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RESUMEN

Objetivo: Evaluar el efecto analgésico posoperatorio con bupivacaina hiperbarica
mas morfina 50ug comparada con bupivacaina hiperbarica mas morfina 100 ug

via espinal para cirugia oncolégica pélvica.

Material y Métodos: Se realizdO Estudio clinico, aleatorizado, cegado,
experimental, prospectivo, longitudinal y comparativo en Hospital de Gineco
Obstetricia No. 3 “Victor Manuel Espinosa de los Reyes Sanchez” del Centro
Medico Nacional “La Raza”. Se incluyeron104 pacientes, 2 grupos de 52
pacientes, femeninas, de30-70 afios, con ASA Il o lll, se les realizé cirugia pélvica
oncologica, a ambos grupos se les administrd via intratecal 12.5 mg de
Bupivacaina Hiperbarica mas Sulfato de morfina, el primer grupo con 50 ug vy el
segundo con 100 pg. Se evalué el control del dolor con la Escala visual Analoga a
las 2, 4, 6 y 8 horas posteriores a la dosis.El andlisis de datos fue mediante
estadisticos descriptiva, medidas de tendencia central, T de student, U de Mann-
Whitney, chi cuadrada.

Resultados: Se encontr6 que 55.8% correspondié a Histerectomia, 38.5% a
laparotomia y 5.8% a Rutina de Ovario.

EVA méaximo de 4 con la dosis de 50ug, con nauseas como Uunico efecto
secundario y con la dosis de 100ug un EVA maximo de 6 con efectos como
nausea en un 9.2% y Vémito en 5.8%.

Conclusion: La dosis de 50ug de Morfina intratecal es mas efectiva y con menos
efectos adversos comparada con la dosis de 100 uyg, en la cirugia oncolégica

pélvica.

Palabras clave: Morfina, Bupivacaina, Escala Visual andloga, analgesia.



ABSTRACT

Objective: To evaluate postoperative analgesia with hyperbaric bupivacaine plus
morphine compared with 50 ug hyperbaric bupivacaine plus morphine 100 mcg via
cord for pelvic cancer surgery.

Material and Methods: A clinical, randomized, blinded, experimental, prospective,
longitudinal and comparative in the Obstetrics and Gynecology Hospital No. 3
"Victor Manuel Sanchez Espinosa de los Reyes" National Medical Center "La
Raza" was performed. 104 patients, two groups of 52 patients, female, 30-70
years, ASA Il or Ill cancer underwent pelvic surgery, both groups were given
intrathecal hyperbaric bupivacaine 12.5 mg more morphine sulfate were included,
the first group with 50 pg and 100 pg the second. Pain control with visual analog
scale at 2, 4, 6 and 8 hours post dose were evaluated. Data analysis was by
descriptive statistics, measures of central tendency, Student's t, Mann-Whitney, chi

square.

Results: We found that 55.8% were hysterectomy, laparotomy 38.5% and 5.8% in

routine ovary.

4 EVA maximum dose of 50 ug, with nausea as the only side effect and the dose of
100pg EVA maximum of 6 with effects like nausea by 9.2% and 5.8% Vomiting.

Conclusion: 50 ug dose of intrathecal morphine is more effective and with fewer
side effects compared to the dose of 100 mg, in pelvic cancer surgery.

Keywords: Morphine, Bupivacaine, Visual Analog Scale, analgesia.



MARCO TEORICO
México ocupa el 5to lugar de estas neoplasias en la poblacion femenina. El cancer
de ovario ocupa el tercer lugar de mortalidad por cancer en la mujer en México,
representando el 4% de todas las neoplasias y el 5% de todas las muertes * El
sitio mayormente afectado en los tumores pélvicos es el ovario en el 90%, el
cancer de ovario representa la primera causa de muerte por cancer ginecolégico y

es la cuarta por cancer en las mujeres?.

Para el caso del cancer cérvico-uterino, éste ocupa el segundo lugar en frecuencia
entre los tumores malignos de la mujer y en México donde esta incidencia fue de
15.46 por 100,00 mujeres®, comparado con paises como Espafia y Canada donde
la incidencia es de 7.6 *.

