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1. RESUMEN

La intervencion quirtrgica de rodilla forma parte de los procedimientos que mas se
llevan a cabo dentro de la cirugia mayor en anestesia ortopédica. El control de dolor
debe ser una de las prioridades del anestesiélogo tratante, ya que en este tipo de
cirugias se reportan los indices mas altos de dolor agudo postoperatorio. Entre las
técnicas analgésicas para tener un adecuado control de dolor se encuentra la
analgesia epidural, con el uso de farmacos opioides como pieza fundamental. El
objetivo de este estudio es la medicion del tiempo de analgesia con la administracion
de buprenorfina comparada con morfina ambas por via epidural en dosis unica.

METODOS: 20 pacientes ASA 1-3 programados para artroplastia total de rodilla
divididos en 2 grupos: GRUPO B: 10 pacientes con 200 mcg buprenorfina peridural
dosis Unica, y GRUPO M: 10 pacientes con 3 mg morfina peridural dosis Unica. Las
variables medidas fueron el tiempo de analgesia postquirtrgica (Medicion por
crondbmetro), Escala visual analoga (EVA), Medicamento empleado
(Buprenorfina/Morfina), Tratamiento de rescate, efectos adversos (Nausea, vomito,
hipotensién, mareo, somnolencia).

RESULTADOS: Tiempo de analgesia en el grupo B: 471.5 minutos (Cles, 427.1 -
515.8) vs 404 minutos (Cles, 363.2 - 444.77) en el grupo M. Se determiné una
diferencia estadisticamente significativa entre el tiempo de analgesia en ambos
grupos, con una diferencia de medias de 67.5 minutos (Cles, 11.543 - 123.4). No se
registraron hipotension 6 vémito en ninguno de los grupos. Se registré nadusea en el
40% de los pacientes en el grupo B (Cles, 0.32 a 0.75) vs 60% de los pacientes en
el grupo M (Cles, 0.17 - 0.67) p=0.801. Se registré mareo en el 10% de los pacientes
en el grupo B (Cles, 0.21 a 0.57) vs 30% de los pacientes en el grupo M (Cles, 0.33
a 0.88), p=0.222. No se presentd depresion respiratoria en ninguno de los grupos.
70% de los pacientes en ambos grupos no presentaron somnolencia.

CONCLUSIONES: Este estudio piloto demuestra que el tiempo de analgesia
postoperatoria con buprenorfina via epidural en dosis Unica es mayor comparado
con el tiempo de analgesia de morfina via epidural en dosis Unica, en pacientes
sometidos a artroplastia total de rodilla.



2. INTRODUCCION

En México cerca de 16 millones de personas utilizan los servicios de salud cada afio
y el 80% de los hospitalizados sometidos a procedimientos quirtrgicos tendra dolor
moderado a severo en intensidad. Esto plantea un reto, ya que deja clara la

necesidad de crear estrategias basadas en evidencia cientifica capaces de
proporcionar a los enfermos un adecuado alivio del dolor .

Un manejo eficiente del dolor postoperatorio mejorara las condiciones generales del
enfermo, facilita una recuperacién mas rapida y disminuye la estancia hospitalaria.
No obstante que se ha fundamentado en la evidencia el beneficio de una analgesia

Optima, el 64% de estos pacientes no reciben una terapéutica enfocada al alivio de
su dolor aun cuando este sea severo en intensidad 2.

Los pacientes que se recuperan de cirugias mayores ortopédicas son los que
experimentan con mayor frecuencia una inadecuada administracion de analgésicos,
e inadecuado control de dolor . Alrededor del 75% de pacientes post-operados en
cirugias ortopédicas mayores experimentan dolor moderado a severo debido a

retrasos en administracion de analgésicos, o a causa de una ruta inadecuada de
administracion 3.

Entre las técnicas analgésicas para tener un adecuado control de dolor en el
transoperatorio y postoperatorio se encuentra la analgesia epidural, que consiste en
administrar en el espacio epidural, durante el periodo de recuperacion
postquirargico, farmacos analgésicos con el propésito de mantener al paciente libre
de dolor. El dolor peri operatorio es un disparador de estrés, activa al sistema

nervioso autdbnomo, y es en varios érganos y sistemas una causa directa de efectos
adversos “.

Se han buscado soluciones que actuen en todas las vias posibles para disminuir el
dolor en este tipo de intervenciones; para ello hoy en dia se ha implementado un
manejo que incluya farmacos que se administren por diferentes vias, pero que
permitan una adecuada analgesia con mayor duracién del efecto.

El objetivo principal de este estudio fue comparar el tiempo de analgesia
postoperatoria con buprenorfina vs morfina ambas via epidural en dosis Unica
aplicadas en la unidad de cuidados postanestésicos en pacientes sometidos a
artroplastia de rodilla; y como objetivo secundario determinar la seguridad del uso

de buprenorfina via epidural en dosis Unica en pacientes sometidos a artroplastia
total de rodilla.



