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INTRODUCCION

En la actualidad la cirugia laparoscopica es una técnica que ha tomado
fuerza, ya que por sus ventajas, permite una recuperacion mas rapida del paciente
sometido a ésta. Junto con los avances que se presentan en esta area, la
anestesia se ha tenido que adaptar teniendo en cuenta los cambios que al insuflar
gas (CO;) en una cavidad cerrada se producen en la homeostasis del organismo.

Existen varias técnicas para disminuir los cambios hemodinamicos que se
producen por el neumoperitoneo; aunado a esto, los medicamentos utilizados
como agentes anestésicos tienen un papel importante. Debido a que en la
literatura se encuentra que el Sufentanil ofrece mayor estabilidad hemodinamica
gue el Fentanil, se decidi6 realizar una comparacion entre estos dos farmacos
para observar si estas caracteristicas descritas en la literatura se aplican en
pacientes sometidos a cirugia laparoscdépica con el inicio del neumoperitoneo.

Se realiz6 un ensayo clinico aleatorizado y con similares caracteristicas de
los grupos de estudio, y se comparo el grado de estabilidad hemodinamica que
ofrece cada uno de estos farmacos.

Se compararon dos grupos, uno considerado como experimental y el otro
como control se probaron las hipétesis de homogeneidad en las variables
demograficas como edad, sexo, peso ideal, IMC, la Gnica variable que no presento
homogeneidad fue ASA. Seguidamente se realizaron las pruebas de hipétesis de
las variables hemodinamicas: frecuencia cardiaca, tensién arterial sistllica y
tension arterial diastélica que con una p <0.05 no se encontré que existieran
diferencias significativas, de lo que se infiere que ambos tratamiento uno con
Sufentanil y el otro con Fentanil no alteraron a las variables hemodinamicas, es
importante mencionar que los tamafios de las muestras fueron pequefias lo que
permite sugerir que se repita este ensayo clinico con muestras aleatorias mas

grandes.



Resumen

Introduccidn: la cirugia laparoscopica es una técnica que ha tomado fuerza
por sus ventajas, permite una recuperacion mas rapida del paciente sometido a
ésta. La anestesia se ha tenido que adaptar teniendo en cuenta los cambios que al
insuflar gas (CO;) en una cavidad cerrada se producen en la homeostasis del
organismo. En la literatura se encuentra que el Sufentanil ofrece mayor estabilidad
hemodinamica que el Fentanil, se decidio realizar una comparacién entre estos
dos farmacos para observar si estas caracteristicas descritas en la literatura se
aplican en pacientes sometidos a cirugia laparoscopica con el inicio del
neumoperitoneo. Objetivos: Determinar si existen diferencias significativas en las
variables hemodinamicas en dos grupos de pacientes de cirugia electiva
laparoscopica abdominal en la aplicacion de Sufentanil y Fentanil. Materiales y
meétodos: Se realizd un ensayo clinico aleatorizado, se compararon dos grupos,
uno considerado como experimental y el otro como control se probaron las
hipotesis de homogeneidad en las variables demograficas. Resultados: ambos
tratamiento uno con Sufentanil y el otro con Fentanil no alteraron a las variables
hemodindmicas, con una significancia de p <0.05. Conclusiones: A dosis
equipotentes ambos farmacos (Sefentanil, Fentanil) ofrecen el mismo grado de
estabilidad hemodinamica al aplicar el neumoperitoneo.
Palabras clave: estabilidad hemodinamica, neumoperitoneo, Sufentanil,

Fentanil



CAPITULO I. MARCO TEORICO

1.1 CIRUGIA LAPAROSCOPICA

En ningun otro periodo de la historia, como en este, se produce una
transformacion tan répida hacia los adelantos cientificos en el campo de la
Medicina . Este creciente y rapido avance de la tecnologia quirdrgica en las
Ultimas décadas ha permitido la introduccién de la cirugia laparoscépica, una
revolucidn quirdrgica muy significativa en la medicina moderna. El espectro de la
cirugia laparoscopica es muy amplio, abarcando a la cirugia abdominal,
ginecoldgica, uroldgica, toracica, ortopédica, entre otras ©.

La laparoscopia es una técnica quirdrgica que permite visualizar de forma
directa las visceras del abdomen sin hacer una gran incisién, se realiza llenando la
cavidad peritoneal (habitualmente virtual) de gas para crear asi un espacio que
permita dicha funcién, a través de un instrumento llamado laparoscopio .

El manejo anestésico ha tenido que adecuarse a estos procedimientos. Las
ventajas por las cuales ha ganado popularidad es por ser considerada en el
capitulo de la cirugia ambulatoria y de corta estancia, por deambulacion temprana,
rapido retorno a las actividades cotidianas, mejor funcion pulmonar postoperatoria,
menor traumatismo quirdrgico por pequefas incisiones en comparacion con la
cirugia abierta, pérdidas sanguineas minimas, menor presencia de complicaciones
postoperatorias como nausea, vOmito, dolor y herida quirdrgica estética, entre
otras ©.

El anestesitlogo, ha tenido que incorporarse al desarrollo de la cirugia
laparoscopica, con el avance concomitante en técnicas anestésicas seguras, en
donde el «acceso minimo» puede invadir en forma maxima la «homeostasis

normal» ©,



1.2 NEUMOPERITONEO Y EFECTOS SECUNDARIOS

El abdomen es una cavidad cerrada, que tiene una presion intraabdominal
(PIA) que varia con la respiracion, con valores entre 0-5 mmHg, por lo tanto
valores mayores de 12mmHg se consideran elevados. Los cambios fisioldgicos
estan relacionados con la posicion del paciente en Trendelenburg o Trendelenburg
inverso, cambios bioquimicos por el gas insuflado (CO;) y mecanicos por la PIA
elevada .