DOLOR

La Sociedad Americana de Anestesiologia, (American Society of
Anesthesiologists, ASATH) define al dolor agudo postoperatorio, como: “El dolor
gue se presenta en el paciente quirtrgico debido a una enfermedad preexistente,
al procedimiento quirtrgico o a una combinacién relacionada con la enfermedad y
a situaciones asociadas al procedimiento”, por lo que la respuesta al dolor es muy
variable entre los diferentes individuos, asi como en el mismo individuo en

diferentes momentos®.
Fisiologia del dolor.

Cuando hablamos del dolor agudo nos referimos al que aparece en menos de una
décima de segundo al aplicar un estimulo doloroso y generalmente es ocasionado
por la destruccién de tejidos. Neurofisiologicamente el dolor precisa de la
“Activacion y sensibilizacion de los nociceptores periféricos, transmisién de los
estimulos nociceptivos a través de las aferencias primarias, modulacién e
integracion de la respuesta nociceptiva a nivel del asta dorsal medular, transmision
por las vias ascendentes, integracion de la respuesta en los centros superiores y
control descendente por las vias encéfalo-espinales es decir existen cuatro fases:

la transduccion, por la cual el estimulo nociceptivo se transforma en impulso



eléctrico. La transmision, el inicio del impulso nervioso que es conducido hasta la
segunda neurona localizada en el asta dorsal de la medula espinal. La
modulacién, una serie de procesos en la medula que pueden suprimir o amplificar
el estimulo nociceptivo y la percepcién que es la integracion en los centros

superiores®.
MORFINA

La morfina es un opioide agonista utilizado en pre medicacion, anestesia y
analgesia’. La morfina intratecal constituye una excelente alternativa para el
manejo del dolor post-operatorio, en cirugias con anestesia espinal®. La
efectividad analgésica post-operatoria de 100 g de morfina, adicionados al
anestésico local en anestesia espinal, ha sido estudiada en cirugias de cesérea,
reseccion transuretral de prostata y reemplazos articulares con resultados
favorables®. Los genes de los receptores de opioides acoplados a proteinas G
son: OPRM1 (MOR-1) siendo éste el que parece ser especifico para la morfina,
OPRD1 (DOR-1), OPRK1 (KOR-1), y OPRL1 (ORL1) son expresado sélo en los
vertebrados. El receptor MOR-1 representa una alta afinidad por el agonista
peptidico DAMGO, la morfina y su metabolito activo morfina -6-p-glucordénico, la
morfina se une a los receptores (DOR-1) y (KOR.1) aunque con afinidad baja™.
Los receptores MOR se encuentran ampliamente distribuidos a lo largo del SNC,
especialmente en el sistema limbico, talamo, cuerpo estriado, hipotdlamo y
cerebro medio, asi como en las laminas |, Il, IV y V del asta dorsal de la médula

espinal*’.

Los mecanismos de accion de la morfina son diversos y principalmente consisten
en analgesia, alterando la liberacidbn de neurotransmisores de los nervios
aferentes sensitivos al estimulo doloroso, raquideos como suprarraquideos
multiples, los cuales pueden ser parcialmente responsables de los efectos
analgésicos. La vida media de eliminacion esta en un rango de 39 a 249 minutos y
las concentraciones de morfina en el liquido cefalorraquideo después de una dosis
epidural de 2 a 6 pg pueden ser de 50 hasta 250 veces mas que las

concentraciones plasmaticas. Los niveles de morfina en el liquido cefalorraquideo



son detectables a los 15 minutos y se prolongan hasta 24 horas después de la
administracion debido a la escasa liposolubilidad del farmaco que le obliga a

permanecer mas tiempo en espacio raquideo®?.

