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CAPITULO 1

a) RESUMEN:
Antecedentes.- A pesar de los grandes avances tecnoldgicos, el dolor aun es
manejado inadecuadamente, lo que aumenta la morbilidad perioperatoria,
prolonga el ingreso hospitalario, de aqui buscar nuevas alternativas y
combinaciones analgésicas que ayuden al control adecuado del dolor agudo
postoperatorio.
Justificacion.- Los analgésicos antiinflamatorios no esteroideos, que son Utiles
en dolor de leve a moderado, son incapaces de eliminar el dolor agudo
postoperatorio que es de moderado a severo Yy los opioides que son de utilidad
para manejo de dolor moderado a severo, dados sus efectos adversos se
manejan en muchas ocasiones a dosis sub-terapeuticas que llevan a un control
poco eficiente en el alivio del dolor agudo postoperatorio ademas de sus efectos
adversos. La lidocaina en infusiébn por su mecanismo de accion puede ser de
gran ayuda en el control del dolor, complementando la analgesia del tramadol sin
incrementar los efectos adversos, esto basado en estudios en donde se ha
observado que la lidocaina intravenosa es util en el tratamiento de dolor
neuropatico y cronico agudizado a dosis de 5 mg con minimos efectos adversos.
El dolor agudo conlleva lesion de tejidos y terminaciones nerviosas que dificulta el
tratamiento aun con opioides como el tramadol, de aqui la necesidad de valorar la
utiidad de este anestésico combinado en el control del dolor agudo
postoperatorio.

El Objetivo General es evaluar la eficacia analgésica y estabilidad hemodinamica
de la lidocaina, un anestésico local combinado con tramadol, opioide débil,
versus tramadol como monodroga en infusidon en pacientes sometidos a cirugia
bajo anestesia general

Se realiz6 un ensayo clinico controlado: prospectivo, longitudinal, aleatorizado
experimental, ciego simple, llevado a cabo en los Quir6fanos Centrales del
Hospital General de Meéxico, en pacientes que fueron intervenidos a cirugia
abdominal bajo anestesia general. Se utilizd6 una férmula para diferencia de
proporciones (variable cualitativa) para el célculo de numeros de sujetos
necesarios por grupo, cuyo objetivo es la comparacion de dos muestras

El procedimiento se llevo a cabo en tres fases, la de reclutamiento en donde se
constatd que cumplan con los criterios de inclusion y firma de la carta de
consentimiento informado antes del acto quirdrgico, y la fase de tratamiento, a
todos los pacientes seleccionados se les administrara media hora antes del
término de su anestesia 1g de paracetamol IV Al llegar a sala de recuperacion,
se evaluo el dolor y se inici6 el monitoreo de tension arterial (TA), frecuencia
cardiaca (FC), y oximetria de pulso, instalandose al electrocardidgrafo para trazo
continuo asignandosele un sobre cerrado que contenia el grupo al que
pertenecia aleatoriamente. El grupo A recibi6 una infusién de lidocaina
intravenosa a razén de 5 mg/Kg. mas 100 mg de tramadol en 250 ml de solucion
salina (0.9% NACL) a administrar en 2 horas al llegar a recuperacion previa
evaluacion clinica. El grupo B recibié una infusion de tramadol 100 mg en 250 ml
de solucién salina (0.9% NaCl) a administrar en 2 horas, al llegar a recuperaciéon



previa evaluacion clinica. La evaluacion de su dolor se llevé a cabo a través de la
escala verbal numérica (EVN),

La tercera fase de post-tratamiento se llevd a cabo con las valoraciones seriadas
de eficacia, toma de signos vitales y efectos adversos cada 30 minutos durante 2
horas y posteriormente cada hora por 6 horas.

Ambos grupos continuaron con tramadol cada 6 hrs después de la administracion
de la primera infusién y con rescates de acetaminofén hasta cada 6 hrs. Cuando
el dolor era moderado EVN de 4. En caso de no control del dolor, el paciente
ser& excluido del protocolo, administrandosele | mg por Kg de peso de morfina
IV. Al completar el tamafio de muestra establecido se recolectaron las hojas de
recoleccion abriendo los cédigos vy llevando a cabo el andlisis estadistico.

El andlisis de los resultados reporto evidencia estadistica tanto en la mejoria del
control del dolor como en la estabilidad cardiovascular en el grupo de estudio
con lidocaina

Discusion.- Los resultados demostraron que el grupo de estudio en donde aplico
la lidocaina, el existié una disminucion de la EVN con una significancia estadistica
con respecto al grupo control en todas las tomas a partir de los 30 minutos
hasta que terminé el estudio, asi mismo el grupo de estudio solo requirié de 2
rescates mientras que el grupo control de 38 rescates, ademas de estabilidad
hemodindmica y con necesidad de menos rescates para el control del dolor
Conclusion.- Con los datos presentados la lidocaina en infusion a5 mg por Kg
de peso parece ser una alternativa como adyuvante en el manejo del dolor
agudo postoperatorio sinergisando la analgesia de los opioides llevando a un
mejor control del dolor agudo postoperatorio ademas de aportar estabilidad
cardiovascular.

Palabras clave:

Dolor agudo postoperatorio

Tramadol

Lidocaina

Paracetamol



CAPITULO 2
a) INTRODUCCION

En los dltimos afios, hemos sido testigos de avances espectaculares en el
conocimiento de los mecanismos neurofisiologicos que regulan el dolor, se han
sintetizado nuevas moléculas y se han disefiado nuevas técnicas para su control.
Sin embargo, la realidad es que aun muchos enfermos sufren dolor
innecesariamente, particularmente en el periodo postoperatorio. Una revision
general de la literatura demuestra que el dolor inadecuadamente tratado aumenta
la morbilidad perioperatoria, prolonga el ingreso hospitalario y proyecta una
imagen muy negativa del medio hospitalario en una poblacion cada vez mas
exigente®

El dolor agudo se define como aquel que es causado por estimulos nocivos debido
a lesiones, enfermedad o funcidon anormal de musculos o visceras. Este tipo de
dolor se relaciona de modo tipico con estrés neuroendocrino proporcional a la
intensidad. Sus formas mas usuales incluyen dolor postraumatico, postoperatorio
y otros.