La PIA baja (7-10 mmHg) tiene pocos efectos hemodinamicos adversos.
Con PIA estandar (12-15 mmHg), el volumen sistélico se reduce por efecto
depresor del didxido de carbono en la contractilidad miocardica. En un inicio hay
compresion de los vasos de capacitancia, por lo que hay un incremento relativo
del retorno venoso. La frecuencia cardiaca se puede elevar transitoriamente como
respuesta al incremento de la resistencia vascular sistémica (RVS) y la presion
arterial, para mantener el gasto cardiaco.

Se ha observado en estudios previos que se produce aumento significativo
en la PAM (35%), incremento en la RVS (65%) y en la resistencia vascular
pulmonar (90%), disminucion del indice cardiaco (20%), mientras la presion en
cufia pulmonar y la presién venosa central aumentaban. En pacientes sanos
durante la insuflacion del neumoperitoneo puede ocurrir bradicardia y asistolia, el
mecanismo no es claro, se cree que la presion directa del nervio vago puede
causar un efecto parasimpatico.

El neumoperitoneo lleva a un desplazamiento mas cefalico del diafragma,
expansion pulmonar reducida y excursion diafragmatica que causa patrones de
enfermedad pulmonar restrictiva. Disminuye la capacidad residual funcional,
volumen corriente y ventilacion minuto. La resistencia vascular pulmonar se
incrementa, la distribucion irregular de la ventilacion a regiones no dependientes
de la ventilacion produce ventilacion pulmonar alterada, hipoxia e hipercapnia. Una
PIA de 15mmHg eleva la PaCO, en 10mmHg y disminuye la distensibilidad en un
25%. Hay oliguria (gasto urinario < 0.5 mL/kg/h) que es usual verla en la

laparoscopia.
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La disfuncion renal se atribuye a la compresion de la vasculatura renal, el
parénquima renal y la vena cava inferior, conllevando al descenso del flujo
sanguineo renal, perfusion cortical y medular. Ademas puede existir liberacion de
factores neurohumorales como renina, aldosterona, endotelina y hormona
antidiurética, resultando en una vasoconstriccion sistémica y retencion de fluidos.
El flujo sanguineo regional a los 6rganos intraabdominales incluyendo hepatico,
mesentérico y mucosa intestinal, estbmago, duodeno, pancreas y bazo se reduce
en la medida que la PIA se aproxima a 15 mmHg. La reduccién en el flujo
sanguineo renal resulta en hipoxia tisular y edema intersticial. La elevacion de la
PIA compromete la vena cava inferior e incrementa la presion en la médula espinal
por reduccion de drenaje de los plexos lumbares, incrementando de este modo la
presion intracraneal y la presion intraocular. La PIA (15 mmHg) da como resultado
un flujo sanguineo cerebral aumentado.

La PIA a 20 mmHg demuestra cambios fisioldégicos importantes, el gasto
cardiaco (GC) disminuye, la RVS se incrementa, existe descenso del flujo
sanguineo por compresion de la vena cava inferior, hay hipotension severa. La
presion intratoracica alta durante la ventilacion compromete el retorno venoso y el
GC. La presion capilar en cufia pulmonar, la PVC, presion de llenado cardiaco
izquierdo y derecho se incrementan con PIA > de 20. Hay descenso muy
importante del flujo sanguineo venoso portal, que trae como consecuencia
disfuncién hepatica. La hipoperfusion renal prolongada, conlleva el riesgo de
necrosis tubular aguda. La PIA elevada como se puede ver puede traer
consecuencias hemodinamicas adversas, disfuncion pulmonar y hepatorrenal.®

Los cambios hemodinamicos observados durante la cirugia laparoscopica
van a estar determinados por los cambios de posicion a que estan sometidos los
pacientes y por el efecto mecanico que ejerce la comprension del CO, dentro de la
cavidad peritoneal. Durante la induccién anestésica, las presiones de llenado del
ventriculo izquierdo disminuyen, provocando a su vez una disminucion del indice
cardiaco, manteniendo igual la presion arterial media. Estos cambios son debidos
probablemente a la accién depresora de los farmacos inductores, como también

por la disminucién del retorno venoso por la posicién del paciente. Al comenzar la
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insuflacion del peritoneo con CO,, se va a producir un aumento de la presion
arterial, tanto sistémica como pulmonar, lo cual provoca una disminucion del indice
cardiaco, manteniendo igual la presion arterial media. La distension del peritoneo
provoca la liberacion de catecolaminas que desencadenan una respuesta
vasoconstrictora. Hay elevacion de presiones de llenado sanguineo durante el
neumoperitoneo, debido a que el aumento de la presiéon intrabdominal provocara
una redistribucién del contenido sanguineo de las visceras abdominales hacia el
sistema venoso, favoreciendo un aumento de las presiones de llenado. También
se ha observado una disminucién del flujo venoso femoral, cuando aumenta la
presion intrabdominal por hiperinsuflacion. Como consecuencia hay disminucion
del retorno venoso y la caida de la precarga cardiaca. En resumen, durante el
inicio del neumoperitoneo existe un aumento de las resistencias vasculares
sistémicas y pulmonares (Figura 1). Otros estudios han demostrado que durante la

insuflacion del neumoperitoneo habra un aumento del trabajo cardiaco y consumo

Induccién anestésica

l Presiones de llenado: V. izq. Presion arterial media (normal)

miocardico de oxigeno ®.

l indice cardiaco

Neumoperitoneo: CO,

T Presion intrabdominal

Presion arterial Presion /\

sistémica pulmonar Presiones Flujo

T de llenado Venoso
\/ sanguineo femoral

l indice cardiaco l Retorno

venoso

Precarga l

Figura 1. Alteraciones hemodinamicos durante la anestesia.
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2.3 LAPAROSCOPIA Y TECNICA ANESTESICA

La técnica anestésica a emplear dependera de la experiencia del
anestesiélogo, el tipo de intervencién y siempre tomando en cuenta los cambios
fisiopatoldgicos que se producen durante la introduccion de CO, para realizacion
del neumoperitoneo.

