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Introduccién

La anestesia general es una técnica anestésica que requiere entre sus componentes fundamentales
la instrumentacién de la via aérea, Para realizarla es necesario que el paciente cuente con ciertas
condiciones clinicas, a fin de evitar una respuesta adrenérgica deletérea y conservar idealmente las
condiciones mas cercanas a la homeostasia.

El periodo de intubacidn es uno de los momentos de mayor estrés durante la anestesia general. La
intubacién traqueal (IT) induce respuestas clinicas neurovegetativas, las cuales se ven reflejadas
como un incremento de la respuesta adrenérgica y algica traduciendo en alteraciones
hemodinamicas. (1)

La faringe, la laringe y la carina de la trdquea estan altamente inervadas por fibras simpaticas y
parasimpaticas. (2) La realizacién de la laringoscopia y posterior introduccién de un tubo
endotraqueal estimulan estas terminales nerviosas lo cual puede generar respuestas tales como
hipertensidn, taquicardia, incremento de la presion intracraneal e intraocular incluso siendo
asociada con isquemia miocardica en individuos susceptibles. (3)

La presion arterial (PA) elevada es el principal factor de riesgo de enfermedad cardiovascular. La PA
es una variable con distribucién relativamente normal en la poblacion general. La relacién entre la
PA y el desarrollo de enfermedad cardiovascular (ECV) es continua, constante y lineal a partir de
cifras mayores a 115/75 mmHg. (4)

Se sabe que el paciente hipertenso reacciona ante el estrés de manera exagerada. La hipertensién
arterial sistémica (HAS), es un sindrome de etiologia multiple caracterizado por la elevacién
persistente de la tension arterial a cifras mayores a 140/90 mmHg y es, por lo general, producto del
incremento de la resistencia vascular periférica traduciéndose en dafio vascular sistémico. (5)




Antecedentes

El manejo perioperatorio del paciente hipertenso con frecuencia genera confusion. El mejor
conocimiento de la fisiopatologia de la hipertension arterial sistémica, el tener disponible una
mayor cantidad de farmacos antihipertensivos, el mejor control de los pacientes y el avance de
la anestesiologia han cambiado el contexto del manejo perioperatorio del paciente hipertenso.

(6)

Para considerar a un paciente hipertenso, la Eighth Joint National Committee ha establecido las
siguientes cifras de presion arterial (5)

Cuadro |. Clasificacion de la presion arterial sistémica

JNC/HPB PAS (mmHg) PAD (mmHg)
Optima <120 y <80
Normal 120-129 y/o 80-84
Normal alta 130-139 y/o 85-89

Hipertension grado 1 140-159 y/o 90-99

Hipertension grado 2 160-179 y/o 100-109

Hipertension grado 3 >180 y/o >110

Hipertension sistdlica >140 y <90
aislada

El paciente hipertenso presenta durante el perioperatorio ciertas particularidades que
aumentan la dificultad en el manejo anestésico, especialmente en las fases de induccion y
recuperacion. (2)

Debido a la labilidad hemodindmica que caracteriza a este grupo de pacientes se pueden
producir crisis hipertensivas en respuesta a estimulos como la laringoscopia y la intubacion, la
incisién o manipulacién quirargica asi como el dolor o hipotermia en el periodo postoperatorio.

(3)

En los pacientes con hipertensién crénica tanto la bradicardia como la taquicardia provocan la
caida del gasto cardiaco, la bradicardia debido a su efecto limitante del volumen sistélico en un
ventriculo izquierdo hipertréfico mientras que la taquicardia, reduciendo el tiempo de llenado
diastdlico y la precarga. Con frecuencia, los episodios de hipotensién se acompafian de
bradicardia como mecanismo compensador por disminucidon del volumen ventricular. Este
descenso de la frecuencia cardiaca puede ser, por tanto, un signo de alarma que precede a una
disminuciéon notable de la PA.

El efecto de la manipulacion de la via aérea sobre la frecuencia cardiaca y la presion arterial fue
reconocido hace mas de 50 afios y se determind que la magnitud de los cambios hemodinamicos
es dependiente en gran parte de la profundidad de la anestesia. (7)
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En 1951, King y sus colaboradores describen en detalle lo que hoy conocemos como la respuesta
hemodinamica a la laringoscopia y la intubacion (8)

La laringoscopia causa un aumento medio de la presion arterial sistdlica de aproximadamente
20 mmHg. No existen suficientes estudios que analicen directamente el efecto de Ia
laringoscopia sobre la presidn intracraneal, pero se conoce el estimulo endotraqueal por succién
provoca una elevacién de 5 mmHg. (2)

Aunado a esto, la duracion de la laringoscopia tiene un efecto significativo sobre la magnitud de
la respuesta presora, durante una laringoscopia de 60 segundos la presién arterial media
aumenta hasta el segundo 45. A partir de ese momento no se observé aumento de la presién
arterial hasta la intubacidn traqueal. (9)

M3ds del 11% de los pacientes desarrollan cierto grado de isquemia miocdrdica durante la
intubacién. La mayor eficacia para lograr estabilidad hemodindmica se encuentra en
proporcionar profundidad adecuada de la anestesia con agentes intravenosos o inhalatorios
antes de la instrumentacion de la via aérea. (1)

Existen diversas estrategias farmacoldgicas que se han propuesto para el control de las
respuestas neurovegetativas a la intubacién. Diferentes medicamentos como la lidocaina,
sulfato de magnesio, los agonistas & como la dexmedetomidina y los opioides, se han utilizado
para disminuir la descarga adrenérgica y proporcionar analgesia al estimulo nociceptivo. (8)