El primer efecto de un traumatismo sobre la zona cutanea lesionada es la
liberacion de sustancias pro-inflamatorias, las prostaglandinas. Por otra parte, las
células inflamatorias, como los mastocitos, macréfagos y polimorfonucleares,
liberan citoquinas que sensibilizan los nociceptores y refuerzan la despolarizacion
de las fibras C. Es lo que se conoce como sensibilizacion periférica.

El proceso inflamatorio resultante se caracteriza por vasodilatacion, aumento de la
permeabilidad vascular y la hiperalgesia, un estado funcional alterado del sistema
nervioso en el cual la sensibilizacion de los nociceptores disminuye el umbral del
dolor. Estos procesos de sensibilizacion son asociados con cambios en las
neuronas del asta dorsal de la médula espinal.

La hiperalgesia primaria y secundaria ocurren, donde la primaria se refiere a la
sensibilizacion dentro del area injuriada, mientras que la secundaria se refiere a la
sensibilizacion del tejido adyacente injuriado.

El mensaje doloroso es transmitido centralmente por las fibras aferentes
amielinicas C y las mielinicas A-delta que terminan en neuronas localizadas en la
lamina 1,1l (sustancia gelatinosa), y cuerno dorsal de la médula espinal.

En la regién pre-sinptica algunos neuromediadores contribuyen a la
despolarizaciéon de las neuronas de la médula espinal y transmision de la
informacion, permitiendo la integracion del dolor a nivel central, fendbmeno
conocido como sensibilizacion central.

El impulso doloroso continta hasta los centros superiores, a través de dos tipos de
tractos, uno de conduccidén conocido como haz espinotalamico lateral, responsable
del epicritico y discriminativo que llega al nacleo ventroposterolateral del talamo,
alcanzando desde aqui la corteza cerebral; y el otro es reticular con multiples
sinapsis en la protuberancia, el sistema reticular, el tallo y los nucleos mediales
taldmicos, desde donde alcanza la corteza cerebral.

El dolor es producido por una hiperestimulacion de las vias nociceptivas con gran
liberacion de neuropéptidos, neurotransmisores, prostaglandinas, capaces de
mantener la estimulacion de nociceptores periféricos y centrales, asi como de
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crear contracturas musculares reflejas, circulos viciosos y alteraciones
vasomotoras simpaticas. El tratamiento del dolor multimodal no es mas que la
combinacion de dos o mas farmacos y/o métodos analgésicos, con el fin de
potenciar la analgesia y disminuir los efectos colaterales. La analgesia
perioperatoria pretende evitar la sensibilizacion central y periférica, asi como la
amplificacién del mensaje nociceptivo producido por la agresién quirdrgica®.

El tramadol es considerado como un opiaceo menor sintético que ejerce su accion
analgésica en los receptores opioides centrales del tipo p y al que también se le
atribuye una actividad analgésica de tipo monoaminérgica en los receptores
periféricos. A diferencia de otros opiaceos, no hemos encontrado trabajos en los
que, a las dosis utilizadas en clinica, se asocie a cuadros de depresion
respiratoria, y se le otorga una eficacia analgésica similar a la codeina,
pentazocina y petidina®. Su principal inconveniente es la elevada incidencia de
vémitos postoperatorios asociados a su utilizacién por via intravenosa® La
lidocaina es un anestésico local que actia como bloqueador de los canales de
sodio y ha sido usado por via intravenosa en pacientes con dolor neuropatico que
sufren alodinia. La lidocaina produce anestesia mas rapido, mas intensa de mayor
duracion y extension que iguales dosis de procaina. Attal y Cols, investigan los
efectos de lidocaina sobre diferentes componentes del dolor neuropatico central
mediante un estudio cuantitativo®. El resultado demuestra que lidocaina disminuye
de manera importante la intensidad del dolor espontaneo por mas de 45 min.,
después de su inyeccion intravenosa. Los efectos analgésicos clinicos de la
lidocaina intravenosa han sido bien documentados en varios estudios con diversos
tipos de dolor neuropatico, principalmente de tipo periférico.* En contraste su
eficacia sobre el dolor central ha sido observada solamente en pocos estudios.
Los mecanismos de accion analgésica de la lidocaina intravenosa han sido
discutidos ampliamente pero continGan siendo pobremente comprendidos. En
humanos sanos, la inyeccién de un bolo intravenoso Unico da como resultado la
concentracion sostenida y constante en el liquido cefalorraquideo, mientras que
los niveles en plasma muestran un descenso méas rapido® En un estudio
experimental con gatos sanos para encontrar la dosis relacionada con la supresién
de las neuronas de la lamina V de Rexed produciendo un aumento en el umbral
del nociceptor para el estimulo mecéanico 6 térmico, fue de 3 — 10 mcg/ml de
lidocaina y que una dosis de 1- 5 mg/Kg. de 8idocaina intravenosa suprimen la
actividad de los receptores poli sindpticos tipo C, que evoca la respuesta flexora a
la nocicepcién térmica sin evidencia de bloqueo de conduccién (respuesta
motora) en la terminal periférica. La lidocaina es un anestésico local de tipo amino-
amida, con una duracion de accion de 15 min. posterior a su aplicacion
endovenosa y de 30 a 40 min. al aplicarse por via peridural, su metabolismo es
hepatico y la excrecion es renal. La lidocaina es ampliamente utilizada como
anestésico local en las diferentes modalidades anestésicas, ya sea para
infiltraciones locales, de campo, en bloqueo de nervios periféricos, tronculares y
centrales por via peridural e intratecal. El mecanismo de accién de la lidocaina
esta en relacion con el bloqueo de los canales de sodio en la fibra nerviosa, lo
qgue le permite estabilizar la membrana al evitar la despolarizacion, su accion le
permite también actuar sobre focos ectopicos en las diferentes fibras nerviosas
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derivando de aqui su indicacién ante la presencia de extrasistoles ventriculares, a
dosis de 1 a 2 mg/Kg.*