Los niveles terapéuticos plasmaticos son de aproximadamente 65 ug/ml y los
niveles letales son cercanos a los 500 ug/ml. La morfina sufre una transformacién
a nivel hepatico. La excrecién se realiza principalmente por via renal como
morfina-3-glucurénido y como morfina intacta en pequefias cantidades®. Los
efectos adversos a nivel del SNC, en particular la depresion respiratoria, se han
asociado al utilizar esta via, sobre todo la depresion respiratoria tardia (24 horas
posteriores a la administracion), otros como; inhibicion de transito gastrointestinal,
nauseas y vomitos. El estrefiimiento y la depresion respiratoria se mantienen entre
los méas problemético de todos los efectos secundarios de los opioides. El prurito,
es un problema comudn con morfina, especialmente con administracion epidural.
Aunque muchos habian asumido que esto se atribuy6 a la liberacion de histamina
mediada a través de los mismos receptores MOR como analgesia. La pérdida de
tono muscular, la disfuncién sexual, y efectos psicoldégicos pueden ser un

problema significativo con la administracion crénica de opiaceos *3.

Estos efectos se han relacionado con la gran circulacién de los plexos venosos
epidurales y con el flujo espinal. La solubilidad en lipidos y el grado de ionizacién
de la morfina juegan un papel importante en el principio y duracién de la analgesia
y de los efectos en el SNC .

Se han observado variedad de experiencias con el uso de diferentes dosis de
morfina sobretodo cuando se usa de forma intratecal como lo cita Sakai, et al en el
2003, donde se concluyo que la dosis intratecal de 50 ug aporté una analgesia
suficiente, sin depresién respiratoria e hipoxemia, y es asociado a prurito menos
significativo comparada con la dosis de 100ug *°. Herrera P, y cols. En el 2003.
Encontrando que la adicion de 100ug de morfina al anestésico local, produjo
analgesia postoperatoria efectiva, el efecto analgésico se extendié por las 36
horas de seguimiento, pero fue particularmente notorio en el postoperatorio

inmediato, durante el cual la intensidad del dolor fue mas baja y se requiri6 menor



namero y dosis de analgésicos complementarios. Los efectos adversos, aunque
frecuentes, fueron soportables y ningun paciente requirio el uso del antidoto
especifico *°.

Wang y cols. en 1979. Obtuvieron 15 a 22 horas de analgesia satisfactoria,
administrando 0.5-1.0 mg de morfina, en el postoperatorio de pacientes con
cancer, sin somnolencia ni depresién respiratoria *’. Estafién G. | et al para
comparar la eficacia de dosis bajas 200 ug contra altas 500ug de sulfato de
morfina intratecal para manejo del dolor postoperatorio. No existidé diferencia
estadisticamente significativa en cuanto a dolor y prurito en ambos grupos. Existié
diferencia significativa a las 6 horas con respecto a nausea y voOmito
postoperatorio, ademas de retencién urinaria siendo mayor la frecuencia en el
grupo de 500 ug de morfina. No se registraron casos de depresion respiratoria,
observaron que dosis pequeiias de sulfato de morfina son efectivas y seguras
para analgesia postoperatoria en cirugia de columna lumbosacra, con una
incidencia menor de efectos adversos'®. Especificamente para padecimientos
ginecologicos han sido probadas diferentes dosis de Morfina intratecal como lo cita
Palashevska, et al en 2011, encontrando que la duracion de analgesia con 50 ug
fue de 14.3 hrs y para la dosis de 100ug fue de 19.7, solo diferencias en el tiempo
de duracion de analgesia de alrededor de 5 horas, sin embargo, las diferencias en
el dolor referido por las pacientes de acuerdo a la escala visual analoga presentd
diferencias de dos puntos™®.

Bupivacaina Hiperbérica.

