 lat/min.

Menos del 20% de la

frecuencia cardiaca
basal.

Hipotensién

Disminucion de la tensién
arterial media por debajo
de los limites normales

En mmHg
(milimetros
de mercurio)

Menos del 20% de la
presion arterial media
basal.

Retencidn
urinaria.

Incapacidad de la paciente
para evacuar la orina
contenida en la vejiga.

Mareo

Sensacion anémala de
movimiento referida por la
paciente.

Hipertension

Aumento de la presidn
arterial media por arriba de

mmHg

limites normales.

Aumento de mas del
20% de la Basal.
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XVI. Metodologia

Se esperd la aprobacién del protocolo por parte del comité de ética del Hospital de la Mujer
de Morelia, asi como aprobacién del jefe de servicio y el titular del curso, se explicd con lenguaje
comprensible el procedimiento a las pacientes, se obtuvo su consentimiento informado firmado. Las
pacientes que participaron se eligieron de acuerdo a la programacién quirurgica del servicio de
ginecologia, posteriormente se distribuyeron de manera aleatoria dentro de los dos grupos de
estudio.

A su ingreso a sala de cirugia, contando ya con una via venosa periférica disponible, se
tomaron signos vitales basales y se administraron soluciones intravenosas como precarga de 10 a 15
ml/kg.

Con la paciente en posicion de decubito lateral izquierdo, bajo técnica estéril, se colocd
catéter peridural y se administré la dosis anestésica con bupivacaina + epinefrina 5 mg/ml en
volumen de 15-25 ml y dosis de 75-125 mg, de acuerdo al peso de la paciente + la dosis analgésica
considerada en el protocolo de estudio, se esperd el tiempo de latencia requerido para dar inicio al
procedimiento quirdrgico una vez que la difusién del bloqueo fue a T4. Se mantuvo monitoreo de
signos vitales continuo durante el procedimiento quirdrgico. Todas las pacientes recibieron una dosis
Unica de ondansetrén 8 mg I.V. como antiemético, sin que se administrara ningun otro farmaco para
este fin 6 como analgésico. La dosis analgésica que se administrd junto con el anestésico a través de
aguja Touhy (50%) y catéter peridural (50%), de manera aleatoria, se distribuyeron en dos grupos: al
grupo 1 se le administré buprenorfina sola a dosis de 300 mcg, al grupo 2 se le administraran 150
mcg de buprenorfina + clonidina 75 mcg. Posterior al término del procedimiento quirurgico, se retird
el catéter peridural, pasando a la paciente al drea de cuidados post anestésicos.

Se evalud el tiempo de duracidon de la analgesia efectiva partiendo del momento de
administracién de la dosis analgésica cada 4 horas hasta el término de 24 horas mediante la EVA, del
mismo modo, se tomaron los signos vitales. Se investigd la presencia de los efectos colaterales ya
mencionados ya sea mediante el interrogatorio directo a la paciente o por medio de los registros del
personal de enfermeria. Se le solicitd al personal de enfermeria que avisara al servicio de
anestesiologia en caso de que la paciente presentara dolor o algun efecto colateral antes de realizar
alguna accién en cada caso. Todos los datos se registraron en una cédula personal que se actualizé

segln lo indicado, cada 4 hrs, para su posterior clasificacion y analisis.
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XVII. Analisis estadistico

Para comparar el comportamiento de los grupos con respecto al tiempo, se utilizé6 un
analisis de varianza (ANOVA) para un modelo de medidas repetidas (Fleiss, 1986) con dos factores; el
factor grupo (con dos niveles: el primero con dosis de buprenorfina sola 300 mcg peridural y el
segundo con dosis de buprenorfina 150 mcg + clonidina 75 mcg peridural) y el factor tiempo (con
niveles 0, 4, 8,12, 16, 20y 24 horas). La comparacién 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, con un nivel de

significancia de a=0.05.
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XVIII. Consideraciones éticas

La presente investigacidn se rigid 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 Investigaciéon Biomédica en Sujetos
Humanos en Ginebra (2002) del Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas
perteneciente a la Organizacidn Mundial de la Salud. Por lo que apegado a los documentos previos se
mantuvo total discrecidon con respecto a los datos generales y los resultados obtenidos en este
trabajo asi como durante todo el tiempo de la investigacion se contemplaron las normas del

Reglamento de la Ley General de Salud en materia de Investigacién para la Salud.

