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ABREVIATURAS, SIGLAS Y ACRONIMOS

IASP Association for the Study of Pain

ASA Sociedad americana de anestesi6logos

AINE analgésicos anti inflamatorios no esteroideos
ERAS Enhanced Recovery After Surgery

AGA alfa-1-glucoproteina acida

MEGX monoetilglicinexilidida

MCG microgramos

MG miligramos

ML mililitros

NMDA N-metil-D-aspartato

AMPA acido alfa-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazolpropidnico

OMS Organizacién mundial de la salud




INTRODUCCION

El dolor postoperatorio es una de las principales causas de estancia hospitalaria
prolongada y genera complicaciones en la salud, por tal motivo es importante
establecer diferentes estrategias para el manejo del dolor. A pesar de que los
opioides han sido el principal recurso empleado, es importante resaltar sus multiples
efectos adversos (1). El uso de lidocaina en infusidon continua, tiene multiples
beneficios para el paciente, ademas de efecto analgésico, se han documentado
efectos antiinflamatorios, antitrombotico, inmunomoduladores, antibiéticos, incluso
efectos sobre la respuesta tumoral y replicacion celular, por lo que su uso en
cirugias de tipo oncoldgicas, beneficia ampliamente al paciente.

El uso de lidocaina intravenosa se ha documentado como un anestésico local, sin
embargo, su administracion intravenosa se ha limitado a dosis entre 1.5y 2 mg/kg/hr
para el manejo de la hiperalgesia (2). En este estudio se pretende demostrar la
eficacia de este farmaco en infusion continua a una dosis mayor (3mg/kg/hr) que
permita alcanzar concentraciones plasmaticas terapéuticas, apegado a modelos
farmacoldgicos previamente descritos, de esta manera encontrar una adecuada
respuesta terapéutica en el manejo del dolor posoperatorio, manteniendo una
infusion posterior a la emersion farmacolégica en la unidad de cuidados
posanestésicos, con el objetivo de disminuir el dolor posoperatorio, prolongando el
efecto analgésico.

El uso de lidocaina intravenosa, no solo disminuye el uso de opioides
intraoperatorios, también reduce el uso de farmacos de rescate como los opioides
débiles, y este tiene como consecuencia, la disminucidon de los efectos adversos
asociados a estos, tales como la nausea y vomito posoperatorio y los trastornos
intestinales. Debido a esto, se mantendra la infusion continua de lidocaina, con la
finalidad de mantener una concentracién analgeésica sin requerir dosis de rescate.




ANTECEDENTES

El dolor se ha redefinido constantemente, intento por describir una sensacién
multifactorial y con diferentes interpretaciones, es por eso, que se la International
Association for the Study of Pain (IASP), define al dolor como “una experiencia
sensorial y emocional desagradable asociada con, o parecida a la asociada con,
dafio tisular real o potencial” (3).

El dolor agudo postoperatorio (DPO) es el sintoma que se presenta mas
comunmente, se estima que la prevalencia a nivel mundial es de al menos 50%,
esto es el resultado de una inadecuada terapéutica para el control del mismo, mala
planeacion y falta de estrategias (1). Es el maximo representante del dolor agudo y
se define como un dolor de inicio subito, de duracidon probablemente limitada y que
aparece como una consecuencia de la estimulacion nociceptiva resultante de la
intervencidén quirurgica sobre los distintos 6rganos y tejidos a lo que podemos
reconocer como un dafio tisular. Entre el 20 y 40% de los pacientes sometidos a
procedimientos quirurgicos, experimentan dolor intenso entre las 12 y 24 h
posteriores a la intervencion. (1).

Es importante identificar, evaluar y tratar el DPO debido a que se asocia con un
incremento en los dias de estancia hospitalaria y con ello, aumento en
complicaciones como infecciones nosocomiales, delirio en paciente adultos
mayores, trombosis, retraso en la rehabilitacién, etc., asi como incremento en el
gasto y disminucion en la calidad de la atencion percibida por el paciente (1).

El alivio inadecuado o tardio del DPO, puede estar asociado a fallas en el
tratamiento, técnica anestésica, por lo que es un problema subestimado en la
practica clinica, por lo que en la actualidad existen diversos protocolos y estrategias
innovadoras para manejo del dolor incluso previo al procedimiento quirurgico,
reduciendo complicaciones en la unidad de cuidados posanestésicos y el tiempo de
estancia (4).

Evaluaciéon del dolor postoperatorio

La intensidad del dolor variable entre cada paciente, a pesar de que el uso del
sinébnimo “subjetivo” se encuentra en desuso en la evaluacion del dolor, este se
mide con mayor frecuencia en la investigacion del dolor y en sus entornos clinicos
esto para facilitar su analisis, concediendo un valor numérico o valor medible,
otorgando una mayor confiabilidad (5).

Se han elaborado al menos 10 cuestionarios utiles en el ambito médico para evaluar
el dolor, estos suelen ser multidimensionales (McGill Pain Questionnaire,
Cuestionario DN4 (DN4), Inventario Multidimensional del Dolor de West Haven- Yale
(WHYMPI)) y contemplan diversas variantes, por otro lado, se cuenta con diversas
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escalas que son unidimensionales (Escala Analdgica Visual (EVA), la Escala de
Calificacion Verbal (EVERA), y la Escala Numérica Analoga (ENA)) que evaluan
igualmente el dolor (5).