Actualmente, se considera que, en cirugia laparoscépica, es mandatorio y
correcto administrar anestesia general inhalatoria con el paciente intubado y
suministrandole ventilacion controlada, utilizando un ventilador mecéanico. La
anestesia general con intubacién y ventilaciéon controlada previenen el riesgo de
hipoventilacion y regurgitacion ligada a la presion intrabdominal incrementada y a
la postura .

Referente a las drogas inductoras, no existe alguna preferencia, ya que se
puede utilizar el Tiopental sdédico como el Propofol, siempre y cuando no exista
contraindicacion para alguno de ellos. Se puede utilizar relajantes musculares de
accion intermedia y corta, como el Bromuro de Vecuronio, Besilato de Atracurio o
Bromuro de Rocuronio. Sin embargo, hay que tener cuidado con el Atracurio, por
desencadenar liberacion de histamina. Si se desea usar opiaceos, se debe usar
los de accidn corta, como el Fentanil o Sufentanil. Para el mantenimiento de la
anestesia, se puede utilizar los halogenados recomendables para la cirugia
ambulatoria, como el Isoflurano, Sevoflurano o Desflurano ©.

El empleo de analgésicos opioides constituye la piedra angular de diversas
técnicas en anestesia y control del dolor postoperatorio ©.

Fentanil, Sufentanil y Remifentanil, se encuentran dentro de los opioides
que se utilizan mayormente en la practica clinica ™. La analgesia por lo general
se lleva a cabo con Fentanil por ser el de mayor distribucién en el sector Publio al
gue pertenece esta institucién; aunque ya en el mercado se encuentran otros
opioides como el Sufentanil, no se encuentran disponibles en todas las
instituciones.

Haciendo una revision de la bibliografia se puede encontrar que cada

opioide tiene caracteristicas propias y cada uno ofrece diferentes grados de
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estabilidad hemodinamica al ser utilizado como parte de la induccion vy

mantenimiento anestésico 13 1419,

Cuadro 1. Clasificacion de los

analgésicos opioides.

Alcaloides naturales del opio
Derivados del fenantreno:

Morfina

Codeina
Derivados de la benzilisoquinolina:

Papaverina

Tevaina
Derivados semisintéticos de los
alcaloides del opio
Derivados de la morfina:

Oximorfona

Hidromorfona

Heroina (diacetilmorfina)
Derivados de la tebaina:

Buprenorfina

Oxicodona
Derivados de la codeina:

Tramadol
Opioides sintéticos
Morfinanos:

Levorfanol

Nalbufina

Naloxona

Naltrexona
Fenilheptilaminas:

Metadona

Propoxifeno
Benzomorfanos:

Fenazocin

Pentazocin
Fenilpiperidinas:

Meperidina

Fentanil

Sufentanil

Alfentanil

Remifentanil
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La técnica de altas dosis de opioides es conocida por producir menos
disturbios hemodinamicos durante la anestesia. ElI Sufentanil ha mostrado mejor
estabilidad hemodindmica perioperatoria, recuperacion y demanda de analgésicos

posoperatorios que Fentanil, Alfentanilo y Remifentanil ©),

2.4 OPIOIDES

El grupo de los analgésicos opioides incluye farmacos naturales como la
morfina y la codeina, derivados semisintéticos como la Buprenorfina y la
oxicodona, y sustancias sintéticas como Tramadol, Tapentadol, Fentanil y
Sufentanil (Cuadro 1). Los analgésicos opioides producen analgésica fisioldgica
pues simulan la accién de las endorfinas del cuerpo, se unen a sitios especificos
denominados receptores opioides, localizados dentro y fuera del sistema nervioso
central (SNC). En el SNC se encuentran en el nivel pre y pos sinaptico, en la
region medular (espinal) y supramedular (supraespinal). El principal efecto de los
opioides es la disminucién del componente sensorial y de la respuesta afectiva al

dolor 19),

2.5 FENTANIL

Fentanil, 1 - (2-fenetil)-4-N- (N-propionilanilino) piperidina [1-6] (Figura 2A),
es un opioide sintético utilizado ampliamente en anestesia para analgesia y
sedacion en el periodo preoperatorio, induccién, mantenimiento y posoperatorio
(17).

Es el opioide sintético mas empleado en México en todo tipo de
procedimientos ya que su titulacion tiene gran versatilidad en relacion a diferentes
vias de administracion, sin embargo, su perfil farmacocinético no es el mas
indicado para perfusion continua intravenosa, por el amplio contexto sensitivo de
vida media que posee.

Pertenece a la familia de las cuatro anilinopiperidinas, es 80 a 100 veces
mas potente que la morfina, se une fuertemente a la al glicoproteina acida, por su

15



alta liposolubilidad a pH fisiolégico, se distribuye ampliamente en 6rganos y
tejidos, alcanzando altas concentraciones en organos bien perfundidos después
de su administracion intravenosa. Se metaboliza principalmente por N-
dealquilacién a norfentanyl. Para fines practicos se considera que el aclaramiento
es hepdtico, pudiendo estar entre 0.3 L/min hasta 1.2 L/min, teniendo presente
siempre las influencias perioperatorias e individuales segun el estado fisico del
paciente ®.