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

anonimato.
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XIX. Resultados

Se incluyeron en el estudio un total de 17 pacientes sometidas a histerectomia total
abdominal, en el Hospital de la Mujer de Morelia Michoacdn en el periodo de tiempo que abarcé los
meses de mayo, junio y julio del 2012. Todas las pacientes recibieron previamente la informacion
clara acerca del procedimiento anestésico a realizar y otorgaron su consentimiento debidamente
firmado. Las pacientes fueron distribuidas como estaba planeado en dos grupos: el primero grupo de
buprenorfina fue conformado por 9 (n=9) pacientes a las cuales se les administré ademas de la dosis
anestésica una dosis de buprenorfina de 300 mcg por via peridural administrada junto con el
anestésico empleado, el promedio de edad de este grupo fue de 45.2 afos, en donde la paciente mas
joven fue de 39 afios y la de mayor edad de 55 afos, todas las pacientes cumplieron adecuadamente
con todos los criterios de inclusidon y una paciente fue eliminada del estudio debido a que se le
administré analgésico por via intravenosa sin que fuera entrevistada previamente para evaluar su
y efectos colaterales presentados. El segundo grupo buprenorfina clonidina fue conformado por 8
pacientes (n=8) a las cuales se les administré su dosis anestésica mas una dosis de buprenorfina 150
mcg + clonidina 75 mcg por via peridural, de igual modo administrada junto con el anestésico local; el
promedio de edad de este grupo fue de 43.5 afios con una edad minima de 33 afios y la maxima de 49
afios, de igual modo, todas las pacientes cubrieron los requisitos de los criterios de inclusién y una
paciente fue eliminada del estudio por haber recibido dosis analgésica sin previa consulta al servicio
de anestesiologia. Ninguna de las pacientes requirié de una dosis anestésica suplementaria, por lo
que no existid sesgo relacionado con el bloqueo sensitivo. Se tomdé como maximo tiempo de
analgesia, el momento en el cual la paciente referia un EVA mayor de 5 a 6 puntos y/o solicitara la
administraciéon de algln analgésico suplementario. El tiempo maximo de duracién de analgesia
satisfactoria referida por las pacientes en el grupo buprenorfina fue de 16 horas y la minima de 8
horas mientras que para el segundo grupo buprenorfina clonidina el tiempo maximo de analgesia fue
de 15 horas y el minimo de 4 horas. En el grupo buprenorfina el efecto adverso que mas se presentd
fue la ndusea en el 87.5% de las pacientes en las primeras 4 horas de la administracién de la dosis
analgésica, mientras que en el grupo de buprenorfina clonidina el 57.1% de las pacientes presenté
este sintoma en el mismo tiempo. Del grupo buprenorfina solo el 12.5% de las pacientes presenté
bradicardia, mientras que en el grupo buprenorfina clonidina el 28.5% de las pacientes presentd

bradicardia a las 4 horas de la administracion de la dosis analgésica, para lo cual se administré una
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dosis de atropina 10 mcg/kg con lo que revirtié de manera adecuada en todas las pacientes, mientras

que la ndusea cedié de manera espontanea y no requirié de tratamiento farmacoldgico.

Como podemos observar en el cuadro 1 se encontré una significancia marginal para el caso
de bradicardia a las 4 horas posquirdrgicas en el grupo de buprenorfina con un valor F de 2.7 dentro

de los grados de libertad de 1 a 13 con un Alfa 0.12.

Cuadro 1: ANOVA de comparativo de grupos

gl F Sig.