Las reacciones toxicas, no alérgicas, de la lidocaina y otros anestésicos locales
estan en relacion con las altas concentraciones séricas que producen efectos
toxicos tanto en el Sistema Nervioso Central (SNC) como en el cardiovascular. La
concentracion sanguinea excesiva puede resultar de inyeccion intravascular
directa o por dosis excesiva en el espacio tisular correcto pero con la subsecuente
absorcion vascular. La toxicidad de lidocaina en el SNC es bifasica. Las
manifestaciones iniciales son las excitatorias tales como sensacion de hormigueo,
adormecimiento, cambios en el estado mental, convulsiones y ocasionalmente
paro cardiaco, las concentraciones plasmaticas relacionadas con convulsiones en
el ser humano es de 10 mcg/ml y presentando efectos tdxicos con
concentraciones plasmaticas de 5 a 10 mcg/ml. Las dosis terapéutica maxima es
de 7mg/Kg. Lee y cols., estudiaron que la lidocaina provoca convulsiones en ratas
y demuestra que las infusiones de lidocaina tiene efectos moderados sobre la
respiracion y la circulacion. La dosis de convulsiones en ratas es de 37.7 a 52.2
mg/Kg. y la dosis letal de la lidocaina es de 89.4 4 108. 7 mg/kg.® La toxicidad de
lidocaina tiene efecto bifasico que ocurre porque el anestésico local bloquea
primero las vias inhibitorias del SNC (resultando como estimulacion) y después
pudiera bloquear tanto las vias inhibitorias como las excitatorias (lo cual ocasiona
accion inhibitoria general)'® El efecto bloqueador de la lidocaina sobre los canales
de sodio se hace mediante un mecanismo de entrada rapida y salida lenta que
tiene efecto sobre la conduccion del impulso hacia el corazon y tejido nervioso. La
toxicidad cardiovascular es otro efecto secundario potencial de la lidocaina
intravenosa. Los sintomas de esta afeccién pueden incluir shock e hipotension.
Esta complicacion es poco y en su mayoria tolera bien, incluso en aquellas
personas con enfermedad cardiaca subyacente, aunque toxicidad cardiovascular
es mas comun en las personas con una enfermedad del corazén. En la mayoria
de los casos, este efecto secundario es el resultado de sobredosis®

En una revision de Cochrane, se valoraron 365 pacientes que recibieron lidocaina
endovenosa con 369 controles en cirugia abierta y laparoscépica abdominal asi
como en pacientes ambulatorios. Se administr6 una infusion perioperatoria
intravenosa de lidocaina que llevd a una reduccidén en la intensidad del dolor
postoperatorio y en el consumo de opioides. Las escalas del dolor se redujeron asi
como la presencia de tos por 48 horas postoperatoriamente asi como el consumo
de opioides en un 85% en el grupo de lidocaina comparado con otros controles.
Se concluye que la administracion de lidocaina reduce los requerimientos
analgésicos postoperatorios®*



CAPITULO 3

a) PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢La lidocaina endovenosa combinada con tramadol es mas efectiva en el control
proporcionando estabilidad hemodinamica en el manejo del dolor agudo
postoperatorio?

b) PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La lidocaina endovenosa es una excelente arma terapeutica en el control del
dolor tanto nociceptivo como neuropatico, de aqui a que tenga una mayor utilidad
que los AINEs convencionales en el manejo del dolor agudo postoperatorio. La
combinacion de lidocaina con tramadol versus tramadol es una manera de
comparar ambos grupos a través de la EVN el mayor alivio del dolor teniendo
como base un analgésico no antiinflamatorio como lo es el acetaminofén. El uso
del acetaminofén se basa en el rapido inicio de accion, ya que los farmacos en
estudio deben de administrase en forma de infusion lenta para evitar efectos
adversos

c) JUSTIFICACION

El dolor agudo postoperatorio sigue siendo una entidad en la cual aun no se
logra el adecuado control, se han estudiado a los analgésicos antiinflamatorios
no esteroideos, los cuales siguen siendo incapaces de eliminar el dolor y lo
opioides dados sus efectos adversos se manejan en muchas ocasiones a dosis
sub-terapeuticas que llevan a un control poco eficiente en el alivio del dolor
agudo postoperatorio. La lidocaina en infusibn por su mecanismo de accién
puede ser de gran ayuda en el control del dolor por su mecanismo de accion
complementando la analgesia del tramadol sin incrementar los efectos adversos

Se ha observado que la lidocaina intravenosa es util en el tratamiento de dolor
neuropatico y cronico agudizado a dosis de 5 mg con minimos efectos adversos.
El dolor agudo conlleva lesion de tejidos y terminaciones nerviosas que dificulta el
tratamiento aun con opioides como el tramadol, de aqui la necesidad de valorar la
utiidad de este anestésico combinado en el control del dolor agudo
postoperatorio.

d) HIPOTESIS
La lidocaina intravenosa combinada con tramadol serd mas efectiva en el
control del dolor agudo postoperatorio al disminuir la intensidad del dolor valorado

a través de la EVN, (escala verbal numérica) que con la aplicaciéon del tramadol
como monodroga sin modificar la estabilidad hemodinamica
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e) OBJETIVO GENERAL

El objetivo general fue evaluar la eficacia analgésica (a_través de la EVN) y la
estabilidad hemodinamica de la lidocaina, un anestésico local combinado con
tramadol, opioide débil, versus tramadol como monodroga en infusion en
pacientes sometidos a cirugia sometidos a anestesia general

f) OBJETIVOS ESPECIFICOS:
Los objetivos especificos fueron:
-Determinar las modificaciones hemodinamicas cardivasculares en el grupo de
lidocaina con tramadol y tramadol como monodroga (debido a los cambios sobre
el ritmo cardiaco y a nivel vascular que presenta la lidocaina

-Determinar el periodo de tiempo de efectividad de tratamiento con ambos grupos.