La bupivacaina es un anestésico local tipo amida utilizada de forma hiperbérica e
isobérica y esta preparada en una sal soluble en agua con un pH de 6.0 para
mejorar la estabilidad quimica. La adicién de dextrosa a los anestésicos locales
incrementa la densidad y proporciona un previsible y consistente bloqueo sensorial
alto, con gran extensién en la direccion de la gravedad y presenta menos
variabilidad anestésica. Para que un medicamento sea hipobarico o hiperbarico
con respecto al liquido cefaloraquideo (LCR) deberd tener menor o mayor
densidad que este. A la Bupivacaina pura disuelta en Cloruro de sodio (CINa 9%o)



se la considera isobérica, y a la Bupivacaina con glucosa se la considera
hiperbéarica o pesada. La baricidad es una medida de la densidad relativa de la
solucion del anestésico local cuando es comparado con el LCR. Es una base
débil (pKa-8.1) estando en forma no ionizada menos del < 50%, la forma lipido
soluble permite llegar a los canales del sodio de los axones a pH fisiologico. La
bupuvacaina tiene una lenta iniciacion después de la inyeccién con una duracién
de accién de aproximadamente dos a tres veces mas larga que la mepivacaina o
lidocaina (240-480 minutos) . La bupivacaina es metabolizada por las enzimas
microsomiales del higado y la excrecién urinaria total de bupivacaina y sus
metabolitos es < 40%. Reacciones adversas y alérgicas es extremadamente rara
(<1%) ’.

ESCALAS DE MEDICION DEL DOLOR

La intensidad del dolor describe la severidad del mismo y es el factor determinante
en la seleccion del tratamiento, por tanto, el uso de escalas confiables puede
influenciar el manejo apropiado del paciente. Para poder evaluar el dolor agudo
postoperatorio se debe realizar una evaluaciéon objetiva del mismo, y la escala
visual analoga (EVA)se ha empleado frecuentemente en investigacion ya que,
proporciona una medicion simple, eficaz y rapida de realizar y a la que se puede
asignar un valor numérico. La EVA consiste en una linea de 10 cm horizontal o
vertical, con dos puntos terminales marcados: “Sin dolor” en el extremo izquierdo y
el “Peor dolor imaginable” en el extremo derecho. Su interpretacion se basa en
darle un valor a la escala del 0 al 10%°.
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MATERIAL Y METODOS

Estudio clinico, aleatorizado, Ciego simple, experimental, prospectivo, longitudinal,
comparativo. Que se realizé en Unidad Medica de Alta especialidad: Hospital de
Gineco Obstetricia No. 3 “Victor Manuel Espinosa de los Reyes Sanchez” Centro
Medico Nacional “La Raza”. En un periodo comprendido de Mayo a Julio 2015. Se
incluyeron 104 pacientes, que mediante aleatorizacion (con tabla de numeros
aleatorios) fueron divididos en 2 grupos de 52 pacientes cada uno, femeninas,
adultas, de entre 30-70 afios, con ASA 1l o Ill, a quienes se les realizd cirugia
pélvica oncoldgica.

Para evaluar el efecto analgésico postoperatorio de bupivacaina hiperbarica 12.5
mg mas morfina 50 yg comparada con bupivacaina hiperbéarica 12.5 mg mas
morfina 100 pg via espinal para cirugia oncoldgica pélvica. Todas las pacientes se
pre medicaron con Ranitidina 50 mg IV, Ondansetron 4 mg IV y Ketorolaco 30 mg
IV 30 min antes de la anestesia neuroaxial. Al ingreso en sala la monitorizacion
tipo 1, con oximetria de pulso, tension arterial no invasiva, electrocardiograma de 5
derivaciones, frecuencia cardiaca y oxigeno suplementario.

El primer grupo Ase manej6é con blogueo subaracnoideo, a nivel L2-L3, con aguja
Tuohy # 17 y con técnica de Pitkin se lleg6é a espacio epidural, se coloco a través
de ésta, una aguja Whitacre # 25 hasta llegar a espacio subaracnoideo y se
administrara 12.5 mg de Bupivacaina Hiperbarica mas morfina 50 ug.

De acuerdo a la asignacion aleatoria el segundo grupo B se manejo con bloqueo
subaracnoideo, a nivel L2-L3, con aguja Tuohy # 17 y con técnica de pitkin se
llegd a espacio epidural, se colocé a través de esta una aguja Whitacre # 25 hasta
llegar a espacio subaracnoideo y se administrara 12.5 mg de Bupivacaina
Hiperbarica mas morfina 100 pg.