NauseaO * cloniBupre Inter-grupos 1 .867 | .369
Intra-grupos 13

Bradicardia0 *CloniBupre Inter-grupos 1 .867 | .369
Intra-grupos 13

EVA4 * CloniBupre Inter-grupos 1] 1.384 | .260
Intra-grupos 13

Nausea4 * CloniBupre Inter-grupos 1| 1.727 | .211
Intra-grupos 13

Vomito4 * CloniBupre Inter-grupos 1 .039 | .847
Intra-grupos 13

Bradicardia4 * CloniBupre Inter-grupos 12773 | .120
Intra-grupos 13

Hipotension4 * CloniBupre Inter-grupos 1 .009 | .926
Intra-grupos 13

Mareo4 * CloniBupre Inter-grupos 1 .039 | .847
Intra-grupos 13

EVAS8 * CloniBupre Inter-grupos 1| 7.020 | .020
Intra-grupos 13

DurAnestesia8 * CloniBupre Inter-grupos 1| 2.400 | .145
Intra-grupos 13

Nausea8 * CloniBupre Inter-grupos 1| 1.156 | .302
Intra-grupos 13

Mareo8 * CloniBupre Inter-grupos 1 .009 | .926
Intra-grupos 13

EVA12 * CloniBupre Inter-grupos 1| 1.464 | .252
Intra-grupos 11

DurAnestesial2 * CloniBupre Inter-grupos 1 .031 | .864
Intra-grupos 11

Nauseal2 * CloniBupre Inter-grupos 1 .604 | .453
Intra-grupos 11

Para el caso de la evaluacién del dolor mediante la EVA se encontrd una significancia para el
caso de la escala EVA a las 8 horas en el grupo de clonidina, significancia de valor F de 7 dentro de

los grados de libertad de 1 a 13 con una Alfa de 0.02.
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Como podemos observar en los cuadros 2 al 5 si comparamos la media de cada una de
nuestras variables entre los dos grupos podemos observar que existen diferencias que indican
mejores resultados en ndusea y bradicardia inmediata al momento de salir de quiréfano, sin embargo
estos resultados no son significativos, por lo que se sugiere solamente precaucion para el clinico. El

mismo caso podemos sefialarlo en los resultaos que obtuvimos a las 8 y 12 horas.

Cuadro 2: Media y desviacion estandar a los 0 minutos
CloniBupre EVA Z:;tcig Nausea | Vomito | Bradicardi | Hipotension | Hipertensio Rstr?nnacriic;n MareoO
Buprenorfina| Media | .0000 | .0000 .0000 | .0000 .0800 .0000 .0800 .0000 .0000
Desv. est. | .00000 | .00000 | .00000 | .00000 .00000 .00000 .00000 .00000 .00000
Clonidina Media .0000 .0000 .1250 | .0000 .1250 .0000 .0000 .0000 .0000
Desv. est. | .00000 | .00000 | .35355 | .00000 | .35355 .00000 .00000 .00000 | .00000
Total Media .0000 .0000 .0667 | .0000 .0667 .0000 .0000 .0000 .0000
Desv. est. | .00000 | .00000 | .25820 | .00000 | .25820 .00000 .00000 .00000 | .00000
Cuadro 3: Media y desviacién estdndar a los 4 horas
CloniBupre EVA AD:er::eiiir;\ Nausea | Vomito | Bradicardi | Hipotension | Hipertensio Rstienn:rign Mareo0Q
Buprenorfina | Media 1.2857 | 4.0000 5714 | 4286 .22;57 .1429 .O(;OO 4286 .0000
Desv. est. | 1.25357 | .00000 | .53452 | .53452 48795 .37796 .00000 .53452 .00000
Clonidina Media .6250 | 4.0000 | .8750 | .3750 .0000 1250 .0000 .3750 .0000
Desv.est. | 91613 | .00000 | .35355 | .51755 .00000 .35355 .00000 .51755 .00000
Total Media 9333 | 4.0000 | .7333 | .4000 1333 1333 .0000 4000 .0000
Desv. est. | 1.09978 | .00000 | .45774 | .50709 | .35187 .35187 .00000 .50709 | .00000
Cuadro 4: Media y desviacién estandar a los 8 horas
CloniBupre EVA AD:ergfei(:; Nausea | Vomito | Bradicardi | Hipotension | Hipertensio Rstrcienn:riic;n Mareo0
Buprenorfina| Media | 4.4286 | 7.5714 .1429 | .0000 .OgOO .0000 .0800 1429 .0000
Desv. est. | 1.71825| .78680 | .37796 | .00000 | .00000 .00000 .00000 .37796 | .00000
Clonidina Media 2.5000 | 8.0000 .0000 | .0000 .0000 .0000 .0000 1250 .0000
Desv. est. | 1.06904 | .00000 | .00000 | .00000 | .00000 .00000 .00000 .35355 | .00000
Total Media | 3.4000 | 7.8000 .0667 | .0000 .0000 .0000 .0000 1333 .0000
Desv. est. | 1.68184 | .56061 | .25820 | .00000 .00000 .00000 .00000 .35187 .00000