En 2018 realizaron una comparativa entre las escalas utilizadas para medir el dolor
postoperatorio, en este estudio se compard escala de EVA con EVERA y ENA,
logrando demostrar que las tres escalas muestran una adecuada correlacion entre
ellas individualmente (6)

Escala numérica analégica

Es una escala de calificacion numérica del dolor, que fue introducida en 1978 por
Downie, consiste en una escala que se clasifica como de tipo unidimensional, y esta
caracterizado por valorar el dolor del O (sin dolor) al 10 (el peor dolor inimaginable),
donde el paciente selecciona el numero que mejor evalua la intensidad del sintoma.

El valor predictivo y la facilidad de uso han convertido a la ENA en una gran
herramienta para detectar rapidamente los sintomas de dolor. Una disminucion de
dos puntos, aproximadamente un 30%, representa una diferencia clinica
significativa, por lo cual puede ser utilizada para medicion de tratamiento. (6)

Puntaje: 0 Sin dolor, 1-3 Dolor leve, 4-6 Dolor moderado, 7-10 Dolor intenso
Fisiopatologia del dolor agudo postoperatorio

El dolor se puede clasificarse como nociceptivo (visceral, 0 somatico), neuropatico
(periférico o central) y dolor psicogeno. el primero ocasionado por una lesion directa
sobre las fibras nerviosas de las diferentes estructuras afectadas por la técnica
quirurgica, y el segundo por la liberacion de sustancias algdégenas capaces de
activar y sensibilizar nociceptores, generalmente responde a las caracteristicas del
dolor nociceptivo somatico, pero frecuentemente también responde a elementos de
dolor neuropatico, sobre todo en enfermos vasculares y neuroquirurgicos. (1)

Existen dos mecanismos implicados en la produccién del dolor postoperatorio, el
primero por una lesion directa y dafo tisular con o sin algun compromiso visceral
que se presenta sobre las fibras nerviosas de las diferentes estructuras afectadas
por la técnica quirurgica, y la segunda, por la liberacion de sustancias algégenas
capaces de activar y sensibilizar los nociceptores. (7)

Los nociceptores son terminaciones nerviosas libres de dos tipos, los
mecanorreceptores A6 son fibras mielinicas de conduccidn rapida activadas por
receptores térmicos y mecanicos de alto umbral y los receptores C son de tipo
polimodales amielinicos, suelen ser de conduccion lenta y con un campo de
receptividad menor, muestran sensibilidad ante estimulos mecanicos, térmicos o
quimicos. (7)
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Es de importancia mencionar que a nivel de la médula fibras A6 terminan
fundamentalmente en la lamina | y V, mientras que las fibras de tipo C terminan en
la lamina Il ipsilateral, aunque poseen terminaciones en la zona ventral de la lamina
| y en la zona dorsal de la lamina lll. (7)

La sensibilizacion periférica se caracteriza por la secrecion de diversas sustancias
como prostaglandinas, potasio, bradicinina, sustancia P, gen de la calcitonina,
histamina, etc.

De otra manera la sensibilizacion central, se produce en las neuronas del asta
posterior de la médula espinal, y se denomina fendmeno “wind-up”. Esta
sensibilizacidén central se produciria por la estimulacion nociceptiva sostenida sobre
las neuronas del asta posterior, dando lugar a la liberacién de sustancia P vy
glutamato que actuaran en los receptores NK1 y AMPA, dando lugar a una
despolarizacion de la neurona, el flujo sostenido de neurotransmisores, actuara
también sobre el receptor NMDA, que se encontraba bloqueado, y permitira su
apertura permitiendo que el glutamato se pueda unir a él, permitiendo una
despolarizacion sostenida. (7)

Manejo del dolor postoperatorio

El manejo del dolor agudo se debe evaluar en el periodo perioperatorio, y hace
referencia en acciones antes, durante y después del procedimiento quirurgico al
cual estan encaminadas acciones con la finalidad de reducir o eliminar el dolor
postoperatorio antes de que comience, y esto facilita las discusiones tempranas
para abordar adecuadamente a cada tipo de paciente. Estas evaluaciones se deben
componer por parte de un equipo multidisciplinario, que evalué de forma integral y
optima a cada paciente, ya que esto puede permitirnos un adecuado manejo en
pacientes con comorbilidades previas, o que se encuentren sensibilizados a cierto
tipo de medicamentos. (6)

La sociedad americana de anestesiologos (ASA) hace referencia a que se deben
tener ciertos principios para control de dolor postoperatorio de manera adecuada.

(5)

A. Usar farmaco adecuado para el tipo e intensidad de dolor.
B. Usar combinaciones de farmacos.

C. Usar la escalera analgésica.

D. Usar dosis terapéuticas y de acuerdo con el paciente.

E. Administrar por horario y evitar PRN (por razén necesaria).

F. Evaluar efectos adversos.
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G. Utilizar la via de administracion adecuada

Tomando en cuenta lo anterior como ya se ha mencionado la primera instancia es
la evaluacion del dolor de forma mas acertada para dar un adecuado farmacoldégico.