Se evaluo el control del dolor con la Escala visual Andloga (EVA) que va de 0-10
puntos, a las 2, 4, 6 y 8 horas del postquirargico a partir de la hora de colocacién
intratecal. En caso de que las pacientes presentaran EVA mayor a 4 se
manejarian con un AINE IV del tipo Metamizol 1 gr IV DU, no se administraron

dosis de rescate con morfina.



Una vez completada la muestra se procedié al analisis estadistico y a la
ordenacion y estudio de datos mediante estadisticos descriptivos, analisis de
varianza (P<0.05), T de Student, U de Mann Whitney, Chi cuadrada, utilizando el

paquete estadistico SPSS Versién 22 para Windows.
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RESULTADOS

El total de la muestra evaluada fue de 104 pacientes programadas para
histerectomia Total Abdominal, LAPE Etapificadora y Rutina de Ovario, en Unidad
Medica de Alta especialidad : Hospital de Gineco Obstetricia No. 3 “Victor Manuel
Espinosa de los Reyes Sanchez” Centro Medico Nacional “La Raza”. Durante el
periodo comprendido de Mayo— Julio del 2015.

Se obtuvieron 2 grupos de 52 pacientes cada uno, aleatorizados por medio de
tabla de niumeros, un grupo con pacientes a las que se administré 50 ug morfina
via subaracnoidea y un segundo grupo a una dosis de 100 ug de morfina por la
misma via.

Para los datos demograficos, en el grupo de 50 ug de Morfina se encontré una
media de 48.4 afnos, en el grupo de 100 ug una media de 48.07 sin significancia
estadistica, en el caso del peso de las pacientes la media en el grupo de 50 fue de
63.07 Kilogramos y para el de 100 fue de 71.2, con un valor de p=0.031, siendo
estadisticamente significativo, la talla de las pacientes en el grupo de 50 fue de
1.49 metros y en el grupo de 100 de 1.56 metros, siendo el valor de p=0.00,
estadisticamente significativo.

Tabla 1 Caracteristicas Demograficas de los Grupos

Dosis de 50 mcgs 48.46 +10.5

Dosis de 100 mcgs 52 48.07 +12.24 0.9
Dosis de 50 mcgs 52 63.07 +14.00 0.031
Dosis de 100 mcgs 52 71.2 +12.61 0.031
Dosis de 50 mcgs 52 1.49 +0.057 0.00
Dosis de 100 mcgs 52 1.56 +0.06 0.00

Los datos se presentan como ndmero, +* desviacion estandar. Valor de p mediante prueba chi-cuadrada y t

de student entre los grupos de estudio. * p< 0.05.

De acuerdo al tipo de cirugia (Tabla 2) que se realizé se encontré que el 55.8%
correspondio a Histerectomia Total Abdominal, un 38.5% a LAPE etapificadora y

un 5.8% a Rutina de Ovario
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Tabla 2 Caracteristicas del Tipo de Cirugia por Grupo

Dosis de 50 mcgs Dosis de 100

mcgs

Histerectomia 26 32 58 55.8%
total Abdominal

Rutina de Ovario 6 0 6 5.8%
LAPE 20 20 40 38.5%

Etapificadora

En cuanto al Estado Fisico del ASA, la media fue de 2.7 con una desviacion
estandar de .44, siendo el valor minimo de 2 y el maximo de 3, con un valor de U
de Mann Whitney de 338.00