3. MATERIALES Y METODOS

El protocolo de estudio fue aprobado por el comité de Etica e Investigacion del
Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzéalez”. Obtuvimos consentimiento informado
de cada paciente antes de incluirlo en el estudio.

Realizamos un estudio prospectivo, aleatorizado, ciego simple, piloto; donde la
muestra se conformé por pacientes que ingresaron al Hospital General “Dr. Manuel
Gea_ Gonzalez” programados para artroplastia total de rodilla. Obtuvimos la
participacion de 20 pacientes entre 45 — 77 afios, ASA 1 — 3. Excluimos los casos
con antecedentes psiquiatricos u otra enfermedad que impidiera el completo
entendimiento del estudio o su libre decision, pacientes con abuso de alcohol u otras

sustancias, y pacientes alérgicos a los farmacos empleados en el procedimiento o
durante el protocolo.

El dia de la cirugia, el Dr. Miguel Abraham Rodriguez Castillo se encargé de llevar
a cabo la aleatorizacion de los pacientes, los cuales se dividieron en 2 grupos:
Grupo B: 10 pacientes manejados con buprenorfina 200 mcg via epidural en dosis
unica para control de analgesia postoperatoria; y Grupo M: 10 pacientes manejados
con morfina 3 mg via epidural en dosis Unica para control de analgesia
postoperatoria. En quiréfano realizamos monitoreo tipo 1 a ambos grupos, con
electrocardiografia continua, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, presion
arterial no invasiva, saturacidon de oxigeno por pulsioximetria. Se dio anestesia
regional con bloqueo neuroaxial mixto, previa asepsia y antisepsia en region lumbar
L2— L3, con bupivacaina 200 mcg/kg via subaracnoidea y se colocé un catéter
epidural posterior a la dosis subaracnoidea para administracion de dosis
anestésicas epidurales subsecuentes y aplicacion de dosis analgésica con los
farmacos en estudio segun sea el caso en el postoperatorio. Durante el
transanestésico, se administraron ketorolaco calculado a 1 mg/kg como analgésico,
dexametasona 4 mg IV como antiemético, butilhisocina 20 mg/dosis IV como
antiespasmadico.

Posterior al término de procedimiento se traslado a cada paciente a la unidad de
cuidados postanestésicos donde continué con monitoreo tipo 1, presién arterial no
invasiva, electrocardiografia continua, pletismografia y pulsioximetria. Tomamos
como tiempo basal el momento en que el paciente ingres6 a la sala de cuidados
postanestésicos.

En el tiempo basal se administré a los pacientes en el grupo B buprenorfina 200
mcg via epidural y a los pacientes en el grupo M morfina 3 mg via epidural. Dejamos
colocado el catéter peridural en caso de que el paciente presentara dolor no
controlable con la dosis administrada.

Realizamos la evaluaciéon de la Escala Visual Analoga en el momento en que el
paciente manifesté dolor, evaluado en escala numérica verbal del 0 al 10 (0=Sin



dolor, 10= Peor dolor que ha tenido en la vida); al mismo tiempo que se registraron
eventos adversos (hipotensién, nausea, vomito, mareo, depresion respiratoria).

Medimos el tiempo en que el paciente manifesto dolor por medio de un cronémetro,
iniciando desde el tiempo basal. En caso de solicitarse rescates, fueron a base de
tramadol 1 mg/kg intravenoso. Dimos alta del area de recuperacion al momento que
el paciente presentdé movilidad y sensibilidad en miembros inferiores, con Aldrete
>9, y retiramos el catéter peridural también al dar el alta, con analgesia a cargo del
servicio tratante en cuanto los pacientes cumplieran criterios para ésta. Se
determiné la duracion del tiempo de analgesia de los medicamentos en estudio al
momento en que el paciente refiri6 un EVA mayor a 4 puntos.

Se registraron edad, sexo, causa de artroplastia, ASA, técnica anestésica,
complicaciones de ésta y si hubo necesidad de cambio; tiempo anestésico, tiempo
quirurgico, necesidad de dosis peridural subsecuente durante procedimiento,
necesidad de terapia analgésica de rescate con tramadol 1 mg/kg, hora de llegada
a la unidad de cuidados postanestésicos, tiempo en minutos registrado con
cronémetro desde el tiempo basal hasta la manifestacion de dolor por medio de EVA
mayor a 4 puntos. Registramos también la presencia de eventos adversos, como
hipotension, nausea, vomito, mareo, depresién respiratoria y somnolencia, esta
ultima medida con la escala de Ramsay (Donde: 1.- Ansioso y / o agitado, 2.-
Cooperador, Orientado y tranquilo, 3.- Responde a la Llamada, 4.- Dormido, con

Rapida Respuesta a la luz o al sonido, 5.- Respuesta lenta a la luz o al sonido, 6.-
Sin Respuesta).