(6)

La definida analgesia multimodal, nos hace referencia a la combinacién tanto de
técnicas como de farmacos de manera balanceada para el correcto alivio del
paciente, esto a su vez lograra una disminucién de las dosis de los farmacos
utilizados, asi como de sus efectos adversos. (8)

Hay ciertas pautas establecidas para el dolor, que se han desarrollado con el pasar
de los afos y que actualmente estan establecidas a nivel mundial, como lo es la
escalera analgésica de la OMS la cual fue emitida por primera vez en 1986 con la
finalidad de sistematizar el tratamiento del dolor. Esta ha evolucionado basandose
en una aproximacion del uso de analgésicos, paso a paso, de acuerdo a la
severidad del dolor y a la etiologia del mismo, si bien ha ido sufriendo
modificaciones, de tal manera que algunos autores consideran una escala para el
dolor nociceptivo y otra para el dolor neuropatico es de importancia mencionar que
al dia de hoy sigue siendo una referencia de suma importancia para el tratamiento
del dolor tanto agudo como crénico. (8)

Retomando la importancia de conocer e individualizar a los pacientes, dando un
seguimiento multidisciplinario en todo el transcurso perioperatorio, esto nos permite
una adecuada terapéutica disminuyendo los efectos adversos, mejorando la calidad
de la recuperacion. (5)

La ASA sugiere tratar de disminuir los medicamentos PRN vy tratar de estabilizar un
horario adecuado de medicamentos con la finalidad de evitar efectos adversos,
como para mantener concentraciones adecuadas del medicamento en sangre, si
bien el termino de por razon necesaria no esta contraindicado, se debe mantener
un adecuado apego al paciente con la finalidad de disminuir el dolor post quirurgico.

(8)

Haciendo referencia a los medicamentos y técnicas utilizadas para el control del
DPO, se puede dividir en 2 grandes grupos que son técnicas farmacoldgicas y no
farmacoldgicas. La primera hace hincapié en estrategias preoperatorias que
incluyen: la educacion del paciente y las intervenciones psicoldgicas, asi como las
terapias cognitivo conductuales, estas deben realizarse antes, durante y después
de la operacion. También se han creado técnicas de distraccion, que incluyen
musica, aromaterapia, terapia canina y realidad virtual. Esto ha aumentado la
independencia y autonomia del paciente posterior a su procedimiento quirurgico. (8)

(7)
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Por otro lado, las técnicas farmacoldgicas se basan en la utilizacion de farmacos en
el periodo perioperatorio con la finalidad de reducir el DPO. (8)

Un enfoque multimodal para el manejo del dolor dependiendo de cada
procedimiento quirdrgico especifico, puede mejorar la analgesia, disminuir los
efectos adversos de los opioides, y mejorar la satisfaccidon de los pacientes. (7)

Farmacos intravenosos

Analgésicos anti inflamatorios no esteroideos (AINES): Es un grupo de numerosos
farmacos que comparten acciones terapéuticas y efectos adversos. Dentro de sus
caracteristicas resalta el no producir depresién respiratoria, no inducen tolerancia ni
dependencia fisica, no suelen ser dosis dependiente, su eficacia analgésica suele
tener efecto techo y son de acceso facil. Son efectivos para el tratamiento del dolor
leve-moderado, y en algunos casos pueden controlar el dolor intenso. Mecanismo
de accidn es producto de la inhibicion periférica y central de la ciclooxigenasa, asi
como una disminucion en la produccion de prostaglandinas. A nivel del sistema
nervioso central su mecanismo de accion es sobre la actividad de células
inflamatorias, liberacién de enzimas, liberacion de radicales libres de oxigeno y otros
mecanismos. (7)

Paracetamol: Coadyuvante eficaz para la analgesia, disminuyendo las puntuaciones
de dolor en 20 a 30%. Se considera que tiene efectos analgésicos y antipiréticos,
pero no se le considera antiinflamatorio. Tiene diversos mecanismos de accion
dentro de los que destacan bloqueando la COX-3 detectada en la corteza cerebral,
por otro lado, inhibe la liberacion de prostaglandinas a nivel del cordon espinal y
tiene efectos sobre los mecanismos serotoninérgicos para inhibicion del dolor, lo
cual genera reduccion de oxido nitrico en el sistema nervioso central, tras poseer
diversos mecanismos de accion se ha demostrado que produce un efecto ahorrador
de opioides, con minimas complicaciones debido a su alta seguridad. (1, 7)

Agonistas a2: Dichos medicamentos son la clonidina y la dexmedetomidina han sido
utilizado tanto durante como después de la operacion, demostrando una adecuada
reduccion de medicamento en conjunto con el uso de opiaceos y la duracion de los
bloqueos nerviosos, su beneficio se ve compensado por la sedacion y la
hipotensién. Los receptores a2 vy, en particular, los a2A, han sido involucrados en
las acciones anti nociceptivas espinales de la noradrenalina, esto mayoritariamente
en el asta dorsal, generando inhibicion de la sustancia P. (7)

Sulfato de magnesio: El magnesio ha sido complemento de la analgesia con
morfina, tiene un efecto ahorrador de opioides. Ademas, multiples estudios han
demostrado que suele haber prolongacién en el efecto del bloqueo sensorial con
anestesia espinal y reduce el dolor posoperatorio posterior y los requerimientos de
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opioides. También se ha corroborado su alto efecto en el tratamiento del
broncoespasmo. (1, 7)