- Valorar el numero de rescates de acetaminofén que requieren cada grupo en
especifico

- Valorar la satisfaccion del paciente con el uso de ambas técnicas

11



CAPITULO 4
METODOLOGIA

a.-DISENO, TIPO Y DURACION DEL ESTUDIO.- El disefio y tipo del estudio fue
un Ensayo clinico controlado: prospectivo, longitudinal, aleatorizado experimental,
ciego simple, que a cabo de Junio del 2011 al 30 de abril del 2012

b.- POBLACION Y TAMANO DE LA MUESTRA.- El estudio se llevé a cabo en
Quiréfanos Centrales del Hospital General de México. La poblacion de estudio
estuvo constituida por los pacientes que eran intervenidos cirugia abdominal
bajo anestesia general. No se incluyen pacientes con anestesia regional dado que
siempre queda una analgesia residual

El método de muestreo se realiz6 por asignacion aleatoria (nUmeros aleatorios)
en base a exel.

Se utiliz6 una férmula para diferencia de proporciones (variable cualitativa) para
el célculo de numeros de sujetos necesarios por grupo, cuyo objetivo es la
comparacion de dos muestras

A: Tramadol
B: Tramadol + Lidocaina

EKG Grupo A: 1%
EKG Grupo B: 21%

Se utilizé la formula que Marragat et al proponen para la diferencia de
proporciones independientes:

[za *JZFPFQ+Z,* [R*Q + PG,
(P —FR)?

proporcion media de la proporcion de eventos de interés del grupo control

(c) y en grupo en tratamiento (e), Q=1-P, P. es la proporcion de eventos

]2
N.=Ng = , donde P es |la

de interés en el grupo control, Q. =1—P,, P, es la proporcién de eventos de
interés en el grupo expuesto o en tratamiento, Q, =1-PF,, y (Pe—PC) es la

diferencia de las proporciones entre el grupo control y la proporciéon del
grupo de expuestos.® Za/2 es el valor del eje de las abscisas de la funcion

normal estandar en donde se acumula la probabilidad de (1—a) para un
contraste de hipotesis bilateral y Zﬂ es el valor del eje de las abscisas de la
funcién normal estandar en dénde se acumula la probabilidad de (1-2).

Se consider6 P,=.01, P,=.21, «=005,4=0.20, dando como resultado
N, =N, =50 individuos.
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Las variables EVA, frecuencia cardiaca, tension arterial y sat. O2 son continuas y
se utilizara una prueba de comparacion de proporciones que requiere menos
tamafo de muestra. Por esta razén se tomaran los 50 individuos que requiere la
comparacion de proporciones para el EKG.

c) LOS CRITERIOS DE SELECCION FUERON:

1.- Los CRITERIOS DE INCLUSION fueron:
e Pacientes intervenidos  quirdrgicamente de cirugia abdominal bajo
anestesia general en Quiréfanos Centrales del Hospital General de México
e De ambos sexos
e Edad de 18 a 80 afios de edad
e Con estado de conciencia aceptable que les permitié firmar el
consentimiento informado antes de ser intervenido quirdrgicamente
e Pacientes con dolor de cualquier intensidad
2.- Los CRITERIOS DE NO INCLUSION fueron:
e Pacientes con bloqueo aurico-ventricular completo u otra arritmia (es una
contraindicacion al uso de lidocaina
e Pacientes hemodinamicamente inestables, hipotension, bradicardia e
hipovolemia.(contraindicacion al uso de lidocaina)
e Pacientes intubados
e Pacientes con hepatopatias ya conocidas
e Pacientes con problemas respiratorios y padecimientos neuroldgicos

3.-Los CRITERIOS DE EXCLUSION incluyeron:
e Pacientes que al salir de quir6fano se le haya aplicado algan otro
analgésico
e Alergia ya conocida a alguno de los dos medicamentos empleados

4.- Los CRITERIOS DE ELIMINACION fueron:
e Pacientes que tengan complicaciones postquirdrgicas.
e Pacientes con no control del dolor
e Pacientes que presenten bradiarritmia.
¢ No se eliminaron a los pacientes con cirugia de urgencias, solo a aquellos
con inestabilidad hemodinamica

d) VARIABLES A EVALUAR

Las variables a evaluar fueron las siguientes:
VARIABLES DE ESTUDIO:
INDEPENDIENTES

LIDOCAINA

Categoria: Cuantitativa
Escala de medicion: Continua
Unidad de Andlisis: miligramos
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Definicién operacional:

TRAMADOL
Categoria:

Escala de Medicion:
Unidad de Analisis

Definicion operacional:

DEPENDIENTES
ALIVIO DEL DOLOR
Categoria.

Escala de Medicion:
Unidad de Analisis
Definicion operacional:

TENSION ARTERIAL
Categoria.

Escala de Medicion:
Unidad de Analisis
Definicion operacional:

5 mg por Kg de peso en infusion para dos horas, dosis
Unica, sin pasar de 300 mg

Cuantitativa

Continua

miligramos

100 mgs tramadol como dosis Unica.

Cualitativa

ordinal

puntaje

Escala verbal numérica EVN. Leve: dolor que va de 1 a
3, dolor moderado de 4 a 7 y severo de 8 a 10.

Cuantitativa

Continua

milimetros de mercurio

Es la presién que ejerce la sangre contra la pared de las
arterias

FRECUENCIA CARDIACA

Categoria.

Escala de Medicion:
Unidad de Analisis
Definicion operacional:

OXIMETRIA
Categoria.

Escala de Medicion:
Unidad de Andlisis
Definicién operacional:

Cuantitativa

Discreta

latidos cardiacos por minuto

Es el nimero de latidos del corazdn o pulsaciones por
unidad de tiempo

Cuantitativa

Continua

Porcentaje de saturacion

La oximetria es la medicion, no invasiva, del oxigeno
transportado por la hemoglobina en el interior de los
vasos

CAMBIOS ELECTROCARDIOGRAFICOS

Categoria.
Escala de Medicion:
Unidad de Analisis

Cualitativa, Nominal

Dicotomica

Trazos electrocardiograficos (cambio o no cambio),
cambio onda p (ensanchamiento o acuminacion),
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Definicion operacional:

aumento voltaje QRS, depresibn segmento st y
disminucién voltaje onda T.