Para ser efectivos, los agentes de pre tratamiento generalmente deben administrarse al menos
3 minutos antes de la laringoscopia dependiendo de las caracteristicas farmacoldgicas de cada
agente. (10)

Lidocaina

La lidocaina intravenosa (IV) es uno de los medicamentos mas estudiados, de menor costo y de
mayor disponibilidad que resulta util para atenuar la respuesta hemodinamica a la laringoscopia
y la intubacién. (11)

Diversas vias de administracidon de lidocaina han sido utilizadas para disminuir la respuesta
cardiovascular a la intubacién endotraqueal, atenuando los cambios hemodinamicos que ésta
conlleva. Estos métodos incluyen la administracion de lidocaina en dosis medida en aerosol
directamente sobre la faringe posterior, la inyecciéon directa de lidocaina a través del canal de un
broncoscopio, o la administracion de lidocaina intravenosa (12)

Los anestésicos locales (AL) previenen o alivian el dolor por medio de la interrupcion de la
conduccién nerviosa. Estos se ligan a un receptor especifico dentro de los canales de sodio (Na+)
en las terminales nerviosas bloqueando el movimiento de iones a través de éste. Las propiedades
guimicas y farmacoldgicas de cada farmaco determinan su uso clinico. (11)



Los AL se pueden administrar en una variedad de vias, las que incluyen; la tépica, infiltracion,
bloqueo nervioso o de campo, regional intravenosa, espinal o epidural, o como lo requieran las
circunstancias clinicas. (13)

El mecanismo de accién de los AL previene la generacidn y la conduccién del impulso nervioso.
Su principal sitio de accién es en la membrana celular, disminuyendo la permeabilidad de las
membranas excitables al Na+. (1)

Ademas de los canales de Na+, los AL pueden unirse a otras proteinas de membrana provocando
cambios conformacionales en la misma. Es por este mecanismo que estos farmacos pueden
bloguear también los canales de potasio (K+). (12)

La lidocaina se metaboliza en el higado hasta monoetilglicinxilidida y glicinxilidida; se excreta en
la orina y sus efectos toxicos se observan con dosis mayores de 7 mg/k/i.v, produciendo
depresion cardiovascular y convulsiones debido a toxicidad en el sistema nervioso central. (2)
También se ha evidenciado su efecto en la reparacidn de dafio tisular por medio de la sintesis de
coldgeno mucopolisacaridos (18) y por la disminucién del dafio inducido por lipopolisacaridos
por medio de la inactivacién de los canales de potasio mitocondriales. Efectos antitrombdticos
y sobre la agregacion plaquetaria han sido descritos también. (13) Disminucion del tinitus
postoperatorio asi como sus efectos en la cascada inflamatoria representan algunos de sus
efectos anexos. (2)

Respecto a la dosis, la atenuacién de la respuesta vasopresora en la intubacidn orotraqueal se
reporta a partir de 1 -2 mg/k i.v. (1%-2%) administrada 2 a 4 minutos previos a la laringoscopia.

(2)

Algunas dosis descritas para objetivos similares son las que se describen a continuacién:
Anestesia topica: 0.6 -3 mg/k.

Transtraqueal: 80-120 mg.

Bloqueo de nervio laringeo superior: 40-60 mg.

Miller y su grupo demostraron que la administracion de lidocaina por via intravenosa en dosis
de 1.5 mg/kg cinco minutos antes de la laringoscopia e intubacion traqueal, disminuye la
respuesta presora sin que se observen concentraciones plasmaticas que pueden ser toxicas para
los pacientes. (12)

Sulfato de magnesio

El papel del magnesio en el organismo y sus propiedades farmacoldgicas siguen siendo objeto de
estudio y cada vez aparecen nuevas situaciones en las que este i6n adquiere un papel relevante.

(14)

El conocimiento de sus caracteristicas farmacoldgicas, clinicas y fisioldgicas se ha vuelto
imprescindible para el médico que se encuentra en las unidades criticas. El magnesio es ademas
empleado como farmaco con distintas indicaciones terapéuticas siendo util en diversas areas
médicas como reanimacidn, obstetricia, cardiologia, cirugia cardiaca, tratamiento del dolor,

anestesia, neumologia, etc. (9)



El magnesio actla a varios niveles: inhibe la entrada de calcio por antagonismo competitivo con
canales de calcio tanto en la membrana celular como en receptores especificos intracelulares (v.g.
membrana mitocondrial). También actia sobre la ATPasa Na+/K* a la que inhibe a altas
concentraciones plasmaticas. Por ultimo es antagonista del receptor del N-Metil-D-Aspartato
(NMDA) (12). Es antagonista del receptor NMDA del glutamato, principal neurotransmisor
excitador, lo que explica sus efectos sedantes. En la médula bloquea las vias del dolor dependientes
de este transmisor. (7)

También es un vasodilatador cerebral. Su relacidén con el sistema nervioso auténomo se debe a su
capacidad para inhibir la liberacién de catecolaminas en la glandula suprarrenal (13).