Cuadro 5: Media y desviacidn estandar a los 12 horas

CloniBupre EVA AD:er:tC:sjir; Nausea

Buprenorfina | Media | 5.6000 | 11.6000 | .0000
Desv. est. | 1.34164 | 2.30217 | .00000

Clonidina Media | 4.7500 | 11.7500 | .1250
Desv.est. | 1.16496 | .70711 | .35355

Total Media 5.0769 | 11.6923 | .0769
Desv. est. | 1.25576 | 1.43670 | .27735
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XX. Discusion

El dolor es un dato clinico subjetivo que debe ser evaluado mediante la Escala Visual Analoga del
dolor, en este sentido, la informacién que aporta el paciente en cuanto a su estado adquiere la
maxima importancia al momento de tomar la decisidn de la terapia que se va a utilizar para combatir
el dolor postquirurgico. Desde hace muchos afios, se cuenta con métodos efectivos para proporcionar
analgesia postquirdrgica en los pacientes sometidos a cirugias extensas con gran dolor en el
postoperatorio. Sin embargo, debido a la aparentemente alta incidencia de efectos colaterales, se
limita mucho el uso de ciertos analgésicos valorando el riesgo beneficio. En este estudio podemos
observar que desde el punto de vista clinico una asociacidon de farmacos nos ofrece una gran calidad y
duracidon de analgesia postquirdrgica con minimos efectos adversos. Se observd claramente una
menor presencia de ndusea y vomito en las pacientes tratadas con la combinacién de buprenorfina +
clonidina, ya que, aunque se encontrd un tiempo de analgesia en general mas corto en este grupo, la

incidencia de efectos colaterales fue también significativamente menor.

Ninguna de las pacientes presentd efectos colaterales que pudieran considerarse como graves como
pudieran considerarse la bradicardia, hipotensién y depresidn respiratoria severas, y en general
reportaron encontrarse satisfechas con la relacion entre dolor y efectos adversos que presentaron.
No hubo pacientes presentaran complicaciones relacionadas con la anestesia o con el procedimiento
quirurgico, en general todas las pacientes iniciaron la deambulacién antes de transcurridas 24 horas
del postoperatorio, lo que podemos asociar a una tolerancia rdpida de la via oral y una recuperacion

mas rapida, con una estancia hospitalaria maxima de 48 horas.

Todavia después de la salida del estudio, tras la administracion de analgésicos por via oral, las
pacientes reportaron un control del dolor muy aceptable, lo que les permitia realizar sus actividades y

necesidades basicas sin la ayuda de un familiar.

A pesar de tener resultados tan claros en el dmbito clinico, no se encontré alguna diferencia
estadisticamente significativa en cuanto a la presencia de hipotensidn, hipertensién, retencion
urinaria y mareo por lo que no se puede establecer una relaciéon causa efecto en ninguno de los dos

grupos de estudio. Este resultado puede ser consecuencia de una N demasiado baja.



XXI. Conclusiones

En la actualidad existen multiples esquemas de tratamiento del dolor postoperatorio, asi como varias
vias de administracion, sin embargo, la via peridural sigue siendo considerada por muchos como la
ideal para este fin. Muchos han dejado de utilizar algunos farmacos como la buprenorfina y Ila
clonidina, por la aparente mayor incidencia de efectos colaterales entre los que destacan la ndusea, el
vomito, la bradicardia y la depresidn respiratoria. Se encontrd en este estudio que puede encontrarse
clinicamente justificado el uso de estos farmacos en cirugia altamente invasiva, ya que la incidencia
de efectos colaterales fue baja y se encontrd un grado de satisfaccién de las pacientes adecuado en

cuanto al dolor.

Cabe sefalar que las dosis empleadas de clonidina es este estudio con la finalidad de potencializar el
efecto analgésico del opioide pueden ser consideradas como bajas, ya que en la literatura se refiere el
uso de dosis mucho mas altas, por lo que el presente estudio es totalmente susceptible de ser
perfeccionado y ampliado con la finalidad de dejar mas en claro una relacién causa efecto en el uso

de una terapia combinada como analgésico postquirdrgico.