Es la representacion gréfica de la actividad eléctrica del
Corazon

VARIABLES DEMOGRAFICAS

EDAD

Categoria.

Escala de Medicion:
Unidad de Analisis
Definicion operacional:

GENERO

Categoria.

Escala de Medicion:
Unidad de Andlisis
Definicion operacional:

Cuantitativa

Continua

anos

Numero de afios a partir del nacimiento

Cualitativa, Nominal

Dicotomica

Masculino, femenino

Conjunto de condiciones anatdmicas, fisioldgicas y
afectivas que caracterizan cada sexo

NUMERO DE RESCATES

Categoria.

Escala de Medicion:
Unidad de Analisis
Definicion operacional:

Cuantitativa

Discreta

Numero de dosis necesarias para controlar el dolor
Es el requerimiento necesario para lograr el alivio
adecuado de analgesia

SATISFACCION DEL PACIENTE

Categoria.

Escala de Medicion:
Unidad de Andlisis
Definicion operacional:

Cualitativa, Nominal

Dicotomica

Aceptacion o negacion

Es la aceptacion que tiene el paciente a la técnica
en el control del dolor

e) DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Una vez que se aprobada la propuesta de estudio por el departamento de
Investigacion y el comité de Etica para investigaciones del Hospital general de
México, se integraron los pacientes en tres fases:

El procedimiento se dividi6 en tres fases:

a.- La fase de seleccion o captura de pacientes que se llevo a cabo a través de
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una entrevista previa antes del acto quirdrgico del paciente que iba a ser
sometido a cirugia de urgencias o programada y que cumpliera con los criterios
de inclusion y firma de la carta de consentimiento informada previa al acto
quirargico.

b.- La fase de tratamiento en donde a todos los pacientes seleccionados se les
administrara media hora antes del término de su anestesia 1g de paracetamol IV
Al llegar a sala de recuperacion, se checaban los expedientes y se valoraba si
todos reunian los criterios de inclusion, se anotaba el tipo de cirugia realizada, se
evaluaba el dolor y se monitorizaba la tension arterial (TA), la frecuencia cardiaca
(FC), se instalaba el oximetro de pulso y se instala el electrocardiografo con trazo
continuo. Posteriormente al paciente se le asignaba un folder donde se encontraba
el grupo al cual pertenecia (se hizo a través de numeros aleatorios en exel). La
administracion de farmacos la llevé a cabo el residente de primer afio en donde
el solo conocia a que grupo pertenecia y que se resguardé en el sobre hasta el
momento del analisis estadistico.

El grupo A recibio infusidén de lidocaina intravenosa a razén de 5 mg/Kg. mas 100
mg de tramadol en 250 ml de solucion salina (0.9% NACL) a administrar en 2
horas cuando llegdé a recuperacion previa evaluacion clinica.

El grupo B recibio infusion de tramadol 100 mg en 250 ml de solucién salina
(0.9% NaCl) a administrar en 2 horas, al llegar a recuperaciéon previa evaluacion
clinica

La evaluacion de su dolor se llevo a cabo en base ala escala verbal numérica
Ambos grupos fueron monitorizados con equipo estandar que contaba con
tensién arterial, frecuencia cardiaca, oximetria, electrocardiografia y el dolor con
escala verbal numérica (recoleccion de datos hoja anexa.

c.- La fase post tratamiento en donde las valoraciones seriadas de TA, FC,
oximetria, de eficacia, y los efectos adversos que fueron valorados cada 30
minutos durante 2 hr. y posteriormente cada hora por 6 horas.

Se continud con la administracion de tramadol para ambos grupos cada 8 hrs
después de la administracion de la primera infusibn con rescates de
acetaminofén hasta cada 6 hrs en caso de dolor fuera moderado EVN de 4. En
caso de no control del dolor, el paciente fue excluido del protocolo,
administrandosele | mg por Kg de peso de morfina u otro opioide.

Se llevaron a cabo la escala de satisfaccion del paciente por cada una de las
técnicas a las 24 hrs. de concluido el protocolo

Cuando se complet6 el tamafio de muestra establecido se recolectaron todas las
hojas asi como los codigos los cuales permanecian en los sobres, vaciando el
contenido de todos los datos obtenidos en hoja de exel, verificando que los datos
se encontraran completos y no existieran criterios de exclusion y eliminacion.

f) ANALISIS ESTADISTICO

Se llevd a cabo el andlisis estadistico a través de SPSS, estadistica descriptiva y
se emplearon pruebas de razon e intervalo (promedio, desviacién estandar), U de
MannWhitney, W de Wilcoxon y y Chi-cuadrado de Pearson.

Es wuna distribucion anormal por lo que se utilizaron medianas, minimos vy
MAaximos.
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g) ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

El estudio se llevé a cabo con pacientes que fueron sometidos a cirugia de
urgencias, o programada usando tramadol como andlgesico ya probado en
grandes estudios de alto nivel de evidencia y ha mostrado ser efectivo
parcialmente en el control del dolor agudo postoperatorio. La lidocaina en
infusion se ha manejado ampliamente en pacientes con dolor crénico tanto
neuropatico como nociceptivo, con gran evidencia y pocos efectos adversos,
pero poca en el manejo del dolor agudo postoperatorio por lo que se trato de
ampliar la experiencia en este rubro.

En caso de no control del dolor, se us6 un gramo de paracetamol via
endovenosa como rescate, cuando la EVN era mayor a 4, siempre tratando de
proteger al paciente. Si a pesar de este rescate el paciente continuaba con dolor
después de 15 minutos (EVN de 7) se agregd morfina IV a razon de | mg/kg de
peso y excluyé del protocolo.