El sulfato de magnesio a dosis de 40 mg kg previo a la intubacién orotraqueal (I0T) se ha mostrado
igual de eficaz que el alfentanilo a 10 ug/k y mas que la lidocaina a dosis de 1,5 mg/k en conseguir
atenuar la modificacién de la PA hasta cinco minutos después de la IOT en este tipo de pacientes. El
inconveniente de estas dosis tanto de magnesio como del opioide son los efectos secundarios
(principalmente depresidn respiratoria y debilidad muscular en el recién nacido). En un estudio
relacionado se encontraron los mismos beneficios sin efectos secundarios significativos en la
asociacion de 30 mg/k de sulfato de magnesio con 7,5 pg/k de alfentanilo (14). El mecanismo
propuesto por James et al. Para explicar este efecto es que el magnesio disminuye la liberacién de
catecolaminas en la glandula suprarrenal (15, 16). La administracion sistémica de magnesio
perioperatoria reduce el dolor postoperatorio y el consumo de opioides. La administracién de
magnesio debe ser considerada como una estrategia para mitigar el dolor de la I0T y del periodo
postoperatorio en los pacientes quirudrgicos. (10)

Existen numerosas situaciones clinicas en las que el riesgo de hipertensién postinduccién e
intubacién anestésica puede comprometer gravemente la salud del paciente tales como cirugia de
aorta aneurismatica, de vasos cerebrales, feocromocitoma, y en la embarazada hipertensa. En este
grupo se encuentra el mayor nimero de estudios respecto al uso del magnesio como coadyuvante
en lainduccidn debido entre otros factores a la imposibilidad de utilizar otras estrategias como dosis
altas de opiaceos. (1)

La IOT, en pacientes con riesgo de hipertensidon o con un compromiso hemodinamico, se vuelve aln

mas riesgosa debido a una subida exagerada de la presidn arterial sistémica, presidn capilar
pulmonar y en la arteria pulmonar. Misma situacion de riesgo de presenta en pacientes
embarazadas. La administracion del sulfato de magnesio se considera dentro de un margen de
seguridad cuando es calculada a dosis de entre 30 a 50 mg/k/i.vde 10 a 15 minutos antes de realizar
la laringoscopia. (13)

Asi mismo, Ramirez et al., investigaron los efectos hemodinamicos del sulfato de magnesio durante
la induccién anestésica en combinacidén con tiopental sddico y succinilcolina. Concluyeron que el
sulfato de magnesio a 60 mg/kg es una alternativa segura y eficaz en atenuar tanto la respuesta
cronotrdpica positiva como hipertensiva a la laringoscopia e intubacidon endotraqueal y provee un
perfil hemodindamico estable en pacientes ASA I. (15)

Dubé et al. Realizaron una revision sistematica de las propiedades del sulfato de magnesio y
concluyeron que puede ser utilizado durante la induccion anestésica de cirugia para
feocromocitoma con el objeto de controlar la respuesta adrenérgica, que puede reducir laincidencia



de arritmias en el posoperatorio de cirugia cardiaca y prevenir el desencadenamiento o recurrencia
de convulsiones en pacientes con preeclampsia y eclampsia. Asi mismo, establecieron que puede
ser empleado como terapia de segunda linea en varias situaciones clinicas, particularmente en crisis
hipertensivas por sus propiedades vasodilatadoras, en la correccion de hipokalemia y en situaciones
que implican resistencia a la insulina. (16)

Por otro lado, Kies et al. Describieron al sulfato de magnesio como una opcién terapéutica efectiva
para la prevencién de arritmias en el perioperatorio, sobre todo en pacientes con sindrome de QT
largo. Segun el estudio, el sulfato de magnesio puede ser usado para el tratamiento de este tipo de
arritmias mediante la administracion de un bolo endovenoso de 30 mg/kg, seguido de una infusién
continua de 2-4 mg/min. (17)

Elsharnouby et al. Trataron de desarrollar una técnica anestésica basada en el mantenimiento de
hipotensién controlada, para lo cual emplearon el sulfato de magnesio a una dosis de 40 mg/Kg
como bolo endovenoso antes de la induccidn anestésica y 15 mg/kg/hora en infusién continua
durante la cirugia. Ellos hallaron que el sulfato de magnesio conlleva a una reduccidn de la presidn
arterial, frecuencia cardiaca y pérdida sanguinea. Por otro lado, hallaron que la infusiéon de magnesio
disminuye los requerimientos de las dosis de los anestésicos. (18)

En ese sentido, Gupta et al. estudiaron la interaccidn entre el sulfato de magnesio y los agentes
anestésicos administrando 30mg/kg de sulfato de magnesio antes de la induccion anestésica y 10
mg/kg en infusion continua hasta el final de la cirugia, logrando reducir significativamente los
requerimientos de Propofol, Fentanilo y Rocuronio durante la cirugia. Es asi que plantearon que el
sulfato de magnesio posee propiedades anestésicas, analgésicas y de bloqueo neuromuscular. (19)

Por su parte, Jee et al., investigaron si el sulfato de magnesio atenua la respuesta hemodindamica
desencadenada por el neumoperitoneo al modificar la respuesta neurohumoral durante la
colecistectomia laparoscopica, para lo cual administraron 50 mg/kg de sulfato de magnesio
inmediatamente antes de la insuflacion del neumoperitoneo. Se midié la presidén arterial, la
frecuencia cardiaca, ademas de la concentracién sérica de magnesio, catecolaminas, cortisol y de
vasopresina. Sus resultados concluyeron que la administracién de sulfato de magnesio
inmediatamente antes del neumoperitoneo atenua el incremento de la presidn arterial, y que esta
reduccion estd relacionada a la disminucidn de la liberacién de catecolaminas, vasopresina, o de
ambos. (20)