En la clinica se emplea en diferentes dosis: a 1-2ug/kg es analgésico, a 2-
10 pg/kg puede atenuar las respuestas previas a la intubacion y a dosis de 50-150
Hg/kg se ha empleado aisladamente para anestesia general (en cirugia cardiaca),
lo que proporciona condiciones hemodinamicas estables, ausencia de liberacion
de histamina, ausencia de depresion miocéardica y proteccién del organismo frente
al estrés. Como desventajas tienen que no previene las respuestas adrenérgicas
al dolor en pacientes con funcion ventricular izquierda buena y la depresion

respiratoria postoperatoria residual ©.

2 /\/@ b) /\/E\>
O N QO N S
e J me

OCH;

Figura 2. a) Fentanil, b) Sufentanil

2.6 SUFENTANIL

Sufentanil, N-[4-(metoximetil)-1-[2-(2-tienil) etil]-4-piperidil] propionanilida
(Figura 2B), es una fenilpiperidina, es 7 a 10 veces mas potente que el Fentanil,
con alta afinidad al receptor 1 y una lenta disociacion de éste. Mas del 90% de la
droga se une a la al glicoproteina acida, representando una alta union con

respecto al Fentanil, ademas de que alcanza un rapido equilibrio
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tricompartimental, favoreciendo la baja posibilidad de que se acumule, teniendo un
contexto sensitivo de vida media menor que el Fentanil, lo que le permite una
eliminacion mas rapida del compartimento plasmatico. El metabolismo es hepatico
a través de O-desmetilacion y N-dealquilacién, excretando metabolitos inactivos
por orina y bilis ®.

Se utiliza en anestesia y produce una analgesia de larga duracion, pero
proporciona una induccién mas rapida y una extubacion también mas rapida que
con la Morfina o el Fentanil. El tiempo de recuperacién de la respiracion
espontanea es semejante al del Fentanil. Se pueden realizar anestesias
Unicamente con este opioide. La reduccion de la CAM es la misma que con el
Fentanil cuando se asocia con Enflurano y otros potentes anestésicos inhalatorios.
Produce escasos efectos sobre la respuesta hemodindmica en pacientes con

buena funcidn ventricular pero las respuestas al dolor no son predecibles ©),
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CAPITULO II. MATERIALES Y METODOS

2.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ Existen diferencias significativas al aplicar Sufentanil a dosis equipotente
comparado con Fentanil, en las variables hemodindmica con el neumoperitoneo

en cirugia abdominal laparoscopica?

2.1.1. DESCRIPCION DEL PROBLEMA

Teniendo en cuenta que con cada vez mas frecuencia se practica la cirugia
laparoscopica abdominal, y que los cambios en la fisiologia normal producidos por
el neumoperitoneo se presentan en una gran cantidad de pacientes, se decidi6é por
evaluar la estabilidad hemodinamica que ofrecen los dos opioides de uso mas
comun (Fentanil y citrato de Sufentanil) en la anestesia general a la que son
sometidos los pacientes en este tipo de cirugias, ya que en mdltiples estudios
realizados sefialan al Sufentanil como un farmaco que brinda mayor estabilidad
hemodinamica frente a Fentanil® 9. El objetivo es demostrar si esta propiedad del

farmaco se mantiene durante la instauracion del neumoperitoneo.

2.2. JUSTIFICACION

Actualmente en el entorno médico los avances en la tecnologia se han visto
extendidos hasta el campo de la cirugia, donde se han implementado técnicas

més novedosas que permiten la minima invasion &2,

En los Ultimos afios la cirugia laparoscopica ha tenido un crecimiento
significativo extendiéndose a otros campos de la medicina como Urologia,
Ginecologia, entre otros. Esto ha llevado al anestesiélogo a adaptar su manejo
perioperatorio, teniendo en cuenta los cambios producidos por el neumoperitoneo.
Actualmente la técnica anestésica de eleccibn para cirugia laparoscopica
abdominal es la anestesia general .
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En esta institucion, en el periodo transcurrido del 1 de Marzo de 2012 al 28
de Febrero de 2013, se realizaron un total de 512 cirugias abdominales

laparoscopicas; de estas, un 93% corresponden a colecistectomia laparoscoépica
(10

Fentanil, Sufentanil y Remifentanil, se encuentran dentro de los opioides
que se utilizan mayormente en la practica clinica **. Haciendo una revisién de la
bibliografia se puede encontrar que cada opioide tiene caracteristicas propias; y
cada uno ofrece diferentes grados de estabilidad hemodinamica al ser utilizado

como parte de la induccién y mantenimiento anestésico 131419,

En la practica se ha visto que el uso de Sufentanil brinda mayor estabilidad
hemodinamica, cuando se inicia el neumoperitoneo en la cirugia laparoscopica,
gue el Fentanil. Sin embargo, esto se ha observado de manera empirica, no se
encuentra en la literatura algun ensayo clinico en el que se compare este
fendmeno. Por lo cual se considera que es importante realizar una comparacion
de estos medicamentos, en igualdad de circunstancias, y observar si los mismos
resultados que se tienen en el periodo alrededor de la intubacion se pueden

aplicar en las cirugias laparoscopicas abdominales al iniciar el neumoperitoneo.

2.3. HIPOTESIS

Si se aplican a dos grupos de pacientes con cirugia electiva abdominal
laparoscopica, a uno de ellos Sufentanil y al otro Fentanil con la posologia
indicada, se observara que en el primer grupo las variables hemodindmicas:
tension arterial y frecuencia cardiaca, seran menores significativamente que en el

segundo grupo.