En cuanto al EVA (tabla 3), a las dos horas de administrada la dosis de morfina en
el grupo de 50 ug se obtuvo una media de 0.07 con una desviacion estandar de
+0.39, con un EVA minimo de 0 y maximo de 2 y en la dosis de 100ug una media
de 0.19 y una desviacién estandar de +0.69, con EVA minimo de 0 y maximo de 3.
A las 4 horas en el grupo de 50 pug se obtuvo una media de 0.42 con una
desviaciéon estandar de +0.90, EVA minimo de 0, maximo de 3, y en la dosis de
100ug una media de 0.46 y una desviacion estandar de +0.85, EVA minimo de O y
maximo de 3. A las 6 horas en el grupo de 50 ug se obtuvo una media de 1.30
con una desviacion estandar de +0.97, EVA minimo de 0 y méximo de 4y en la
dosis de 100uyg una media de 1.46 y una desviacion estandar de+ 1.63, EVA
minimo de 0 y maxima de 6. Y a las 8 horas en el grupo de 50 ug se obtuvo una
media de 1.38 con una desviacion estdndar de +0.89, EVA minimo de 0, maximo
de 3 y en la dosis de 100ug una media de 1.73 y una desviacion estandar dex
1.58, EVA minimo de 0 y maximo de 6. Se encontrd un valor de EVA p=0.000 a

las 4 horas siendo el resultado estadisticamente significativo



Tabla 3. EVA alas 2,4, 6y 8 horas por grupos

Minimo

Maximo

p

Dosis de Dosis de
50 pg 100ug
0.07 0.19
+0.39 +0.69
0.00 0.00
2.00 3.00
414

Dosis de

S0 g
0.42

+0.9

0.00
3.00

Dosis de
100 pg
0.46
+0.85

0.00
3.00

.000

Dosis de

S0pg
1.30

+0.97

0.00
4.00

Dosis de
100 pg
1.46
+1.63

0.00
6.00

191

Dosis de

S0 ug
1.38

+0.89

0.00
3.00

Dosis
del00ug
1.73
+1.58

0.00
6.00

.763

En los efectos secundarios encontrados el 75% de los pacientes no tuvieron

efectos secundarios; correspondiendo 42 pacientes en la dosis de 50 ug y 36

pacientes con la dosis de 100ug. De los que presentaron sintomas; para Nauseas

fue un total de 19%, 10 pacientes con la dosis de 50 ug y 10 pacientes con la

dosis de 100ug, presentaron Vomito un 5.8% de los pacientes, ningun paciente

con dosis de 50ug y 6 con dosis de 100ug, no se presentaron efectos como

prurito, retencion urinaria ni depresion respiratoria.

Tabla 4. Tipo de Efectos Secundarios por Grupo

42
10

36
10

78
20

75
19.2
5.8

100

Para las variables nominales la estadistica descriptiva es recuento y porcentaje (%), y la prueba estadistica

mediante chi cuadrada. * p< 0.05
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DISCUSION
En el presente estudio se evalué el efecto analgésico posoperatorio con
bupivacaina hiperbarica mas morfina 50ug comparada con bupivacaina
hiperbarica mas morfina 100 ug via espinal para cirugia oncolégica pélvica.

La cirugia que se realizo en mayor numero fue la Histerectomia Total abdominal
en un 55.8% y la menos frecuente fue rutina de ovario en un 5.8%. El ASA media
fue de 2.7 lo que nos traduce que la mayoria de nuestros pacientes fueron ASA IlI.

La evaluacion del EVA fue menor con la dosis de 50ug a las 2, 4 6 y 8 hrs con un
minimo de 0 y maximo de 4, con significancia estadistica a las 4 hrs (P= 0.00), con
la dosis 100ug se reporto un EVA de 6 a las 6 y 8 hrs, creemos que se relaciono
con un peso Yy talla mayor comparado con la dosis de 50 pg, estas pacientes
requirieron la administracién de otro analgésico no esteroideo, pero se mostro a
pesar de ese hallazgo el uso de menores dosis y menor numero de estos, el EVA
disminuyo a 1 en estas pacientes posterior a su administracién, permitiendo la
deambulacién temprana. El estudio de Herrera P, y cols'®, encontraron que la
adicion de 100ug de morfina al anestésico local, produjo analgesia postoperatoria
efectiva, el efecto analgésico hasta las 36 y se requiri6 menor nimero y dosis de
analgésicos complementarios. Especificamente para padecimientos ginecolégicos
han sido probadas diferentes dosis de Morfina intratecal como lo cita Palashevska,
et al en 2011'°, compararon la analgesia espinal con dos diferentes dosis minima
de Clorhidrato de Morfina intratecal ( 50 ug y 100 pg) después de Histerectomia
Vaginal, encontrando que la duracion de analgesia con 50 ug fue de 14.3 hrs y
para la dosis de 100ug fue de 19.7 nosotros solo evaluamos la analgesia hasta las
8 hrs con adecuada eficacia con la dosis de 50 ug.