En todos los trabajos antes mencionados se emplearon diferentes dosis de sulfato de magnesio, por
lo cual Montazerietal. han pretendido identificar la dosis éptima para lograr disminuir la respuesta
cardiovascular a la laringoscopia e intubacién endotraqueal a través de la administracion de
diferentes dosis entre los rangos de 10 a 60 mg/kg. Concluyeron que las diferentes dosis
administradas tienen un efecto seguro en la atenuacion de esta respuesta cardiovascular siendo
mas efectivas que la lidocaina y, que la dosis mas cercana a ser considerada 6ptima fue de 30 mg/kg.
(21)

En todos los estudios revisados, diferentes dosis (10 -60 mg/kg) de sulfato de magnesio fueron
administrados a los pacientes. Ninguno de ellos reporté algin efecto adverso relacionado al
magnesio.
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Por su parte Tavares et al. Compararon la eficacia de la administracién de sulfato de magnesio
30mg/kg versus lidocaina 2mg/kg tras la intubacidn en cirugias electivas. Presion arterial, frecuencia
cardiaca e indice biespectral (BIS) fueron medidos en ambos grupos. Los autores muestran que el
sulfato de magnesio a dosis bajas es suficiente para atenuar la respuesta hemodinamica a la
intubacién con resultados similares a la lidocaina y concluyen que ambos farmacos tienen buena
eficacia y seguridad presentandolos como una opcién para mitigar la respuesta a la instrumentacién
de la via aérea en pacientes intervenidos bajo anestesia general. (7)

La conclusién general es que, a pesar de las justificaciones tedricas, su eficacia sigue siendo
controvertida, y algunos incluso llegan a declararlo ineficaz en el alivio de respuestas
cardiovasculares no deseadas. (10)
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Planteamiento del problema

éLa respuesta hemodindmica a la laringoscopia es atenuada con mayor eficiencia en pacientes
premedicados con sulfato de magnesio que con lidocaina?

12



Justificacion

La anestesia general requiere entre sus componentes fundamentales la instrumentacién de la via
aérea para la cual son necesarias ciertas condiciones clinicas en el paciente a fin de evitar una
respuesta adrenérgica deletérea, y conservar idealmente las condiciones mds cercanas posibles a la
homeostasia. Actualmente y en el entorno médico de nuestro instituto la incidencia de pacientes
diagnosticados con hipertensidn arterial sistémica que requieren ser sometidos a un procedimiento
anestésico - quirurgico es cada vez mas alta. Estd ampliamente descrita la respuesta adrenérgica al
trauma que provoca la instrumentacion de la via aérea, componente fundamental de la anestesia
general, y que esta puede resultar causante de complicaciones cardiovasculares principalmente en
el grupo previamente descrita por cuya patologia resulta altamente vulnerable a este tipo de
eventualidades. Es por esto que la atenuacion de estos efectos deletéreos por medios
farmacoldgicos mejora las condiciones clinicas del paciente al igual que disminuye la presencia de
complicaciones y efectos adversos lo cual se traduce en la optimizacién del tratamiento y por ende
resulta conveniente para la resolucién de la patologia y evolucion del paciente considerando
también la ventaja a nivel operativo en el ambito institucional. No se conoce en forma certera si
existe ventaja en la administracion de lidocaina comparada con el sulfato de magnesio en el control
de la respuesta adrenérgica en estos pacientes por lo que proponemos este estudio.
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Obijetivos

OBJETIVO GENERAL.

Comparar la eficacia de la premediacién con Sulfato de magnesio vs Lidocaina en la atenuacién
de la respuesta simpdtica a la laringoscopia en el paciente con hipertensidn arterial sistémica
bajo anestesia general.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

e Medir las cifras de presién arterial media y frecuencia cardiaca posterior a la laringoscopia en
pacientes hipertensos premedicados con sulfato de magnesio.

e Medirlas cifras de presidn arterial y frecuencia cardiaca posterior a la laringoscopia en pacientes
hipertensos premedicados con lidocaina.

14



Hipdtesis

Hi: La premedicacién con sulfato de magnesio atenua la respuesta hemodinamica a la laringoscopia
en forma mas eficiente que la premedicacién con lidocaina.

Ha: La premedicacion con lidocaina atenua la respuesta hemodinamica a la laringoscopia en forma
mas eficiente que la premedicacién con sulfato de magnesio.

HO: La premedicacidn con sulfato de magnesio o lidocaina atentdan de igual forma la respuesta
hemodinamica a la laringoscopia.

15



Criterios

Criterios de inclusidon.

Pacientes con diagndstico de hipertension arterial sistémica sometidos a procedimientos
quirdrgicos bajo anestesia general.

Edad mayor de 18 y menor de 75 afios

ASA |11l

Pacientes que requieran cirugia electiva o de urgencia.

Criterios de exclusion.

Patologias que alteran el metabolismo del farmaco (enfermedad renal o hepatica).
Pacientes en status de ventilacidn mecdnica previo al procedimiento quirudrgico
Obesidad grado 3 o mayor

Cualquier grado de desnutricién

Hipersensibilidad conocida a lidocaina o sulfato de magnesio

Criterios de eliminacion.

Pacientes que en el lapso determinado para estudio requieren mds de una laringoscopia.
Pacientes que requieran el uso de dispositivos diferentes a la laringoscopia convencional.
Pacientes que presenten dificultad extrema para la ventilacién e intubacién traducido en
tiempo de instrumentacién prolongado.