Ketamina: Medicamento con diversos mecanismos de accion en los cuales destaca
el bloqueo de los receptores NMDA, asi como su efecto a nivel de receptores
opioides. Diversos estudios han demostrado que hay disminucion del consumo de
morfina posoperatoria a las 24 y 48 h, asi como una disminucion de la intensidad
del dolor. Si bien ciertos protocolos no lo recomienden de base para el DPO, suele
ser un adecuado adyuvante para el dolor en cirugias seleccionadas. (7)

Lidocaina intravenosa: Las pautas actuales del protocolo Enhanced Recovery After
Surgery (ERAS) para la cirugia colorrectal electiva incluyen infusiones
perioperatorias de lidocaina, tomando como referencia la disminucion el DPO. Sin
embargo, actualmente existe incertidumbre con respecto al uso de lidocaina
intravenosa para ayudar a la analgesia posoperatoria. (2)

Opioides: Los opioides siguen constituyendo una de las piedras angulares para el
tratamiento del dolor agudo postoperatorio, especialmente para aquellos
procedimientos que causan dolor de moderado a severo. (7).

El término opioide es empleado para definir cualquier sustancia enddgena o
sintética que produce efectos similares a la morfina y que se bloquea por un
antagonista. El termino opiaceo, hace referencia a sustancias morfinicas sintéticas
que poseen una estructura no peptidica. (2).

Sin embargo, el uso de opioides puede ocasionar efectos adversos, como depresiéon
respiratoria, nausea y vomito posoperatorio, ileo, retencion urinaria, hiperalgesia
entre otros, a pesar de su basto conocimiento, dosis, y profilaxis, siguen siendo unos
de los farmacos mas utilizados como rescate en el manejo del dolor postoperatorio.

(2).
Anestésicos locales.

Los anestésicos locales (AL) bloquean de forma reversible el impulso nervioso, de
forma general pueden agruparse en dos familias: aminoesteres y aminoamidas.
Tienen una afinidad por las proteinas plasmaticas alta, su principal via metabdlica
es hepatica por el citocromo P450, solo del 5 al 10% sufren aclaramiento renal.
Tiene  efectos analgésicos, antiinflamatorios, = inmunomoduladores vy
antihiperalgesicos, entre otros. (9)

Farmacocinética

Los AL se encuentran de forma libre en la sangre o unidos a proteinas plasmaticas,
principalmente se unen a la albumina y a la alfa-1-glucoproteina acida (AGA). La
AGA se encuentra en aumento en paciente con dolor, enfermedades oncolégicas y
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sometidas a un trauma o lesién tisular, aumentando su afinidad por los AL. La
acidosis es la principal causa de aumento de la fraccion libre de los AL. (9).

Los AL han sido utilizados en diversas técnicas de anestesia regional, local y neuro

axial, tiene un efecto anestésico dependiendo de la afinidad a proteinas y su
constante de disociacion (pKa) el cual se define como el pH al cual el 50% del
farmaco se encuentra en su forma ionizada y el otro 50% en su forma no ionizada
o libre. Por ultimo, el grado de unién a las proteinas determina la duracion de la
accion. Las moléculas fuertemente unidas a las lipoproteinas de las membranas
nerviosas tienen una duracion de accion prolongada (9).

Volumen de distribucion: Los AL amidas tienen un gran volumen de distribucion (1,5-
2 I/kg) debido a su liposolubilidad y su union a proteinas lo que permite un efecto
amortiguador relativo ante variaciones repentinas en las concentraciones. Este
volumen de distribucibn es mayor en recién nacidos y lactantes porque el
compartimento hidrico es proporcionalmente mayor que en los adultos. Los AL se
distribuyen en todo el organismo. La combinacion de un alto flujo sanguineo local y
un alto gradiente de concentracion favorece la distribucion al cerebro, corazon,
pulmones, higado y rifiones siendo el musculo el principal reservorio de AL. (9).

Aclaramiento: el aclaramiento de los AL depende de la concentracidn y asociacion
con las proteinas, tiene diversos puntos de aclaramiento, siendo el primero y uno
de los principales el aclaramiento pulmonar, posteriormente cerebral, que, al tener
concentraciones elevadas inducidas por un bolo, tiene la capacidad de atravesar la
barrera hematoencefalica, el flujo cardiaco es relativamente rapido y transitorio

Mecanismo de accion

El principal efecto de los anestésicos locales es el bloqueo temporal y reversible de
los canales de sodio dependiente de voltaje, promueve una entrada de sodio,
despolarizacion, para posteriormente cambiar la estructura de los canales de sodio,
sin tener reaccion a un estimulo de entrada o salida, se mantiene cerrado en reposo,
con lo cual interrumpira la conduccion nerviosa. El receptor de los AL esta ubicado
dentro del poro transmembrana del canal de sodio, con parte de su estructura
proporcionada por los aminoacidos de la hélice S6 de los dominios |, Il y IV. Los AL
también bloquean los canales de potasio y, en menor medida, los canales de calcio

9).

Lidocaina.