Los pacientes siempre estuvieron bajo vigilancia y monitorizados en las primeras
2 horas que se aplica la lidocaina 'y por 24 horas mas que duraba el estudio,
asi mismo se anexa hoja de consentimiento informado, la cual era firmada
antes del acto quirargico.

Se cuidé y cuaidara ademés la confidencialidad de los participantes que
participaron en este estudio para el manejo de los datos en informes, tesis y
publicaciones que deriven de éste proyecto.

No se requierid de financiamiento puesto que los farmacos son parte del cuadro
basico de los medicamentos del hospital y el monitor parte del instrumental de
uso diario.

El presente protocolo se ajusté a las normas establecidas por la Ley General de
Salud y la Declaracién de Helsinki con sus modificaciones ulteriores

Se consideré un estudio con riesgo mayor al minimo

No existié conflicto de interés por parte de ninguna industria farmacéutica

h) RELEVANCIA Y EXPECTATIVAS

El fin de este proyecto fue ampliar el conocimiento sobre el manejo del dolor
agudo postoperatorio incluyendo un farmaco que es la lidocaina en infusion que
actualmente solo usa para el manejo del dolor crénico agudizado con buenos
resultados y minimos efectos adversos

El fin fue realizar este trabajo como tesis con fines de graduacién vy
posteriormente de publicacion y de crear una linea de investigacion para ampliar
el uso de este anestésico local.
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CAPITULO 5
a) Resultados
Se incluyeron 50 pacientes en cada grupo, en el grupo A la edad minima fue
de 20 y la maxima de 65 con una mediana de 43.5. En el grupo B una edad
minima de 22 y un maximo de 65 con una mediana de 44.5. No hubo pacientes
que fueran eliminados del protocolo.

Las cirugias que se llevaron a cabo fueron abdominales bajo anestesia
general y que incluyeron apendicectomias, colecistectomias, dermolipectomias y
aseos abdominales.

El EVA basal del grupo A fue una minima de 2 con una maxima de 5 con
una mediana de 3y el grupo B, un minimo de 2 y un maximo de 5 con una
mediana de 4.
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GraficoS 1.- Se observa en el superior que la mediana del EVN en el grupo A de
estudio es menor al grupo control B. Abajo se muestran los maximos, minimos y
mediana del EVA de ambos grupos.

La TA media basal del grupo A cursé con una minima de 78 y una maxima de
115 y una mediana de 93 vy para el grupo B una minima de 70, una
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méxima de 123 con una mediana de 94. En el grafico siguiente se muestra la
variabilidad de ambos grupos:
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Grafico 2.- Se Observa que la TAM (Tension Arterial media) fue mas estable en el
grupo control pero el grupo de estudio con lidocaina tiende a descender aunque
conserva dentro de parametros medios estable.

La FC basal del grupo A fue minimo 65 y maximo 98 con una mediana de 86y
para el grupo B una minima de 60 y maxima de 90 con una mediana de 88.
En el gréfico siguiente se muestra la variabilidad de ambos grupos
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Grafico.3.- Muestra el comportamiento de la FC del Grupo A de estudio, que al
administrar el farmaco tiende a descender al administrar el farmaco pero siempre
manteniéndose en 80 y la del grupo B, control mas alta en 90.
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La saturacion basal para el grupo A fue una minima de 93 y maxima de 99
con una mediana de 99 y para el Grupo B una minima de 93 y una maxima
de 99 con mediana de 99. En el grafico siguiente se muestra la variabilidad de
ambos grupos, no existiendo cambios importantes.
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Grafico 4.- Muestra la variabilidad en la saturacion de Oxigeno del Grupo Ay B
qgue fueron muy similares.

En relacion al nimero de rescates requerido por cada grupo se sefiala en el
siguiente gréfico:
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Grafico 5.- Muestra el requerimiento mayor de rescates con acetaminofen en el
Grupo control (B) que el grupo del estudio (A) ademas, el primer rescate de
acetaminofen lo requiri6 hasta 8 horas despues y fueron menos que con el
grupo de estudio.
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En relacion a los cambios electrocardiograficos, no hubo ninguno en ambos
grupos.

Relativo a la satifaccion del paciente, 50 pacientes del grupo se reportaron
satisfechos y 38 del grupo B satisfechos y 12 del grupo B insatisfechos.
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Grafico 6.- Muestra que en el grupo de estudio los 50 pacientes estuvieron
satisfechos de su técnica analgésica y en el grupo B control solo 38.

Se agregan las tablas comparativas sobre significancia estadistica en el anexo
b) Discusion

Los efectos analgésicos clinicos de la lidocaina intravenosa han sido bien
documentados en varios estudios con diversos tipos de dolor neuropético,
principalmente de tipo periférico.* La lidocaina es un anestésico local de tipo
amino-amida cuyo mecanismo de accién esta en relacion con el bloqueo de los
canales de sodio en la fibra nerviosa, lo que le permite estabilizar la membrana al
evitar la despolarizacion, su accién le permite también actuar sobre focos
ectdpicos en las diferentes fibras nerviosas, lo que sucede frecuentemente al
realizar cortes en los tejidos y lesionar terminaciones nerviosas.'*Las reacciones
toxicas, no alérgicas, de la lidocaina y otros anestésicos locales estan en relacion
con las altas concentraciones séricas que producen efectos tanto en el Sistema
Nervioso Central (SNC) como en el cardiovascular, siendo la dosis terapéutica
maxima de 7mg/Kg, por lo que fue el objetivo de este estudio valorar su eficacia y
seguridad de este anestésico local en el manejo del dolor agudo postoperatorio a
dosis de 5 mg /kg/peso, que es una dosis ya estudiada y de utilidad en el manejo
de dolor neuropatico.