Eventos adversos a la administracidn a cualquiera de los farmacos utilizados

Estado de choque (cardiogénico, hipovolémico, séptico, neurogénico).
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VARIABLE

Edad

Aplicacién
de Sulfato
de

magnesio

Género

Riesgo ASA

Tension
arterial
media

Frecuencia
cardiaca

Diagndstico
de

Variables

DEFINICION

Tiempo  trascurrido en
anos desde el momento del
nacimiento del individuo

Administraciéon de 10 mg/kg
de Sulfato de magnesio pre
intubacion.

Caracteristica

que identifica al

Individuo seguln su sexo sea
hombre o mujer.

Sistema de clasificacion que
utiliza la American Society of
Anesthesiologists (ASA) para
estimar el riesgo que plantea
la anestesia para los distintos
estados del paciente. Ver
anexo 3 (22)

Media aritmética de los
valores de las presiones
sistdlica y diastdlica.

Es el nimero de
contracciones del corazén
por unidad de tiempo

Diagndstico
conocido por el

previo
paciente,

DIMENSION

Anos

Si- No

Masculino
Femenino

ASA |
ASA I
ASA I
ASA IV
ASAV

mmHg

Latidos
minuto

Si- No

17

por

TIPO DE
VARIABLE

Cuantitativa
Discreta

Cualitativa
nominal

Cualitativo
Nominal
Dicotomica

Cualitativa

nominal

Cuantitativa
Discreta

Cuantitativa

Cualitativa

ESCALA
MEDICION

Anos

1= menos de
anos

2= 51-55

3= 56- 60

4= 61-65

5= 66-70

6= 71-75
1=Si

2=No

1= Hombre
2= Mujer

=
I

ASA1
2=ASA 2
3=ASA3

DE

50

1=TAM menor de 75

mmHg

2= TAM 80 mmHg

3=TAM 90mmHg

4=TAM 100 mmHg

5=TAM 110 mmHg

Discreta

1= si
2=no



hipertensid
n arterial
sistémica
Aplicacién
de lidocaina
Cirugia
electiva
Cirugia de
urgencia

Frecuencia
cardiaca

con o sin tratamiento

farmacolégico.

Administraciéon de 10 mg/kg
de Lidocaina pre intubacién.
Cirugia que puede ser
programada.

Cirugia que si no se realiza
pone en peligro la vida del
paciente

Numero de contracciones
cardiacas por minuto

Si- No

Si - No

Si- No

Latidos
minuto

18

por

Cualitativa
nominal
Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

1= menos de 100x’
2= 101- 140x’
3= 141- 160x’
4= mayor de 160 x’



Metodologia

Tamaiio de la muestra

Férmula de comparacién de dos proporciones

n=[Z <{* (2p(1-p))+Zb* g (p1 (1-p1)+p2 (1-p2))]>
(p1-p2)

Donde:

n= sujetos necesarios en cada una de las muestras

Za=Valor de Z correspondiente al riesgo deseado

Zb= Valor de Z correspondiente al riesgo deseado

pl= Valor de la proporcidn en el grupo de referencia, placebo, control o tratamiento habitual.
P2= Valor de la proporcién en el grupo del nuevo tratamiento, intervencidn o técnica.

p= media de las proporciones ply p2.

p=(p1+p2) /2
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Aplicar criterios de elegibilidad

Waloradian preanestésica

Leer y firmar consentimiento informado [(Aneso 2)

Tabla de ndmeros aleatorizados de pacientes bajo anestesia general

GRUPD & GRUPD B

Fre icacion con sulfato de Premmedicacion con Lidocaina 1%

magnesio 10 mg/kg 1mg kg

Monitorizacion de ka P& Y
FC basal

Ansiolisis con Midamlam 30meg/kg, Previa premdgenacion por 5 minubes se realiza la induccidn de la
anestedia can Fentanilo a Imeg/ke, Propolol 2rgke Geatracurio 006 mg/ke.

GRUMD & GRUPO B
Medicion de la P& Y FC inmediato a la |

laringoscopia

hedicidn posterior a la laringosoopia

i
Becoleccion de datos,

Anidlisis de resultados, Terminadon de tesis.
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Diserio de analisis

El andlisis estadistico se realizara en base el programa Epi info 7.0 para Windows (Epi info division
of Heath Informatics & Surveilance (DHIS), center for Surveillance, Epidemiology & Laboratory
Services (CSELS)). El analisis descriptivo se llevo a cabo considerando media, desviacidén estandar
(DE) y porcentaje. La diferencia de promedios entre grupos independientes se analizara mediante
prueba de U de Mann Whitney.
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Implicaciones éticas.

El presente estudio se basa en los lineamientos y estandares internacionales de investigacién clinica,
denominados de “buenas practicas clinicas” de acuerdo con los farmacos utilizados y la ya demostrada
seguridad de la utilizacion de los farmacos implicados en este protocolo en humanos, asi mismo esta apegado
al reglamento de investigacion en materia de salud de la ley general de salud de los Estados Unidos Mexicanos.