La lidocaina es un anestésico local tipo amida, que actua bloqueando los canales
de sodio dependientes de voltaje, la lidocaina se une a la porcién S6 del dominio 4
de la sub unidad alfa dentro del canal de sodio. (2, 10).
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Fue sintetizada en 1943 por Neils Lofgren y Bengt Lundqyvist, fue hasta 1948 cuando
fue aprobada para su uso en humanos, inicia su estudio intravenoso desde 1951,
estableciendo el antecedente para su uso en el manejo de dolor, sin riesgo de
depresion respiratoria. (11)

Tiene un efecto sobre el sistema nervioso central al ser administrada intravenosa,
aumentando los niveles de acetil colina, promueve la liberacion de opioides
enddégenos, por lo que brinda analgesia. Ademas, actua sobre los receptores
NMDA, disminuyendo los potenciales postsinapticos, modificando la respuesta al
dolor, solo cuando se utilizan dosis elevadas. Uno de sus efectos cardiacos es el
bloqueo de los canales de rectificadores de potasio hacia adentro de los
cardiomiocitos. (2, 10)

Se han reportado 8 mecanismos de accion demostrados a menos in vitro, se puede
enumerar de la siguiente manera. (12)

1. Prevencion del broncoespasmo.

Efecto analgésico y antihiperalgesico
Efectos cardiovasculares como antiarritmico
Efectos antimicrobianos

Efectos antitrombaéticos

Efecto antitumoral

Prevencion del ileo postoperatorio

© N o 0o bk~ w Db

Efecto antiinflamatorio

Su efecto antiinflamatorio se logra debido a que inhibe la activacion y adhesion de
los leucocitos al sitio de la lesidén, ademas, bloquea la activacion de los neutrofilos,
inhibiendo la liberacién de aniones superoxido e interleucina-1B. En un estudio se
demostrd que a una dosis de 1.5 mg/kg redujo la adhesion de granulocitos en el
exudado de peritoneo hasta en un 98% comparando con metilprednisolona que solo
redujo un 40% y disminuyo el conteo de leucocitos en heridas quirurgicas hasta 72
hrs posteriores. (13).

Se ha sugerido una via de sefializacién sobre los leucocitos al producir un anién
superoéxido por los neutréfilos activados. Promueve la disminucién delalL 6 yIL 8
asi como la proteina C reactiva. Por lo que la lidocaina es considerada, como un
modulador de la respuesta inflamatoria tisular y no como un antiinflamatorio total.
(14)
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El efeto antitumoral es secundario a un aumento en la expresion del receptor
NKG2D, que tendra la funcién de estimular la funcién de las Natural Killer (NK)
aumentando su capacidad de reconocimiento de las células tumorales. Inhibe la
fosforilacién de la tirosina quinasa, lo que va a contribuir a la inhibicién de la
adhesioén, migracion y permeabilidad endotelial, lo que se traducira clinicamente
como una disminucion en el proceso de metastasis, aumentando el tiempo de
exposicibn para su eliminacion mediada por las NK o tratamientos
quimioterapéuticos. (15)

Analgesia y anti-hiperalgesico: se ha demostrado que el tratamiento con lidocaina
antes de una incisién quirurgica reducia las entradas excesivas de los nervios
periféricos lesionados, suprimiendo la formacién de llamaradas y la hiperalgesia
secundaria. Uno de los mecanismos de accion es la inhibicion del sistema
glicinergico, reduce ademas la conduccion de las fibras C amielinicas, lo que
conduce a suprimir los reflejos poli sinapticos en la asta dorsal espinal. (16)

Prevencion del broncoespasmo: la lidocaina tiene un patrén depresor ventilatorio
muy débil, tiene un efecto relajante al tener un antagonismo de los receptores
muscarinicos M1, con lo que invierte la contraccion muscular bronquial inducida por
acetilcolina. A una dosis de 1.5 mg/kg podria eliminar el reflejo de espiracion, tos y
jadeo, pero nunca se inhibira el reflejo respiratorio, se ha descrito un efecto de
prevencion de laringoespasmo con dosis de 1-2 mg/kg. (17)

Efectos cardiovasculares: tiene interaccion con los miocitos, efecto cronotrépico
negativo minimo, los efectos sobre la conduccion intracardiaca y la depresiéon
inotrépica son insignificantes. Efecto bifasico, tiene un efecto de vasoconstriccion a
concentraciones bajas, pero a concentraciones altas tendra un efecto de
vasodilatacion. Es considerado como un antiarritmico clase 2B. (18, 19)

La lidocaina tiene un modelo multicompartimental, tricompartamental, por lo que
tiene una disminucion exponencial, siendo el compartimiento V1 el que tendra
mayor concentracion. Su vida media alfa es de 5-8 min, vida media beta 80-110 min.
El 90% de la lidocaina es metabolizada por el higado, tiene algunos metabolitos
activos como el Monoetilglicinexilidida (MEGX) que tiene propiedades
farmacologicas del 80-90%. Al menos el 10% de la lidocaina infundida via
intravenosa puede ser excretada sin cambios por la orina.(10, 20)

Su fijacién a proteinas es en un 80% a la (AGA) y el 20% a la albumina, la fraccién
libre de la lidocaina representa su forma toxica, es importante considerar ante un
plan de perfusién continua que la concentracion unida a proteinas es inversamente
proporcional a la concentracion del farmaco. La eficacia terapéutica de la lidocaina
dependera de mantener una concentracion plasmatica constante, por lo que, al
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instaurar un bolo, se debe iniciar la perfusion inmediatamente posterior al bolo. (2,
21)

La tasa de eliminacion se ve mas lenta en relacion con el tiempo, las perfusiones
durante mas de 24 horas, la tasa deber ser ajustada, por lo que se debe disminuir
la velocidad de infusibn o la concentracion, ya que podemos alcanzar
concentraciones plasmaticas toxicas y observar efectos adversos. (19, 22)