En este estudio se incluyeron 100 pacientes en forma aleatorizada, incluyendo 50
en el grupo A que incluia el farmaco en estudio y 50 en el grupo B de control. A
ambos grupos se le administré tramadol como analgésico opioide base vy
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rescates de acetaminofén (un gramo cada 6 hrs). La lidocaina fue
administrada en infusion para 2 horas a 5 mg por Kg de peso, obteniendo los
siguientes resultados:

En los 50 pacientes incluidos dentro del grupo A el promedio de edad fue de
43.5y en el grupo B de control fue de 44.5 por lo cual ambos grupos parten de
caracteristicas similares. Fueron 68 del sexo femenino y 32 sexo masculino. No
hubo pacientes que fueran eliminados del protocolo por déficit en el control del
dolor.

Las cirugias que se llevaron a cabo fueron abdominales bajo anestesia
general y que incluyeron apendicetomias, colecistectomias, dermolipectomias y
aseos abdominales, que son cirugias que cursaron con EVN similares siendo
promedio de 3 en el grupo Ay de 4 en el grupo B, y cabe hacer hincapié que
inician con EVN bajas debido a que se les aplic6 media hora antes de salir de
quirdfanos un gramos de paracetamol a ambos grupos. Los resultados
demostraron que el grupo de estudio A en donde se aplico la lidocaina, curso con
EVN menores siendo el promedio de la mediana de la EVN de 1.7 mientras que
en el grupo control fue de 3.1 existiendo una significancia estadistica con
respecto al grupo control en las tomas de 120, 180, 240 y 360 minutos( p< 0.05)
y posteriormente la EVN continuo bajo en el grupo A (grafico 1) aunque ya no
hubo significancia estadistica, lo que habla de un mejor control del dolor en el
grupo con el uso de lidocaina. Con respecto a los rescates, hubo una gran
diferencia significativa entre ambos grupos ya que el grupo de estudio solo requirié
de 2 rescates siendo el primero requerido hasta los 480 minutos, mientras que el
grupo control requirié de 38 rescates, ademas hubo necesidad de aplicarse estos
rescates desde los primeros 30 minutos,( Grafico 5 ) lo que podria justificarse al
efecto analgésico de la lidocaina o a un posible efecto sinérgico con los opioides
(tramadol) ya descrito en la literatura en una revisién de Cochrane (McCarthy G.) **

Con respecto a la tension arterial media (TAM) el promedio basal para el grupo
A fue de 93 y para el grupo B de 94, modificandose la TA en el grupo de
estudio en donde se observa una ligera variacion y tendencia a la baja durante la
administracion de la lidocaina pero siempre conservando una media promedio de
84 con diferencia estadistica ( p<0.05) con respecto al grupo control a los 120,
180, 240, 360 y 480 minutos regresando la TAM a la inicial a los 720 minutos
como se observa en el grafico 2, mientras que en el grupo control el promedio de
la TAM tuvo menos variabilidad, siendo el promedio de 92. Estos hallazgos
podrian explicarse por los efectos cardiovasculares de la lidocaina y posible
potencializacion ya sefalada en algunos articulos con los opioides (revision de
Cochrane), lo cual llevaria a la prolongacion de su efecto analgésico hasta por 6
horas.

Con respecto a la FC, el grupo A tuvo una mediana promedio basal de 86lpmy
el grupo B de 88lpm las cuales fueron similares, sin embargo en el grupo de
estudio se mantuvieron frecuencias promedio de 72 Ipm a comparacion del grupo
control el cual tuvo un promedio de 82lpm con una diferencia estadistica entre
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ambos grupos (p<0.05) a los 90 y 120 minutos, mientras se administraba la
lidocaina, posteriormente, a partir de los 120 minutos la frecuencia cardiaca se
mantuvo mas baja en el grupo de estudio a comparacion del control, sin embargo
este cambio ya no tiene significancia estadistica, regresando a los valores
basales después de los 480 minutos lo que sugiere accién del efecto la lidocaina,
tanto a nivel cardiovascular como analgésico que al reducir el dolor mantiene
frecuencias cardiacas mas bajas, estables y dentro de los rangos de la
normalidad. Con respecto a la saturacion de oxigeno el promedio basal para el
grupo A vy para el B fue de 99, posteriormente el grupo de estudio con
lidocaina mantiene promedios de 99 mientras que en el grupo control desciende
la saturacion a 96.5 sin existir una significancia estadistica entre ambos grupos.

Con respecto a la satisfaccion del paciente en el grupo de estudio reportd una
satisfaccion total, lo contrario al grupo control en donde hubo un reporte de 12
pacientes insatisfechos con evidencia estadistica significativa, por lo que este
estudio abre caminos para continuar con estudios con el uso de lidocaina para
no solo mejorar la analgesia en el manejo del dolor agudo postoperatorio, sino
valorar otros sintomas frecuentes en los pacientes post-operados como suefio,
nausea y vomito. (grafico 6)

Finalmente cabe sefialar que nuestros hallazgos concuerdan con la revision de
Cochrane, en donde se valoraron 365 pacientes que recibieron lidocaina
endovenosa con 369 controles en cirugia abierta y laparoscépica abdominal asi
como en pacientes ambulatorios, administrando una infusion perioperatoria
intravenosa de lidocaina que llevd a una reduccion en la intensidad del dolor
postoperatorio y en el consumo de opioides, con reduccién del consumo de
opioides en un 85% en el grupo de lidocaina comparado con otros controles. ** En
nuestro caso sucedié lo mismo ya que el grupo al cual se le administrd lidocaina
redujo los requerimientos analgésicos postoperatorios, con mayor control del
dolor, estabilidad cardiovascular, y gran satisfaccion del paciente, siendo una
nueva alternativa mas para el manejo del dolor agudo postoperatorio.
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CAPITULO 6
a) Conclusiones