19



2.4. OBJETIVOS

2.4.1. GENERAL
Determinar si existen diferencias significativas en las variables
hemodinamicas en dos grupos de pacientes de cirugia electiva laparoscopica

abdominal en la aplicacion de Sufentanil y Fentanil.

2.4.2. SECUNDARIOS
Observar si hay alteraciones en la saturacién de oxigeno, ademas si hay
efectos secundarios posoperatorios en los dos medicamentos: nausea, vomito y

prurito.

2.5. DISENO

Ensayo clinico, Prospectivo, Comparativo, Aleatorio y Abierto.

2.6. POBLACION

Pacientes intervenidos de cirugia laparoscopica abdominal en el Hospital
General del Estado “Dr. Ernesto Ramos Bours”, en los meses de Mayo a Junio de
2013.

2.7. GRUPOS DE ESTUDIO

2.7.1. GRUPO EXPERIMENTAL
Pacientes con cirugia electiva laparoscépica abdominal con aplicacion de

Sufentanil.

2.7.2. GRUPO CONTROL
Pacientes con cirugia electiva laparoscopica abdominal con aplicaciéon de
Fentanil.
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2.8. TAMANO DE LA MUESTRA

Se calcul6 el tamafio de la muestra partiendo de la base de que en el afio
2012 se realizaron 512 cirugias electivas laparoscopicas abdominales, y con un
programa para este tipo de célculos se definié una muestra de 36 pacientes, los
cuales se dividieron en dos grupos de 18 pacientes cada uno, esto con una

confianza de 95%.

2.9. CRITERIOS DE INCLUSION

Se incluyeron pacientes programados para cirugia laparoscépica abdominal
mayores de 18 afios y menores de 60 afios, ASA | y I, aceptacidén de ingreso al

protocolo.

2.10. CRITERIOS DE EXCLUSION

Se excluyeron los pacientes con afectaciones cardiopulmonares, deficiencia
mental, embarazos, con dificultad para comunicacion, que no acepten participar en

el protocolo.
2.11. CRITERIOS DE ELIMINACION
Pacientes que presenten reacciones alérgicas y/o reacciones adversas a

los medicamentos, que exista la necesidad transquirdrgica de cambiar la técnica,

gue presente cambios hemodinamicos atipicos previos al evento quirurgico.
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2.12. CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS

Se utiliz6 una hoja de registro disefiada especificamente para el estudio;
donde se registraron la edad, sexo, peso real, talla, peso ideal, IMC, ASA,;
ademas, se registraron los signos vitales (presion arterial, frecuencia cardiaca y
saturacion de oxigeno) en tres momentos: basales, al momento se instalar el
neumoperitoneo y a los 10 minutos de instalado el neumoperitoneo (anexo).

Posteriormente se cred una base de datos en Excel para el después

realizar el analisis estadistico.

2.13. VARIABLES A ESTUDIAR

2.13.1. VARIABLES DEMOGRAFICAS
e Edad
e Sexo
2.13.2. VARIABLES CLINICAS
e Peso
e Talla
e Pesoideal
e IMC
e ASA
e Diagnostico

e Procedimiento laparoscopico realizado

2.13.3. VARIABLES DE INTERES
e Tensioén arterial

e Frecuencia cardiaca
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2.14. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se solicitd informacion al departamento de informatica y estadistica para
saber el numero de cirugias laparoscoépicas abdominales que se realizaron el afio
2012, estas fueron 512. Se calculé el tamafio de la muestra con asesoria
adecuada y resulto de 36.

Previa aprobacion del Comité de Etica del Hospital General del Estado de
Sonora, se seleccionaron pacientes adultos programados para cirugia
laparoscopica abdominal. Se realizé valoracién pre-anestésica y se obtuvo el
consentimiento informado por el paciente o familiar responsable.

Se selecciono a los pacientes de modo aleatorio, para esto en un recipiente
se colocaron 36 fichas con los nombres de los medicamentos.

Ya el paciente en la Unidad de Recuperacién Postanestésica (URPA) se
realiz6 toma de signos vitales basales. No hubo medicacién pre anestésica para
ansioliticos. Se administraron los medicamentos segun el grupo de estudio:

Grupo F:correspondiente al grupo de Fentanil, se administraron 2ug/kg de
peso cinco minutos antes de iniciar el evento anestésico, al realizar la induccion se
administraron 3ug/kg de peso mas del medicamento.

Grupo S: correspondiente al grupo de Sufentanil, se administraron 0.2ug/kg
de peso cinco minutos antes de iniciar el evento anestésico, al realizar la induccion
se administraron 0.3ug/kg de peso méas del medicamento.

Ademas en la induccion se utilizé Propofol 2mg/kg de peso como agente
hipnético y 0.6mg de Rocuronio como relajante muscular. Se procedié a la
intubacion.

Se dio mantenimiento anestésico con Sevorane a una concentracion de 1
CAM, con 1L/min de flujo y FiO, de 60%.

Se procedié al acto quirdrgico con la colocacion del puerto de insuflacion,
se registraron los signos vitales (FC, TA) en la cédula de recoleccion de datos,
para posteriormente buscar diferencias en ambos grupos.

En el periodo perioperatorio, y estando aun el paciente en URPA, se le

cuestiond sobre la presencia de los efectos secundarios de los opioides.
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Se anotaron las medidas de estas variables y se registraron en una hoja de

Excel para su procesamiento estadistico posterior.