Se cumple con los establecido en el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacidn para
la salud de los Estados Unidos Mexicanos en relacidn a los aspectos éticos en seres humanos, que dispone en
el Titulo Segundo Capitulo uno del articulo 13 que toda investigacién en la que el ser humano sea sujeto de
estudio, deberd prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccién de sus derechos y bienestar.
Ademds del articulo 14 donde refiere que la investigacidn que se realice en seres humanos debe desarrollare
conforme a las bases:

e Deberd adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la investigacion médica,
especialmente en lo que se refiere a su posible contribucién a la solucién de problemas de salud y
al desarrollo de nuevos campos de la ciencia médica

® Se deberad realizar sélo cuando el conocimiento que se pretenda producir no pueda obtenerse por
otro medio idéneo

® Deberdn prevalecer siempre las probabilidades de los beneficiados esperados sobre los riesgos
predecibles

e (Contard con el consentimiento informado y por escrito del sujeto de investigacion o su
representante legal

® Deberd ser realizada por profesionales de la salud con conocimiento y experiencia para cuidar la
integridad del ser humano, bajo la responsabilidad de una institucién de atencién a la salud que
actue bajo la supervisidn de las autoridades sanitarias competentes y que cuente con los recursos
humanos y materiales necesarios, que garanticen el bienestar del sujeto de investigacion

e Contara con el dictamen favorable de las Comisiones de Investigacidn, Etica y la de Bioseguridad, en
su caso

e Se llevard a cabo cuando se tenga la autorizacion del titular de la institucidn de atencidn a la salud

® Deberd ser suspendida la investigacién de inmediato por el investigador principal, en el caso de
sobrevenir el riesgo de lesiones graves, discapacidad o muerte del sujeto en quien se realice la

investigacion, asi como cuando éste lo solicite. (18)

Cuenta con un consentimiento informado fundamentado en el capitulo 2, articulo 20 que refiere: “Se entiende
por consentimiento informado el acuerdo por escrito, mediante el cual el sujeto de investigacion o, en su caso,
su representante legal autoriza su participacion en la investigacién, con pleno conocimiento de |la naturaleza
de los procedimientos y riesgos a los que se someterd, con la capacidad de libre eleccidn y sin coaccién
alguna.t®

Se tomara en cuenta lo especificado en el articulo 21 que menciona: para que el consentimiento informado
se considere existente, el sujeto de investigacidén o, en su caso, su representante legal deberd recibir una
explicacion clara y completa, de tal forma que pueda comprenderla, por lo menos, sobre los siguientes
aspectos: 8

® Lajustificacidn y los objetivos de la investigacion;

® Los procedimientos que vayan a usarse y su proposito, incluyendo la identificaciéon de los
procedimientos que son experimentales;

® Las molestias o los riesgos esperados;

® Los beneficios que puedan observarse;
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e Los procedimientos alternativos que pudieran ser ventajosos para el sujeto;

e La garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracion a cualquier duda acerca de los
procedimientos, riesgos, beneficios y otros asuntos relacionados con la investigacion y el tratamiento
del sujeto;

e lalibertad de retirar su consentimiento en cualquier momento y dejar de participar en el estudio, sin
que por ello se creen prejuicios para continuar su cuidado y tratamiento;

e La seguridad de que no se identificard al sujeto y que se mantendra la confidencialidad de Ila
informacion relacionada con su privacidad;

e El compromiso de proporcionarle informacidn actualizada obtenida durante el estudio aunque ésta
pudiera afectar la voluntad del sujeto para continuar participando;

e La disponibilidad de tratamiento médico y la indemnizacién a que legalmente tendria derecho, por
parte de la institucidon de atencion a la salud, en el caso de dafios que la ameriten, directamente
causados por la investigacion, y

e Que si existen gastos adicionales, éstos seran absorbidos por el presupuesto de la investigacion 8

Se ha considerado en este estudio con las descripciones del titulo cuarto, articulo 83 respecto a la bioseguridad
de las investigaciones, que mencionan que el investigador principal tendra a su cargo:

e Determinar los riesgos reales y potenciales de las investigaciones propuestas y, en caso de que se
aprueben por parte de las comisiones de la institucidn de salud, darlos a conocer a los investigadores
asociados y al demas personal que participara en la investigacion;

e Determinar el nivel apropiado de contencidn fisica, seleccionar las practicas microbioldgicas iddneas
y disefar procedimientos para atender posibles accidentes durante la investigacidon e instruir al
personal participante sobre estos aspectos;

e Reportar a la Comisién de Bioseguridad las dificultades o fallas en la implantacion de los
procedimientos de seguridad, corregir errores de trabajo que pudiera ocasionar la liberacién de
material infeccioso y asegurar la integridad de las medidas de contencién fisica.®

Todo esto para asegurar el adecuado cumplimiento de las buenas practicas clinicas para estudios
farmacéuticos de la comunidad europea (CPM Corning parti of safety in medical products, briseles 1990) y a
la declaracién de Helsinki, de 1964, y enmendada por la 29a asamblea medica mundial, Tokio Japén en octubre
de 1975; 35a asamblea medica mundial en Venecia Italia en octubre de 1983; 41a asamblea medica mundial
Hong Kong septiembre 1989, 48a asamblea general de Somerset West, Sudafrica octubre 1996, 52a asamblea
general de Edimburgo escocia octubre de 2000, y la 59a asamblea general de Seul corea octubre de 2008, en
lo referente a la investigacion médica en humano.