Con los datos presentados, la lidocaina en infusion a 5 mg por Kg de peso,
combinado con opioides como el tramadol parece ser una buena alternativa no
solo logrando un mayor control en el alivio del dolor, sino brindando estabilidad
cardiovascular en el manejo del dolor agudo postoperatorio probablemente
debido a un posible sinergismo analgésico por lo que la hipdtesis planteada en
este estudio se confirma. Los objetivos principales y secundarios en este proyecto
se establecieron demostrando que existio un mayor control del dolor (valorado por
EVN) cuando se administré lidocaina al grupo de estudio ademas de que los
rescates se requirieron en menor numero y mas tardiamente (6 horas después)
gue el grupo control. Con respecto a la estabilidad hemodinamica se observo que
en el grupo de lidocaina existio un discreto descenso tanto de la frecuencia
cardiaca mientras se administraba y de la tension arterial, pero manteniéndose
siempre dentro de los parametros constantes y con cifras normales medias con
una estabilidad hemodinamica sin cambios electrocardiograficos. Finalmente se
evaluo la satisfaccion del paciente con el uso de ambas técnicas, la cual fue mejor
con el uso de lidocaina, reportando un 100% de satisfaccion del paciente y solo el
76% lo reportd con el grupo control, y aunque no se investigd el porqué de esta
satisfaccion, creo que esto abriria mas caminos para valorar no solo el dolor sino
otros sintomas que se presentan frecuentemente en el postoperatorio que son
molestos como nausea y vomito y que involucran la insatisfaccién del paciente.
Concluyendo el uso de la lidocaina en infusion redujo los requerimientos
analgésicos postoperatorios, con mayor control del dolor, estabilidad
cardiovascular, y gran satisfaccion del paciente, siendo una nueva alternativa
mas para el manejo del dolor agudo postoperatorio, ademéas de abrir nuevos
caminos y continuar la investigacion para otros tipos de cirugia como es la toracica
0 en pacientes quemados en donde el dolor en ocasiones es de muy dificil
control.
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b) Anexos

CAPITULO 7

FICHAS DE IDENTIFICACION PERSONAL

CODIGO

FICHA DE IDENTIFICACION

EXPEDIENTE
NOMBRE

EDAD

DIAGNOSTICO
INTERVENCION EFECTUADA
DIRECCION

TELEFONO

EXPEDIENTE
NOMBRE

EDAD

DIAGNOSTICO
INTERVENCION EFECTUADA
DIRECCION

TELEFONO

EXPEDIENTE
NOMBRE

EDAD

DIAGNOSTICO
INTERVENCION EFECTUADA
DIRECCION

TELEFONO

EXPEDIENTE
NOMBRE

EDAD

DIAGNOSTICO
INTERVENCION EFECTUADA
DIRECCION

TELEFONO
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

CODIGO:
EDAD SEXO DIAGNOSTICO INTERVENCION
QJUIRURGICA
(Area Intervenida)
FASE SELECCION
e Entrevista del
paciente previo

acto Quirurgico

e Firma del
consentimiento
Informado

e Cumpla con Pacientes que sean intervenidos
criterios de quirargicamente de urgencias en
inclusion Quiréfanos Centrales del Hospital

General de México

De ambos sexos

Edad de 18 a 80 afios de edad
Con estado de conciencia
aceptable que permita firmar el
consentimiento informado antes
de ser intervenido
guirdrgicamente

Pacientes con dolor de cualquier
intensidad
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

CODIGO:

FASE TRATAMIENTO

e Checar criterios de
no inclusion,
exclusion.

CRITERIOS DE NO INCLUSION

Pacientes con bloqueo aurico-
ventricular completo u otra arritmia

Pacientes hemodinamicamente
inestables, hipotension, bradicardia
e hipovolemia y ASA arriba de 4.

Pacientes intubados

Pacientes con hepatopatias ya
conocidas

Pacientes con problemas
respiratorios y padecimientos
neurologicos.

Pacientes con obesidad grado Il
(IMC por arriba de 35)

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes que al salir de quir6fano
se le haya aplicado algun otro
analgésico .

Alergia ya conocida a alguno de
los dos medicamentos empleados
No control del dolor (EVN arriba de
7)
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CODIGO:

Inicio
infusiéon

30
minutos

60
minu

90
min

dos
horas

tres
horas

horas

horas

hora

EAN
L-M-S
Del uno
Al 10

TA

FC

FO2

ECK

EFECTOS
ADVERSOS

RESCATES

28




CODIGO:

ETAPA POST-TRATAMIENTO

6 HRS

12 hrs

24 hrs

EVALUACION
FINAL

Hora

EAN
L-M-S
Del uno
Al 10

TA

FC

FO2

ECK
IGUAL O CON
CAMBIOS

EFECTOS
ADVERSOS

RESCATES

SATISFACCION
PERSONAL
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PROCEDIMIENTO

FASE SELECCION FASE TRATAMIENTO FASE POST-
TRATAMIENTO

e Entrevista del Checar criterios de e Checar Escala de

paciente previo no inclusion, dolor, TA, FC,

acto Quirdrgico exclusion. oximetria de pulso

Firma del
consentimiento
Informado

Cumpla con
criterios de
inclusién

Administrar | gr IV de
acetaminofén media
hora antes de iniciar
el protocolo
Monitorizar al
paciente y checar
*Intensidad del dolor
con escala

*Tensién arterial,
frecuencia cardiaca,
oximetria y trazo
electrocardiografico
Aleatorizar enfermos

Iniciar infusiones
para 2 horas

Checar Escala de
dolor, TA, FC,
oximetria de pulso
cada 15 minutos
durante la
administracion de
los farmacos

cada 30 minutos
durante las 4 horas
siguientes

Llenar hoja de
concentraciéon de

datos para el
andlisis final

Se continuara en
ambos grupos
después de las

primeras 8 horas la
administracion de
tramadol cada 8 hrs
con rescates de
acetaminofén cada 6
hrs. las primeras 24
horas.

A las 24 horas se
llevara a cabo la

encuesta de
satisfaccion del
paciente.
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Cronograma de actividades

Abril | Ma | Junio | Julio | Agosto | Sep | Oct Nov | Dic Enero Febrl2 | Mar.12
0

Propuesta

de protocolo y
aceptacion

por depto. de
Investigacion

Procedimiento
y recoleccién de
datos

Vaciamiento de
datos y analisis
estadistico
Interpretacion
de andlisis
estadistico
Graficacion de
resultados
Elaboracién de
tesis
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