2.15. ANALISIS DE DATOS

Se aplicaron elementos de estadistica descriptiva para todas las variables,
tales como: medidas aritméticas, desviaciones estandar, graficas y cuadros de
frecuencia para comparar la frecuencia cardiaca y la tension arterial, se aplicé la “t

de student” con el modelo comparacién de medias de muestras independientes.

2.16. RECURSOS

2.16.1. HUMANOS
Personal del departamento de Informética y Estadistica, personal del
servicio de Anestesiologia, personal de Enfermeria, un asesor médico, un asesor

metodologico.

2.16.2. FINANCIEROS

Fueron cubiertos por el Seguro Popular y pacientes.

2.16.3. MATERIALES
Medicamentos anestésicos, quiréfano, equipo de anestesia, equipo de

laparoscopia, equipo de computo y oficina.
2.17. ASPECTOS ETICOS

Este estudio es intervencionista, por lo que exige que el paciente firme el
consentimiento informado, ademas se le informo a detalle los efectos secundarios

y beneficios probables en la aplicacion de los medicamentos, de igual manera se

revisaron los apartados relativos a la aplicacion de medicamentos en el
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Reglamento de la Secretaria de Salud y las consideraciones al respecto de la

Declaracion de Helsinki.

2.18. RESULTADOS

Resultados descriptivos

Los resultados descriptivos se presentan para las variables demograficas
entre tratamientos.

La proporcion de sexo entre tratamientos fue similar (Figura 3):

Sexo Fentanil Sufentanil
Fem. 11(73%) 10 (66%)
Masc. 4(27%)  5(44%)

100%

M Fem. W Masc.

73%

75%

66%

50%

25%

0%

Fentanil Sufentanil

Tratamiento

Figura 3. Grafica de la proporcidn de sexo por tratamiento.
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Figura 4. Grafica de edad promedio (t desviacién estandar) por tratamiento.
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Figura 5. Grafica de peso promedio (+ desviacion estandar) por tratamiento.
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Figura 6. Grafica de talla promedio (t desviacidn estandar) por tratamiento.
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Figura 7. Grafica de IMC promedio (+ desviacién estandar) por tratamiento.

El ASA entre tratamientos fue diferente, ya que todos los pacientes del

grupo de Sufentanil presentaron un ASA tipo Il
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ASA Fentanil Sufentanil
| 6 (40%) 0(---)
Il 9 (60%) 15 (100%)

Tabla 2. Clasificacion ASA por tratamiento. Se muestra frecuencia y porcentaje.

El diagnostico mas frecuente en ambos grupos fue la colecistitis con 60 a

73% de los pacientes de cada grupo.

Tabla 3. Diagnéstico por tratamiento. Se muestra frecuencia y porcentaje.

Diagndstico Fentanil Sufentanil

Colecistitis 11(73%) 9 (60%)
Apendicitis 4(26%) 3 (20%)
Colostomia - 1(7%)
Hidronefrosis --- 1(7%)
Urolitiasis - 1(7%)

Tabla 4. Estadistica descriptiva de variables demograficas y de estudio. Se presentan media + desviacion
estandar (D.E.), valor minimo-maximo y mediana.

Media + D.E. Min-Max Mediana
Variable Fentanil Sufentanil Fentanil Sufentanil Fentanil Sufentanil

Edad 304+115 383+141 19-58 18-60 26 32

Peso (Kg) 779+13.7 798+17.4 50-91 44-110 82 80

Demogréfia  Talla (m) 1.6+0.1 1.7+0.1 15-1.8 15-1.9 1.64 1.62
Pesoideal (Kg) 59.9+7.5 60.6+9.7 50-75.3 48-82.1 57.8 58

IMC (Kg/m2) 28.8+6.0 28.7+4.3 19-39 18-34 29 30

Sistdlica 132.7+16.4 137.6+149 97-155 115-180 136 138

Basal Diastolica 78.219.3 82.1+9.5 62 - 95 65 - 92 80 83

FC 75.7+14.6 83.3+12.5 53-98 65 - 101 77 84

Sistolica 114.6 £20.7 127.2+16.9 85-152 100-170 112 125

Neumoperitoneo Diastélica 67.9+17.8 75.0+8.0 45-108 60-90 64 75
FC 66.3+15.7 76.5+134 45-95 50-91 61 80

Sistdlica 119.7+22.0 1255+15.6 90-170 100-168 113 123

Neumoperitoneo

10 min Diastélica 74.5+19.1 72.8+7.9 45-120 60-85 75 75

FC 66.1+15.7 74.7+129 44-89 49 -95 64 78
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Resultados comparativos

Para comparar las variables numéricas entre grupos se usaron la “t de
student” y al U de Mann-Whitney. No se encontraron diferencias significativas en
las variables de interés entre tratamientos. La razén por la que se emple6 las dos
pruebas estadisticas fue que la primera opcion fue la “t de student”, pero al no
encontrar diferencias significativas, tome la decisién de ver como salian estas
relaciones con la U de Mann-Whitney, esta Ultima tiene la particularidad de que no
estd influenciada por valores extremos [valores minimos y maximos andémalos], ya
gue se basa en la mediana o valor central de los datos, es decir, es mas robusta.
Pero conviene mencionar que se hizo con la “t de student” (prueba para variables

numeéricas continuas).

Las variables demograficas no presentaron diferencias significativas entre

tratamientos, lo cual es indicativo de que los grupos fueron homogéneos.

Tabla 5. Resultados de comparacion entre tratamientos. Se muestra valor de t, valor de decision, media
por tratamiento y resultado del analisis.