Dosis publicadas 1.4-6 mcg/ml, concentracién neurotoxica 8 mg/kg (15 mcg/ml) la
dosis a la que se presentan convulsiones, los sintomas y signos cardiotéxicos se
presentan a partir de 21 mcg/ml (23). Bolo inicial o dosis de carga 1-1-5 mg/kg (24).
Algunos esquemas de infusion recomiendan un mantenimiento con infusion
continua a dosis de 50 mcg/kg/min (3 mg/kg) en la primera hora, posteriormente
disminuir a 1.5 mg/kg en la segunda hora, y a partir de la tercera y hasta las 22 hrs
mantener una dosis de 0.7 mg/kg (25). Se han publicado distintas dosis y distintos
planes de infusibn mismas que varian en el bolo inicial desde 1-1.5 mg/kg,
posteriormente mantener infusiones que oscilan en un rango dentro 1.5 mg/kg hasta
4 mg/kg (26).

Intoxicacién por anestésicos locales

La intoxicacion por AL es mediada por la accion de estos sobre los canales de sodio
y potasio, produciendo un bloqueo de la propagacién de impulsos en el sistema
nervioso central y tejido de conduccion del miocardio, teniendo los signos mas leves
(disgeusia, entumecimiento peri oral, parestesia de la lengua, mareos, tinnitus y
vision borrosa), existen signos graves que van desde la agitacion hasta las
convulsiones, paro cardiaco (bloqueo AV) incluso la muerte, para llegar a esos
efectos se debe alcanzar una dosis de 8 mg/kg o 15 mcg/ml de concentracion
plasmatica, la dosis de toxicidad no es acumulativa (26). La administracion de
lidocaina en pacientes con tratamiento antiarritmico con amiodarona debera ser
ajustada, ya que disminuye el metabolismo hepatico, asi como la combinacion con
beta bloqueadores tendra un efecto inotropico negativo (27).

El tratamiento especifico de la intoxicacion por anestésicos locales son inicialmente
medidas de reanimacion inmediatas, en caso de presencia de convulsiones
espontaneas e uso de benzodiazepinas o tiopental son los farmacos de eleccion,
asi como soporte con oxigeno al 100%, proteccion de la via aérea, con manejo
avanzado de la misma en caso de no contar en ese momento con ella, en caso de
parada cardiorrespiratoria, se debe iniciar las protocolos ya establecidos, para el
manejo de paso en sala de operaciones (27).

En caso de depresion hemodinamica el uso de vasopresores es indispensable
iniciar en la fase temprana con la dosis minima necesaria para mantener TAM
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perfusoria, inicialmente el uso de Norepinefrina es clave para el soporte
hemodinamico.

El tratamiento especifico es la administracion de emulsion lipidica intravenosa solo
en casos de parada cardiorrespiratoria arritmias graves o convulsiones, la dosis
recomendada es un bolo inicial de 3 ml/kg de Intralipid al 20%, se han descrito dosis
de 6-9 ml/kg en caso de intoxicacion por lidocaina, ya que la bupivacaina tiene un
mayor porcentaje de sensibilidad (27)(26).

El mantenimiento con una perfusion continua de una emulsion lipidica, no ha
demostrado tener un efecto beneficioso, pero si se ha asociado a alteraciones en el
metabolismo de los lipidos. Posterior al bolo se han evidenciado reversion de los
efectos téxicos, sin embargo, la limitacion en la disponibilidad de la emulsion, ha
conducido a una amplia evidencia sobre un manejo de soporte adecuado,
manteniendo la hemodinamia del paciente y esperar a la vida media de eliminacién
farmacoldgica, sin la administracion de Intralipid. Por lo que el manejo precoz y
eficiente sera suficiente en la mayoria de los casos (27).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El uso de lidocaina intravenosa en infusion continua ha sido evidenciado
ampliamente, sin embargo, el temor a los efectos adversos ha limitado su uso a
dosis de 1.5 - 2 mg/kg/hr en la gran mayoria de los estudios documentados para el
manejo del dolor posoperatorio. Sin embargo, una dosis de 3 mg/kg/hr alcanzara
concentraciones plasmaticas que potencian el efecto analgésico del farmaco,
logrando una adecuada analgesia y disminucion del dolor posoperatorio.

¢El uso de lidocaina a 3 mg/kg/hr sera mas eficaz para el manejo del dolor
posoperatorio en pacientes sometidos a cirugia oncologica?
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JUSTIFICACION

El dolor posoperatorio es uno de los principales marcadores de calidad de la
atencion en salud, ya que se ha convertido en un problema de salud publica, esto
porque es la principal complicacion en pacientes sometidos a procedimientos
quirurgicos, alargando su tiempo de estancia intrahospitalaria, aumentando el riesgo
de complicaciones no asociadas al procedimiento quirargico y aumentando los
costos de la atencion a la salud.

Hasta el momento se han planteado diversas estrategias para el manejo del dolor
posoperatorio, sin embargo, la mayoria de estas estan enfocadas en el uso de
opioides como rescate, siendo sus efectos adversos su principal desventaja, en
otros escenarios el uso de adyuvantes como la lidocaina, a dosis estandarizadas ha
mostrado efectos benéficos.