Haciendo valer ademas la declaracién de ginebra de la asociacién médica mundial que vincula al médico con
la formula de velar solicitada mente y ante todo por la salud del paciente y con el cddigo internacional de ética
médica el cual afirma que el médico debe considerar lo mejor para el paciente cuando preste la atencion
médica.
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Resultados

En el presente estudio se evaluaron un total de 50 pacientes (N= 50), divididos en dos grupos de 25
cada uno; de los cuales, en ambos grupos podemos observar un predominio de mujeres. Se
encontré que la frecuencia de mujeres para la muestra total fue de 58% (29) vy el 42% (21)
corresponde al sexo masculino divididos de manera aleatorizada. (GRAFICA1).

Se observé que la media de edad para el total de la muestra fue de 52.98 con una DE 15.25 aios,
la observacion por grupo evidencia que para el grupo 1 media de 53.96 con una DE 15.09 aios, para
el grupo 2 media de 52.00 con una DE 15.66 afios.

En cuanto la clasificacidn ASA, 34% le corresponden ASA Il, y 66% ASA Ill. Podemos observar que no
se contd con pacientes que estuvieran dentro de ASA |. (GRAFICA 3)

Respecto al diagndstico de hipertensidn por grupo: Grupo 1: el 56% (14) contaba con el diagndstico
y el 44% (11) no. Grupo 2: el 72% (18) contaba con el diagnéstico y el 28% (7) no. (GRAFICA 4).

En lo que respecta al tipo de procedimiento quirurgico, la informacién especifica de los pacientes
incluidos en cada grupo de estudio, asi como del tipo de cirugia realizada, se puede ver representado
en la siguiente tabla.

Procedimientos quirurgicos Grupo 1 Grupo 2

Prostatectomia radical 1 2
laparoscépica
Discectomia + artrodesis lumbar

Discectomia + artrodesis cervical
Colecistectomia laparoscopica
Apendicetomia laparoscépica

RAFI de Humero
RAFI de Radio
Cistectomia laparoscopica
Cirugia ortognatica
Drenaje de Hematoma subdural

N P P, W 00 UV P =

N

Rinoseptoplastia
Nefrectomia laparoscépica 0

N FP, MNP EFPWWOLBGIELEDN

En cuanto a la comparacién de las TAM 0, 1 Y 2 el promedio para el grupo 1: TAMTO fue de
103.76mmHg, TAMT1 96.52mmHg, TAMT2 81.92mmHg.para el grupo 2: TAMT0:102.52mmHg,
TAMT1 92.52mmHg, TAMT2 84.08mmHg. (Tabla 4).

Respecto a la comparacién de las FC 0, 1y 2 el promedio para el grupo 1 fue: FCO 77.52lpm, FC1
75.24lpm, FC2 75.08 Ipm. Para el grupo 2: FC0 81.32 lpm, FC176.76 FC2 74.04 lpm. (TABLA 5).
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Discusion

Analizamos comparativamente los estudios realizados por Montazeri et al. donde pretendieron
identificar la dosis éptima para lograr disminuir la respuesta cardiovascular a la laringoscopia e
intubacién endotraqueal a través de la administracion de diferentes dosis de sulfato de magnesio
entre los rangos de 10 a 60 mg/kg. y los cuales concluyeron que las diferentes dosis administradas
tienen un efecto seguro en la atenuacion de esta respuesta cardiovascular siendo mas efectivas que
la lidocaina y, determinaron que la dosis mas cercana a ser considerada dptima fue de 30 mg/kg.
(21)

En el presente estudio no se encontré variabilidad en las TAM promedios por grupo por lo que no
es posible establecer un valor U. Teniendo en cuenta el valor p > a: la diferencia entre las medianas
no es estadisticamente significativa por lo que concluimos que no se puede rechazar la hipdtesis
nula. No se tiene suficiente evidencia para concluir que la diferencia entre las medianas de las
poblaciones es estadisticamente significativa. Sin embargo estos resultados son similares al estudio
realizado por Tavares et al. donde compararon la eficacia de la administracién de sulfato de
magnesio 30mg/kg versus lidocaina 2mg/kg tras la intubacidn con resultados similares a la lidocaina
y concluyen que ambos farmacos tienen buena eficacia y seguridad presentandolos como una
opcién para mitigar la respuesta hemodinamica a la instrumentacion de la via aérea en pacientes
intervenidos bajo anestesia general (7).
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Conclusiones

El uso de sulfato de magnesio o lidocaina como premedicacion en pacientes con hipertensién
arterial sistémica sometidos a cirugia bajo anestesia general con el objetivo de atenuar la respuesta
hemodindmica a la laringoscopia no mostro una diferencia estadisticamente significativa por lo que
se concluye que ambos farmacos son eficaces para el objetivo planteado en este estudio.
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Hospital Regional General Ignacio Zaragoza
ANEXO N°1
Coordinacion de ensefianza e investigacion
Jefatura de Anestesiologia

“Comparacion de la respuesta hemodindmica a la intubacidn en pacientes con hipertension
arterial sisté mica medicados con sulfato de magnesio versus lidocaina”

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

FOLIO: Fecha:

Edad afios Sexo

RIESGO ASA:1___ 2 3
Diagnéstico de hipertension arterial sistémica: Si No
Cirugia electiva: Cirugia de urgencia:
t0 t1 2
(Basal) (*) (**)
TAM
FC

Observaciones:

(*) Medicién de la TAM y FC Inmediatamente después de la laringoscopia (**) Medicion de la TAM y FC 3 min
posteriores a la laringoscopia

27



ANEXO Ne2

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE INVESTIGACION MEDICA.