Media

Variable Valor de t p Fentanil vs. Sufentanil Diferencia
Edad -1.67 0.11 30.4 s, 38.3 No significativa
Peso (Kg) -0.33 0.75 77.9 s, 79.8 No significativa
Demogréfia  Talla (m) -0.11 0.91 1.6 s 1.7 No significativa
Peso ideal (Kg) -0.22 0.82 59.9 s, 60.6 No significativa
IMC (Kg/m?2) 0.07 0.95 28.8 s, 28.7 No significativa
Sistdlica -0.85 0.40 132.7 vs. 137.6 No significativa
Basal Diastdlica -1.15 0.26 78.2 s, 82.1 No significativa
FC -1.52 0.14 75.7 s, 83.3 No significativa
Sistdlica -1.82 0.08 1146 vs. 127.2 No significativa
Neumoperitoneo Diastdlica -1.41 0.17 67.9 vs. 75 No significativa
FC -1.93 0.06 66.3 vs. 76.5 No significativa
) Sistélica -0.83 0.41 119.7 vs. 1255 No significativa
NeUmOPEIones piastolica 0.32 0.75 745 vs. 728  Nosignificativa
FC -1.64 0.11 66.1 s, 74.7 No significativa
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Frecuencia cardiaca

La frecuencia cardiaca no presentd diferencias significativas entre
tratamientos al ser comparada en cada tiempo de evaluacién. En la figura 8 se
muestran los valores de la comparacion, se muestra que la media entre
tratamientos difiere entre 7 a 10 unidades entre tratamientos en los tiempos de
evaluacion, graficamente se muestra que hay cierta tendencia a diferir entre
tratamientos entre basal, neumoperitoneo y a los 10 min, donde el tratamiento de
Sufentanil presenta valores ligeramente mayores en todos los tiempos, pero no

estadisticamente significativas.

85
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Figura 8. Grafica de frecuencia cardiaca promedio entre tratamientos por tiempo de evaluacién.

Tension arterial sistélica

La tension arterial sistolica fue similar entre tratamientos en los tiempos de
evaluacion. En los tiempos se presenté una diferencia promedio de 7.7 mmHg
entre tratamientos, donde el grupo de Sufentanil present6 valores mayores, pero

no fueron significativamente diferentes.
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Figura 9. Grafica de tension arterial sistélica (mmHg) promedio entre tratamientos por tiempo de
evaluacién.

Tensién arterial diastolica

No se presentaron diferencias significativas en la tension arterial diastolica
entre tratamientos en los tiempos de evaluacion. En los tiempos se presenté una
diferencia promedio de 3.1 mmHg entre tratamientos, donde el grupo de Sufentanil

presento valores mayores, pero estas diferencias no fueron significativas.
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Figura 10. Grafica de tensidn arterial diastélica (mmHg) promedio entre tratamientos por tiempo de

evaluacion.
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CAPITULO lIl. DISCUSION, CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES

3.1. DISCUSION

En la literatura se puede encontrar que el Sufentanil hemodindmicamente
es mas estable que Fentanil, sin embargo, no se encontraron estudios en los que
se hiciera una comparacion entre estos dos medicamentos al instalar el
neumoperitoneo. Lo que se podia observar en la practica era que Sufentanil
mostraba mayor estabilidad en este tipo de procedimiento, pero no se habia
realizado una comparacion en igualdad de circunstancias. Lo que se logré con
este estudidé fue comprobar que si se usaban el mismo tipo de agentes
anestésicos, siendo la Unica diferencia el uso de estos farmacos a dosis
equipotentes, cualquiera de los dos se puede utilizar con la confianza de que no
habrdé cambios significativos entre estos. En este estudio se logré una
homogeneizacién de las variables demograficas, las cuales no mostraron
diferencias significativas, esto es una ventaja para efecto de comparar muestras
independientes, sin embargo, no se identificaron diferencias significativas en las
variables hemodinamicas, esto probablemente por el tamafio de las muestras lo
gue permite recomendar que se realice el ensayo clinico de nuevo bajo las

mismas circunstancias pero con muestras de mayor tamafo.
3.2. CONCLUSIONES

1. A dosis equipotentes ambos farmacos (Sefentanil, Fentanil) ofrecen el
mismo grado de estabilidad hemodinamica al aplicar el neumoperitoneo.

2. El costo-beneficio de ambos farmacos son similares, sin embargo, en el
Hospital General de Estado de Sonora el Fentanil es el que se encuentra en
el cuadro basico.
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3. Las dosis de ambos farmacos se calcularon en funcion del peso ideal de los
pacientes.

4. En la aplicacion de ambos farmacos no se observaron reacciones adversas
en los pacientes.

5. De igual manera no se observaron alteraciones significativas en la
saturacion de oxigeno.

6. Con el Sufentanil los pacientes tuvieron un regreso a la ventilacion

espontanea mas temprana y un despertar mas tranquilo.
3.3. RECOMENDACIONES
1. Se recomienda realizar una réplica de este estudio con muestras mayores y
con la misma metodologia.

2. Dadas las observaciones de las ventajas del Sufentanil es recomendable

gue se aplique este medicamento.

33



ANEXO 1. CONSENTIMIENTO INFORMADO DE ANESTESIA

HOSPITAL DEL ESTADO DE SONORA
COORDINACION DE QUIROFANO

CONSENTIMIENTO INFORMADO DE LA ANESTESIA.

Nombre del(a) Paciente:
Testifico que el(a) Dr. (a)

Me ha proporcionado la siguiente informacion:

LA ANESTESIA GENERAL: nos permile realizar la cirugia y/o algin procedimiento que se requiera
anestesia sin dolor, suprimiendo la conciencia, mediante la administracion de anestésicos por via
Intravenosa, Inhalaloria combinados, Siempre que se administra anestesia general el paciente contara con
una linea |V permeable ( suero); y se administrara oxigeno por medio de mascarilla o tubo endotraqueal.