Por lo que se propone realizar un estudio basado en una dosis de 3 mg/kg/hr con la
finalidad de alcazar una concentracion plasmatica mayor y con esto una respuesta
clinica que sea superior a la que se logra con una dosis de 1.5 mg/kg/hr,
demostrando asi que una dosis mayor de lidocaina brindara un efecto analgésico
superior.
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OBJETIVOS

Objetivo general

Determinar si la infusion continua de lidocaina a 3 mg/kg/hr es superior a una dosis
de 1.5 mg/kg/hr, para el manejo de dolor posoperatorio en pacientes sometidos a
cirugia oncoldgica, bajo anestesia general balanceada.

Objetivos especificos:

1. Medir el dolor en ambos grupos a los 30, 60 y 90 min posteriores al evento
quirurgico mediante la escala de ENA.

2. Medir las constantes hemodinamicas (TAM, FC) como marcadores de dolor
posoperatorio.

3. Comparar las mediciones de ambos grupos de la escala analdgica y las
constantes vitales en los diferentes tiempos preestablecidos.

4. Vigilar y prevenir los datos de intoxicacion por anestésicos locales.

5. Evaluar el estado fisico de los pacientes (ASA).
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HIPOTESIS

HIPOTESIS ALTERNA: La infusién continua de lidocaina a 3 mg/kg/h es menos
eficaz para el manejo del dolor posoperatorio en pacientes sometidos a cirugia
oncologica comparado con una dosis de 1.5 mg/kg/h.

HIPOTESIS NULA: La infusién continua de lidocaina a 3 mg/kg/h es igual de eficaz
para el manejo del dolor posoperatorio en pacientes sometidos a cirugia oncolégica
comparado con una dosis de 1.5 mg/kg/h.
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METODOLOGIA

Diseio y tipo de estudio

Se llevara a cabo un estudio de tipo clinico controlado (longitudinal, prospectivo,
comparativo, aleatorizado).

DESCRIPCION GENERAL

e Previa revision y autorizacion del comité de investigacion, del presente
protocolo, se llevara a cabo el proximo estudio.

e Previa revaloracioén preanestésica y explicacion del procedimiento, asi como
riesgos y posibles complicaciones, se solicitara la autorizacion del paciente
con firma del consentimiento informado.

e Se llevara a cabo el estudio en mujeres de entre 40 y 55 afos de edad, con
ASA lI-Ill, que cumplan con los criterios de inclusién.

e A lallegada de quiréfano el paciente debera estar canalizado con un punzo
No. 18 con llave de 3 vias, con via permeable y funcional. Se colocara
monitoreo no invasivo (EKG, PANI, pulsioximetria)

e Se llevara a cabo una induccidon anestésica estandarizada.

e Grupo A: se realizara induccion anestésica estandarizada agregando un bolo
de lidocaina a 1 mg/kg, posterior infusion continua con lidocaina a 3 mg/kg/hr

e Grupo B: se realizara induccion anestésica estandarizada agregando un bolo
de lidocaina a 1 mg/kg, posterior infusion continua con lidocaina a 1.5
mg/kg/hr Premedicacion: ambos grupos recibiran pre medicacion con
Midazolam 1.5 mg dosis unica

¢ Induccion: pre oxigenacion por 3 minutos con mascarilla facial a 5 litros por
minuto, induccion farmacoldgica de acuerdo al peso predicho, con Fentanilo
3 mcg/kg, Propofol 1.5 mg/kg, Vecuronio 100 mcg/kg, posterior a latencia
farmacoldgica se realizara laringoscopia directa con hoja de acuerdo a
caracteristicas del paciente, y se colocara la sonda endotraqueal
correspondiente a las caracteristicas del mismo.

e Farmacos adyuvantes: Omeprazol 40 mg, Ondansetron 100mcg/kg,
Dexametasona 4 mg, Ketorolaco 30 mg

¢ Mantenimiento: A base de Sevofluorano CAM 0.9 + dosis de fentanilo de 50
mcg en bolo segun requerimientos hemodinamicos.
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En el grupo A se mantendra la infusion de lidocaina a 3 mg/kg 30 min
posteriores a la extubacion y se suspendera.

En el grupo B se mantendra la infusidon de lidocaina a 1.5 mg/kg 30 min
posteriores a la extubacion y se suspendera.

Se evaluara el dolor mediante Escala Numérica Analoga del dolor, asi como
los signos vitales tomando como referencia 5 tiempos a evaluar

TO Al término de la extubacion
T1 Al llegar a UCPA

T2 A los 30 min

T3 A los 60 min

T4 A los 90 min

RECOLECCION DE DATOS, a través de la cédula de recoleccion de datos, para
su posterior analisis.

POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes mujeres que seran sometidas a tiroidectomia bajo anestesia general
balanceada, en el Hospital Regional General Ignacio Zaragoza (ISSSTE).

UNIVERSO DE TRABAJO

Pacientes sometidos a procedimientos del servicio de cirugia oncologia en el
Hospital Regional General Ignacio Zaragoza (ISSSTE).

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes del sexo femenino

Pacientes de 40-55 afios

Pacientes bajo anestesia general en tiroidectomia

ASA lI-111

Pacientes que acepten participar firmando la carta consentimiento informado

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes alérgicos a anestésicos locales

Pacientes con tratamiento para dolor cronico (opioides, neuromoduladores,
inhibidores de la recaptura de serotonina, etc.)