Titulo de protocolo: “Comparacion de la respuesta hemodinamica a la intubacidn en pacientes con hipertension arterial
sistémica medicados con sulfato de magnesio vs lidocaina”

Investigadores: Dra. Elizabeth Guerrero Soto. Residente de 3o afio del servicio de Anestesiologia. Dr. Rodrigo Edmundo
Ruiz Vargas Médico adscrito al servicio de Anestesiologia.

Sede donde se realizara el estudio: Hospital Regional General Ignacio Zaragoza ISSSTE.

Nombre del paciente:

A usted se le esta invitando a participar en este estudio de investigacion médica. Antes de decidir si participa o no, debe
conocer y entender cada uno de los siguientes apartados. Siéntase con absoluta libertad “para preguntar sobre cualquier
aspecto que le ayude a aclarar sus dudas al respecto. Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea participar,
entonces se le solicitarad que firme esta forma de consentimiento.

Se realiza un estudio en pacientes con hipertensidn arterial en quienes se realizan cirugias bajo anestesia general con
intubacion endotraqueal premedicados con sulfato de magnesio y lidocaina seguin sea el caso y realizando medicion de la
presion arterial media y frecuencia cardiaca previo mediciones basales

No se conoce cual de los dos medicamentos en mejor para el control del dolor. Por lo que el objeto del estudio es comparar
estos dos medicamentos y saber cual de los dos funciona mejor para lograr la modulacidn de dicha respuesta.

RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO: Como efectos secundarios se considera la depresidn cardio hemodinamica,
también existe la posibilidad de presentarse sinergia farmacolédgica y por lo tanto prolongacion del efecto de
medicamentos anestésicos que requieran reversion farmacoldgica. En casos muy extrafios hipersensibilidad, anafilaxia;
todos estos efectos se manejaran segun las guias de practica clinica.

ACLARACIONES
¢ Su decisién de participar en el estudio es completamente voluntaria.

* Si decide participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee, aun cuando el Investigador responsable
no se lo solicite, informando las razones de su decision, la cual serd respetada en su integridad.

¢ No recibira pago por su participacion.

e La informacidon obtenida en este estudio, utilizada para la identificacién de cada paciente, serd mantenida con estricta
confidencialidad por el grupo de investigadores.

¢ Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacién, puede, si asi lo desea, firmar la carta de
consentimiento Informado anexa a este documento.
Nombre y firma del paciente: Nombre y firma del testigo:

Nombre y firma del Anestesiélogo: Nombre y firma del testigo
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Anexo N°3 Clasificacion de ASA

Clasificacion

ASA 1

ASA 2

ASA 3

ASA 4

ASAYV

ASA VI

29

Definicién
Un paciente sano
Un paciente con enfermedad sistémica controlada
Un paciente con enfermedad sistémica severa
Un paciente con enfermedad sistémica grave que
es una amenaza constante para la vida.

Un paciente moribundo que no se espera que
sobreviva sin la operacion.

Un paciente con muerte cerebral declarada cuyos
drganos se removeran para donacion.



Tablas y graficos

Grafica 1.

Distribucién de grupos por género

18
11 11
I I |

Grupo 1 Grupo 2

[ el e S
o N b OO O O

o N B~ O

B Mujeres B Hombres

Grupo 1: el 72% (18) mujeres y el 28% (7) correspondiente a los hombres. Grupo 2: 44% (11) mujeres
y 56% (11) para los hombres.

Tabla 2.
Variables Grupo 1 Grupo 2
sociodemograficas
Género Fem 72% Masc 28% Fem 44% Masc 56%

Edad (Afios)
ASA

18 7 14 11
56 SD 15.74 50 SD 14.55
I134% 111 66%
17 33
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Grafica 3.

Distribucion de la muestra por Clasificacion

ASA

En cuanto la clasificacién ASA, 34% le corresponden ASA Il, y 66% ASA 1.

pacientes que estuvieran dentro de ASA I.

Tabla 3.

= ASAIL = ASAIl

Podemos observar que no se conté con

Diagndstico de Frecuencia Porcentaje
hipertensidn arterial
Si 32 64%
No 7 28%
Total 39 100%

Respecto al diagndstico de hipertensidn por grupo: Grupo 1: el 56% (14) contaba con el
diagndstico y el 44% (11) no. Grupo 2: el 72% (18) contaba con el diagndstico y el 28% (7) no.
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Grafica 4.

NO

S|

0%

Tabla 4.

Grupo

1
2
Total general

20%

Promedio de
TAMTO

103.76mmHg
102.52mmHg
103.14mmHg

40%

=S| mNO

Promedio de
TAMT1

96.52mmHg
92.52mmHg
94.52mmHg
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Diagndstico de Hipertension Arterial

60%

Promedio de
TAMT2

81.92mmHg
84.08mmHg
83mmHg

70%



Grafica 5

Comparacionde TAM 0 1Y 2 por grupo

120
103.76 102.52
100 96.52 92.52
81.92 84.08
80
M Promedio de TAMTO
€0 W Promedio de TAMT1
40 M Promedio de TAMT2
20
0 — — — —
1 2
Tabla 5.
Grupo Promedio de FCTO Promedio de FCT1  Promedio de FCT2
1 77.52lpm 75.24lpm 75.08lpm
2 81.32lpm 76.76lpm 74.04lpm
Total general 79.42lpm 76lpm 74.56lpm
Grafica 6

ComparaciondelaFC01Y 2 por
grupo

81.32 m Promedio de FCT2
B Promedio de FCT1
M Promedio de FCTO

77.52

70 72 74 76 78 80 82
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