LA ANESTESIA LOCAL Y/O REGIONAL: fiene como objetivo anestesiar por inferrupcion de la
transmision del dolor de los nervios periféricas implicados en la zona quirrgica, mediante la inyeccién de un
anestesico en la zona donde se opera, en el espaclo epidural o intrarraquideo (espalda) a través de una
aguja yio catéter colocado en dicho espacio. Esta técnica permite al paciente estar despierto, evitando
algunas complicaciones derivadas de la anestesia general.

Todo acto anestésico - quirlrgico lleva implicita la POSIBILIDAD DE COMPLICACIONES: Mayores o
menores que puedan requerir medicamentos complementarios o intervenciones medico — quirtirgicas, que
aumentan su estancia hospitalaria. Dicha complicaciones unas veces sen derivadas directamente de la
propia técnica anestésica, pero ofras dependeran del procedimiento
Quirirgico, del estado previo del paciente y de los tratamientos que esté recibiendo o de las posibles
anomalias anatémicas yio de la ufilizacion de equipo medico. No esperamos que esto ocurra y siempre
somos muy cuidadosos tratando de evitar que ocurran, pero aun asi, en ocasiones muy excepcionales, si
ocurren. De acuerdo con la ley, nosotros debemos informarle acera de las posibles complicaciones.

Enfre las COMPLICACIONES que pueden surgir en una anestesia general, se encuentran; garganta
inflamada, nauseas y vomito, dolor de cabeza, dientes rotos, ronquera somnolencla, dolores musculares y
fatiga, cambios de la presion arterial, amitmias (latidos irregulares del corazon), paro cardiorrespiratorio,
infarto, reacciones alérgicas, trombo embolismo, dificultad para administrar oxigeno {obstruccion de la via
aérea, bronco espasmo) neumonitis por aspiracion (respiracion del vomito), insuficiencia renal, coma
irreversible y muerte.

EN UNA ANESTESIA LOCAL Y/O REGIONAL: pueden sugerir las siguientes complicaciones; cambios
de la presion arterial, nauseas vomitos, cefaleas de mayor y de menor intensidad, retencion urinaria,
loxicidad los anestésicos, reacciones alérgicas, dolores de espalda, convulsiones, infeccién o hemorragia
local, neuropatias, hematoma, abscesos, reacciones meningeas. Paro cardiorrespiratorio, como ireversible
y muerte,

Ademas debe saber que, una vez realizada esta técnica anestésica, puede ser necesario practicar anestesia
general por motives médicos o porque las molestias del paciente asi lo requieran.

He comprendido las explicaciones que se me han facilitado en un lenguaje claro y sencillo y el medico
que me ha atendido me ha permitido realizar todas las observaciones y me ha aclarado todas las dudas que
le he planteado.

También comprendo que, en cualquier momento y sin necesided de dar ninguna explicacion, puedo
revocar el conseniimiento que ahora doy.

Por ello manifiesto que estoy safisfecho con la informacion recibida y que comprendo el alcance y los
riesgos del tratamiento, Y en tales condiciones CONSIENTO que se Adminisire ANESTESIA a mi hijo / hija o
familiar.

Hermosillo, Sonora., de del

FIRMA
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ANEXO 2. CONSENTIMIENTO INFORMADO DE PROTOCOLO

FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

......................................................................................... Estoy dispuesto a
participar en el proyecto de investigacion. He leido la informacion descrita
y mis preguntas acerca del estudio han sido respondidas satisfactoriamente. Al
firmar esta copia, indico que tengo un entendimiento claro del proyecto

Al sujeto de investigacion he entregado informacion sobre el estudio, y en
mi opinion esta informacion es precisa y suficiente para que el sujeto
entienda completamente la naturaleza, los riesgos y beneficios del estudio,
y los derechos que tiene en tanto sujeto de investigacion. No ha existido
coercién ni ha actuado bajo influencia alguna. He sido testigo que el
sujeto firmé el documento.

Nombre del Investigador: ===

Firma del Investigador: -------=-=-=-=msmemcememooee e Fecha: ----=-=-=mmmmemm
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ANEXO 3. DECLARACION DE HELSINKI

Recomendacion para guiar a los médicos en la investigacion biomédica de

los seres humanos.

1. La investigacion deberéa tener bases sdlidas fundamentadas en trabajos de
laboratorio, en animales y con literatura cientifica bien documentada. Sera
llevada a cabo por personas cientificamente capacitadas, siendo
responsabilidad del personal médico tratante la seguridad del sujeto
sometido a estudio, aun con el consentimiento firmado de éste. Este
consentimiento nunca se hara bajo coaccion ni contra la entrega de
"premios" o "promesas de curacion".

2. El consentimiento informado lo podra dar el tutor legal en caso de
incapacidad juridica, o un pariente responsable en caso de incapacidad
fisica 0 mental, o cuando se trate de menores de edad.

3. Nunca el beneficio del ensayo podra ser equiparable en igual porcentaje al
peligro implicito de efectos adversos o que pongan en peligro la vida del
paciente. Los datos de adversidad esperable deberan ser informados a los
sujetos motivo del ensayo. Si los riesgos del ensayo son imprevisibles,
entonces nunca habra de iniciarse. De igual modo el paciente debera estar
informado que puede interrumpir el ensayo en cualquier momento de motus
propio.

4. El disefio y la ejecucion se compilard en un protocolo experimental que se
remitira a un comité independiente del investigador de la entidad
patrocinante, con la anuencia de las autoridades de control sanitario.

5. Los resultados publicados seran exactamente iguales a los obtenidos

durante el ensayo
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