ANALISIS ESTADISTICO:

Se estudiaron los datos obtenidos para comparacion de tiempo analgésico mediante
estadistica no paramétrica con U de Mann Whitney. Usamos estadistica descriptiva
mediante porcentajes y proporciones para variables categéricas y mediante
promedio con desviacion estandar o mediana con minimos-maximos para variables
numéricas. Se consideré como significativo un valor de p < 0.05. El analisis

estadistico se realizé con el programa SPSS versiéon 24 para Mac, y el programa
Statgraphics Centurion XVII version online.

No se realiz6 calculo de la muestra debido a que este es un estudio piloto. El
proposito principal de este estudio fue comparar el tiempo de analgesia
postoperatoria con buprenorfina vs morfina ambas via epidural en dosis Unica; y el
secundario determinar la seguridad del uso de buprenorfina via epidural en dosis

Gnica; se determiné que estos objetivos se podrian cumplir con 10 pacientes en
cada grupo de estudio.
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4. RESULTADOS

Se obtuvieron datos de pacientes entre febrero - julio 2017. Se obtuvo la
participacion de 20 pacientes, que se dividieron en 2 grupos: Grupo B: 10 pacientes
manejados con buprenorfina 200 mcg via epidural en dosis Gnica para control de
analgesia postoperatoria; y Grupo M: 10 pacientes manejados con morfina 3 mg via
epidural en dosis unica para control de analgesia postoperatoria. Los datos
demograficos y caracteristicas clinicas fueron similares en ambos grupos (Tabla 1).

El tiempo de analgesia promedio en el grupo B fue de 471.5 minutos (Cles, 427.1 -
515.8) vs 404 minutos (Clgs, 363.2 - 444.77) en el grupo M. No hubo diferencia
significativa en la varianza entre ambos grupos. U de Mann Whitney= 40 (p=0.02),
con un valor de p>0.05 fijo a 23; por lo que se determin6é una diferencia
estadisticamente significativa entre el tiempo de analgesia en ambos grupos, con
una diferencia de medias de 67.5 minutos (Cles, 11.543 - 123.4). (Tabla 2, figura 1).

Se registro dosis subsecuente de anestésico durante el procedimiento en el 10% de
los pacientes en el grupo B y en 10% de los pacientes en el grupo M. Se utilizé dosis
de rescate con tramadol 1 mg/kg en el 20% de los pacientes en el grupo M a los
300 minutos de aplicado el farmaco aproximadamente, mientras que en el grupo B
no se utilizaron dosis de rescate.

En cuanto a los efectos adversos, no se registré hipotensién en ninguno de los
grupos; Se registré nausea en el 40% de los pacientes en el grupo B (Cles, 0.32 a
0.75) vs 60% de los pacientes en el grupo M (Clgs, 0.17 - 0.67) p=0.801. No se
registr6 vomito en ninguno de los grupos. Se registr6 mareo en el 10% de los
pacientes en el grupo B (Clgs, 0.21 - 0.57) vs 30% de los pacientes en el grupo M
(Clgs, 0.33 - 0.88), p=0.222. No se presentd depresion respiratoria en ninguno de
los grupos. 70% de los pacientes en ambos grupos no presentaron somnolencia,
con un puntaje en la escala de Ramsay de 2 puntos; 2 pacientes con Ramsay 3 y 1
con Ramsay 4 en el grupo B; y 3 pacientes con Ramsay 3 en el grupo M. (Tabla 3).

5. DISCUSION

La intervencién quirdrgica de rodilla en la actualidad forma parte de los
procedimientos que mas se llevan a cabo dentro de la llamada cirugia mayor en
anestesia ortopédica. Independientemente de que un porcentaje elevado de
pacientes presentan edades superiores a los sesenta afios con la probabilidad de
ser portadores de padecimientos cronico-degenerativos no ortopédicos; el control
de dolor postoperatorio debe ser una de las prioridades del anestesiélogo tratante,
ya que en este tipo de cirugias se reportan los indices mas altos de dolor agudo
postoperatorio.
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Este estudio piloto demuestra que el tiempo de analgesia postoperatoria con
buprenorfina via epidural en dosis unica es mayor comparado con el tiempo de
analgesia de morfina via epidural en dosis Unica, en pacientes sometidos a
artroplastia total de rodilla; ademas que los efectos adversos registrados con la

administraciéon de buprenorfina no son diferentes a los encontrados cuando se
administra morfina.

Morfina es el primer opioide aprobado por la US Food and Drugs Administration

(FDA) para administracion espinal, y es el farmaco mas ampliamente usado y
parametro de comparacion con otros opioides .