Los efectos secundarios que se reportaron en nuestro estudio aunque frecuentes,
fueron soportables y ningun paciente requirié el uso del antidoto especifico,
Unicamente nausea con mayor frecuencia 19% igual para ambos grupos, y vomito
en 6 pacientes (8%) relacionado a la dosis de 100 pg. No se reporto prurito, ileo

paralitico, retencidn urinaria ni depresion respiratoria.
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En relacién a lo comentado en la literatura podemos darnos cuenta que en base a
los resultados obtenidos de estudios anteriores con el uso de micro dosis de
Morfina intratecal asociado a su anestésico local produjo analgesia postoperatoria
efectiva y menor numero de efectos secundarios con la dosis de 50ug.

Como debilidad en nuestro estudio, posiblemente falto elegir a un solo tipo de
cirugia y con un tiempo quirdrgico similar, ya que la magnitud de la cirugia y el
tiempo quirdrgico son variables que desencadenan en cada paciente la severidad
del dolor en forma diferente.

Este estudio determina la base para continuar una linea de investigacion para
analgesia con morfina intratecal en micro dosis, en las pacientes oncoldgicas
sometidas a tratamiento quirargico, con la ampliacion del nimero de muestra para

obtener resultados con significancia estadistica.
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CONCLUSION

De acuerdo a los multiples estudios realizados con Morfina intratecal a dosis
bajas combinados con anestésicos locales, se ha visto beneficio analgésico
efectivo en cirugias ginecoldgicas, con pocos efectos adversos presentandose
como mas frecuente las nauseas y vomitos. Aun que también se presento prurito y
retencién urinaria, pero con la dosis baja de opioide, en ningun estudio se
presentd depresion respiratoria.

En nuestro estudio concluimos que la administracion de una sola dosis de Morfina
intratecal de 50 ug combinada con bupivacaina hiperbarica 0.5% es efectiva y
segura ya que no se presento depresion respiratoria en ningln caso en mujeres
sometidas a Histerectomia total abdominal de causa oncolbgica, asi como a
Rutinas de ovario y Laparotomia etapificadora, presentando adecuada analgesia a
las 8 hrs de la dosis inicial, con un EVA maximo de 4 y se requiri6 menor nimero
y dosis de analgésicos complementarios.

En el Grupo de 100ug se mostro un EVA méaximo de 6 (relacionado a mayor peso
y mayor talla) y en este grupo se presento nausea en un 9.2% y Vomito en 5.8%,
no se presenté otro efecto.

Motivo por el cual, seria una alternativa para completar la analgesia en el
postoperatorio en este tipo de pacientes.

Este estudio determina la base para continuar una linea de investigacion, para
analgesia con morfina intratecal en micro dosis, en las pacientes oncoldgicas
sometidas a tratamiento quirargico, con la ampliacion del nimero de muestra para

obtener resultados con significancia estadistica.
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Anexo 1.

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
PARA PARTICIPACION EN EL PROTOCOLO DE INVESTIGACION TITULADO

COMPARACION DEL EFECTO ANALGESICO POSTOPERATORIO CON
BUPIVACAINA HIPERBARICA MAS MORFINA 50 ug VERSUS BUPIVACAINA
HIPERBARICA MAS MORFINA 100 pg VIA ESPINAL PARA CIRUGIA
ONCOLOGICA PELVICA

México, D.F. a de del afio 2015
Numero de registro: R-2015-3504-17

Justificacion del estudio: en hospitales generales y en hospitales de alta
especialidad en ginecologia y obstetricia como el nuestro, la cirugia pélvica
oncolégica como las que incluyen histerectomia total radical (quitar el Gtero) o
rutina de ovario, son muy frecuentes y dolorosas sobre todo en las primeras 24
horas, siendo insuficiente el tratamiento convencional. Por lo que hemos decidido
aliviar el dolor con otro tipo de medicamentos, considerando con ello su beneficio.