Debe considerarse también, que en ambos grupos el grado de satisfaccidn referido por las pacientes
en cuanto al perfil analgesia-efectos colaterales fue bueno, por lo que podemos seguir considerando
la administracion de analgesia post-quirurgica por la via epidural como una de las opciones mas eficaz

y segura con la que contamos en la actualidad.
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XXII. Limitaciones

Debido al desabasto de medicamentos en la unidad, se decidié cambiar el uso de ropivacaina como
anestésico local en este estudio por la bupivacaina, ninguna de las pacientes refirié dolor durante el
procedimiento quirdrgico y no necesitaron de alguna dosis suplementaria de anestésico, por lo que

puede considerarse el cambio de medicamento como irrelevante.

Sin embargo, debe considerarse la necesidad de ampliar el presente estudio, el nUmero de pacientes
gue se tomaron en cuenta puede ser considerado bajo, lo que estableceria una limitante en cuanto a

su confiabilidad.

Durante el procedimiento quirurgico y antes de su pase a la unidad de cuidados post-anestésicos, se
administré una dosis profilactica antiemética consistente en ondansetron 8 mg I.V. 6 dexametasona 8

mg I.V. de acuerdo a la disponibilidad de los farmacos, lo que pudo generar un sesgo.
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XXIV ANEXOS
SECRETARIA DE SALUD DEL ESTADO DE MICHOACAN
HOSPITAL DE LA MUJER MORELIA MICHOACAN.

DEPARTAMENTO DE ENSENANZA E VIVESTIGACION
DEPARTAMENTO DE ANESTESIOLOGIA

BUPRENORFINA VS CLONIDINA-BUPRENORFINA PERIDURAL EN HISTERECTOMIA TOTAL
ABDOMINAL EN EL HOSPITAL DE LA MUJER DE MORELIA MICHOACAN.

INVESTIGADOR RESPONSABLE: Dr. Luis Antonio Calderdon Gallardo.

HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Morelia Mich., a

Por medio de la presente doy mi

consentimiento para participar en el proyecto de investigacion titulado “Analgesia
postquirdrgica con Buprenorfina Vs clonidina-buprenorfina en histerectomia total abdominal
en el hospital de la mujer de Morelia Michoacan”.

Declaro que se me ha explicado de manera clara y sencilla el procedimiento que consiste en
la administracién de anestesia regional mediante bloqueo peridural y la administracién de
anestésico local mas alguno de los esquemas de analgesia que se pretende estudiar, asi
como los riesgos que esto con lleva como lo son anafilaxia, puncidon accidental de la
duramadre bloqueo espinal total, inyeccidn intravascular, complicaciones neuroldgicas y que
en caso de que esto ocurra se me dard el tratamiento mas adecuado sin ningln costo extra
por la atencidn. Se me hizo la aclaracion de que mi participacién en el estudio es totalmente
libre, sin ningln tipo de presién, 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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FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

ESTUDIO COMPARATIVO DE BUPRENORFINA SOLA Y BUPRENORFINA + CLONIDINA EN
HISTERCTOMIA TOTAL ABDOMINAL.

Paciente No.

NOMBRE DEL PACIENTE:

No DE EXPEDIENTE: EDAD:
PESO: TALLA IMC
ASA: RIESGO Qx ANESTESICO:

HORA DE INICIO DE ANESTESIA:

HORA DE INICIO DE CIRUGIA

DURACION DE PROCEDIMIENTO Qx:

DOSIS ANESTESICA ADMINISTRADA:

ESPACIO DE COLOCACION: NIVEL ANESTESICO:
HORA DE ADMINISTRACION DE DOSIS ANALGESICA:

DOSIS ANALGESICA ADMINISTRADA:

VARIABLE 0 HRS 4 HRS 8 HRS 12 HRS | 16 HRS | 20 HRS | 24 HRS

EVA

DURACION DE
ANALGESIA

NAUSEA

VOMITO

BRADICARDIA FC.

HIPOTENSION
T/A

HIPERTENSION
T/A

RETENCION
URINARIA

MAREO
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