Actualmente, el uso de morfina como analgesia en cirugia mayor ortopédica
continia siendo benéfico para los pacientes, con nuevas técnicas analgésicas
postoperatorias en desarrollo, tal como el uso de morfina en liberacién prolongada
(DepoDur), con duracién de analgesia epidural hasta por 48 horas comparada con

la presentacion estandar; ademas de adecuado control de dolor y baja incidencia
de efectos adversos °.

Desde la década de 1980, Bromage y colaboradores empezaron a plantear la
posibilidad de usar opioides como adyuvantes a anestésicos locales en el caso de
anestesia epidural continua y se plante6 su uso como agentes Unicos para analgesia
postoperatoria. Este estudio dio la pauta para iniciar el uso de opioides diferentes a
morfina en espacio epidural, entre ellos buprenorfina, que es un opioide
semisintético que se obtiene de la tebaina .

Buprenorfina era administrada via epidural con buenos resultados. Era
frecuentemente usada en cirugia abdominal y ortopédica. El rango de dosis en
estudios publicados en esa época estaba entre 150 — 300 mcg. Las conclusiones
en diversos estudios publicados en esa época era diferentes, pero en ningin caso
el uso de buprenorfina tenia mayores efectos adversos que morfina 8. Esto ultimo
coincide con nuestros resultados, ya que en nuestro estudio, no se encontré una
diferencia estadisticamente significativa en la incidencia de efectos adversos con el
uso de buprenorfina via peridural.

Hay algunos estudios en la literatura que preceden en el estudio de los farmacos
empleados en nuestro estudio piloto: En 2003, Zaldivar y colaboradores °, evaluaron
el efecto analgésico de buprenorfina 150 mcg por via epidural y 150 mcg via
sublingual, en pacientes sometidos a colecistectomia abdominal o histerectomia. El
objetivo del estudio fue evaluar la eficacia de buprenorfina en el manejo del dolor
postoperatorio por las vias epidural y sublingual.

En 2006, Gémez-Marquez y colaboradores 9, realizaron otro estudio donde se
evaluo el uso de morfina via epidural en dosis Gnica para el control de dolor
postoperatorio en cirugia ortopédica. Demostraron que el uso de morfina epidural

fue eficaz pero no suficiente para el control de dolor postoperatorio, debido a que
se usaron dosis de rescate para mejorar analgesia.
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Nosotros encontramos que el uso de buprenorfina via peridural en el postoperatorio
de artroplastia total de rodilla unilateral es superior al uso de morfina en cuestion de
duracion de tiempo de analgesia y en presencia de efectos adversos, ademas que
solo se requirid 1 dosis de rescate con tramadol en un solo paciente en el grupo
tratado con buprenorfina, a comparacion de 2 pacientes en el grupo de morfina.

Entre las fortalezas de nuestro estudio encontramos la medicién por cronémetro del
tiempo de analgesia de ambos farmacos, ya que obtuvimos un control mas cercano
del mismo, y de los efectos adversos que pudiera presentar el paciente. También
podemos mencionar que es el primer estudio donde se compara una dosis Unica de
ambos farmacos via peridural en esta poblacion de pacientes.

En las debilidades mencionamos el nimero de pacientes, pero como se mencioné
antes, no se calculé6 muestra debido a que este es un estudio piloto. Se determiné
que estos objetivos se podrian cumplir con 10 pacientes en cada grupo de estudio.

6. CONCLUSION

Este estudio piloto demuestra que el tiempo de analgesia postoperatoria con
buprenorfina via epidural en dosis Unica es mayor comparado con el tiempo de
analgesia de morfina via epidural en dosis Unica, en pacientes sometidos a
artroplastia total de rodilla, ademas que los efectos adversos presentados con este
farmaco son menores a comparacion del uso de morfina.
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8. TABLAS

BUPRENORFINA
(n=10)
4 (40)

6 (60)
63 (6.1)
75 (23)

3(30)
7 (70)
0(0)

7(70)
2 (20)
1(10)
0(0)

CARACTERISTICAS BUPRENORFINA (n=10)

Minutos (media) 471.5
Clgs 427.1-515.8
Rescate con tramadol (%) 1(10)

BUPRENORFINA (n=10)
0 (0)
4 (40, 0.32 - 0.75)
0(0)
1(10, 0.21 - 0.57)
0(0)

7(70)

2(20)
1(10)

MORFINA
(n=10)
3(30)

7(70)
66 (6.4)
72 (16)

6 (60)
3 (30)
1(10)

8 (80)
0(0)
2 (20)
0(0)

MORFINA (n=10)

404
363.2 - 444.77
2(20)

MORFINA (n=10)
0(0)

6 (60, 0.17 - 0.67)
0(0)

3(30, 0.33 - 0.88)

0(0)

7(70)

3 (30)
0(0)

[=]

0.0207*

N/A
0.801
N/A
0.222
N/A

N/A
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