El objetivo de este estudio es: Demostrar que existen mejores alternativas para
el alivio del dolor en la cirugia oncoldgica pélvica. (utilizacion de morfina via
espinal)

Procedimientos: una vez que acepte la anestesia regional cominmente conocida
como (raquia) se colocara el medicamento para quitar el dolor en dosis Unica, asi
como para aliviar el dolor después de la cirugia, Cuando este en su cama de
hospitalizacion se contestara un cuestionario para analizar la intensidad del dolor
en las primeras 2, 4, 6 y 8 horas después de la cirugia.

Beneficios que recibird al participar en el estudio: usted se beneficiara con la
disminucién o alivio del dolor después de la cirugia en las primeras 12 horas. Si
tuviera mucho dolor se administraran otros tipos de medicamentos para mejorarlo.

Posibles riesgos y complicaciones: por la aplicacion de medicamentos podria
presentar nauseas, vomitos, comezon en el cuerpo, presion baja, dificultad para
orinar, y menos frecuente dificultad para respirar, siendo todas tratables y por las
dosis pequefias de medicamento no tendria por que presentarse dificultad para
respirar (en caso de presentarse cualquier alteracion contamos con los farmacos
necesarios para intervenir adecuadamente la alteracion presentada.)

Informacién sobre resultados y alternativas de tratamiento: Usted tiene
derecho a ser informada. La informacion sera de manera amplia, clara y precisa
por parte del residente investigador; Dra. Valdés Pifia Magdalena o por el asesor
principal del mismo: Dra. Mercado Bautista Verdnica Leonor.



Participacidén o retiro: Si decide participar no recibira ningun pago, usted puede
negarse a participar, también puede cambiar de opinibn acerca de seguir
participando en el estudio y dejarlo aun cuando ya lo haya empezado. Su rechazo
a participar o salir del mismo no tendra ningun tipo de repercusion en su atencién
en la institucion.

Privacidad y confidencialidad: Solo los investigadores analizaran toda la
informacion y resultados generados en este estudio manteniendo la
confidencialidad. Si este estudio fuese publicado en revistas cientificas sera
presentado por grupo solamente, para proteger la identidad de los participantes,
usted serd identificada por un numero y su nombre no sera usado.

Dra. Mercado Bautista Verodnica.

Nombre y firma del paciente Nombre, matricula y firma del investigador principal

Dra. Valdes Pifla Magdalena

Nombre y Firma del testigo del paciente Residente de Segundo Afio de
Anestesiologia

En caso de dudas o aclaraciones como participante podra dirigirse a:
Comisién de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida
Cuauhtémoc 3304'piso Bloque "B" de la Unidad de Congresos, Colonia
Doctores. México, O.F., CP 06720T.elefono (555)62769 OQO'extensi6n 21230
Corteo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx
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Anexo 2.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

COMPARACION DEL EFECTO ANALGESICO POSTOPERATORIO CON
BUPIVACAINA HIPERBARICA MAS MORFINA 50 ug VERSUS BUPIVACAINA
HIPERBARICA MAS MORFINA 100 pg VIA ESPINAL PARA CIRUGIA ONCOLOGICA

PELVICA

Caso numero: Fecha:.......... [ [oeanaann,
Nombre del paciente: Edad
Numero afiliacion cama
Peso: Kg Talla: cm
Cirugia Realizada:
Analgesia Postoperatoria: 50 pg Morfina

100 pg Morfina
ASA: II( ) m( )
PARAMETRO Basal 4 horas 6 horas 8 horas

Hora 2
TIEMPO

Escala visual
anéloga

(0 =“sin dolor”-
10=" el peor dolor
imaginable).

Efecto secundario

772




ANEXO 3

ESCALA VISUAL ANALOGA
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