Pacientes con uso de antiarritmicos y beta bloqueadores
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e Bradicardia sinusal < 50 latidos por minuto
e Pacientes con diagnéstico de hipotiroidismo descontrolado

CRITERIOS DE ELIMINACION

e Pacientes en estado de choque, con inestabilidad hemodinamica.

e Pacientes que presenten intolerancia al farmaco en estudio

e Pacientes que presenten complicaciones que ameriten continuar con manejo
avanzado de la via aérea.

MUESTRA

_Za* V20 —p)] + Z P11 —p1) + p2 (1 — p2)?
(p1-p2)

Donde:

n= sujetos necesarios en cada uno de las muestras.

Za= Valor Z correspondiente el riesgo deseado

Zb=Valor Z correspondiente al riesgo deseado

p1= Valor de la proporcidon en el grupo de referencia, placebo, control o tratamiento
habitual.

p2= Valor de la proporcion en el grupo del nuevo tratamiento, intervencion o técnica
P=Media de los proporciones p1y p2.

Tamafo de la muestra

El estudio se llevara a cabo en 26 mujeres de 40 a 55 afios que seran sometidas a
tiroidectomia (13 grupo control, 13 grupo a intervenir) N: 26 pacientes

MUESTREO PROBABILISTICO

Se realizara aleatoriamente para los grupos A y B, a través del programa Excel.
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DEFINICION DE LAS VARIABLES

Variable Definicion  Unidad de medida P29 Anaiisis Clasificacion
variable
Tiempo Studenty U Discreta
trascurrido en de Mann Dependiente
afos desde el Whitney
Edad momento del (afios) cuantitativa
nacimiento  del
individuo hasta la
fecha actual.
Presion arterial Cuantitativa Studenty U Dependiente
PAS o (mmHg) . de Mann
sistdlica continua .
Whitney
Presién arterial Cuantitativa Studenty U Dependiente
PAD o (mmHg) : de Mann
diastolica continua .
Whitney
Tensién arterial Cuantitativa Studenty U Dependiente
TAM . (mmHg) . de Mann
media continua .
Whitney
Frecuencia - Cuantitativa Studenty U Dependiente
FC . numerica : de Mann
cardiaca continua .
Whitney
Escala numérica - Cuantitativa Reg’re:?:lon Dependiente
Dolor ) numeérica . logistica
analoga del dolor continua S
binaria
Sistema de
clasificacién para
estimar el estado
Riesgo funcional del numérica Cualitativa chi Dependiente
ASA paciente que ordinal cuadrada P

sera sometido a
procedimiento
anestesico.
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PROCEDIMIENTOS

Recoleccion de datos a través de encuesta y posteriormente se realizara el analisis

de datos.

Revision y aprobacion del
comite de investigacion.

Firma del consentimeinto
informado, consideraciones

éticas.

A su llegada a quiréfano, se empleara
monitoreo no invasivo (EKG, PANT,
pulsioximetria)

Se evaluara el dolor mediante Escala
Numérica Analoga del dolor, asi como
los signos vitales tomando como
referencia 5 tiempos a evaluar

Participacion de acuerdo a
los criterios de inclusion,
excluision y eliminaciuon.

Seleccion aleatoria a través
de Excel de pacientes
sometidos a tiroidectomia.

n=13

n=13

Grupo A: se les administrara se les administrara una
una infusion continua de infusion continua de
lidocaina a dosis de 3 lidocaina a dosis de 1.5

mg/kg/hr

mg/kg/hr

extubacion
T1 Al llegar a UCPA
T2 A los 30 min
T3 A los 60 min
T4 A los 90 min
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Procesamiento y analisis estadistico

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS: Hoja de recoleccién de datos.

RECOLECCION DE DATOS: Se llevara a cabo por los residentes de anestesiologia
del Hospital Regional “General Ignacio Zaragoza”.

ORGANIZACION: Se realizara una base de datos en Excel.
ANALISIS ESTADISTICO: Se empleara el programa SPSS.

Se determinara la normalidad de la distribucion de los datos con la prueba de
Kolmogorov-Smirnov, y Shapiro-Wilk. Segun la normalidad de los datos se utilizara
las pruebas t de Student y U de Mann Whitney para comparar las variables clinicas
entre los grupos de casos y controles.

La prueba Chi cuadrada se empleara para comparar frecuencias de las variables
del manejo del dolor entre los dos grupos de estudio. Para estimar la asociacion
entre la infusién de lidocaina y sus efectos de disminucién de dolor se hara una
regresion logistica binaria ajustada por edad.

Proceso de datos: Los analisis se realizaran en el software estadistico SPSS 22.0.
Los valores de p<0.05 seran considerados estadisticamente significativos.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Como se aplican los principios bioéticos en el protocolo de investigacion.

Autonomia: Es la capacidad de las personas de deliberar sobre sus finalidades
personales y de actuar bajo la direccién de las decisiones que pueda tomar. Todos
los individuos deben ser tratados como seres autonomos y las personas que tienen
la autonomia mermada tienen derecho a la proteccion.

Beneficencia: “Hacer el bien”, la obligacién moral de actuar en beneficio de los
demas. Curar el dafio y promover el bien o el bienestar. Es un principio de ambito
privado y su no-cumplimiento no esta penado legalmente.

No-maleficencia: Es el primum non nocere. No producir dafio y prevenirlo. Incluye
no matar, no provocar dolor ni sufrimiento, no producir incapacidades. No hacer
dafo. Es un principio de ambito publico y su incumplimiento esta penado por la ley.

Justicia: Equidad en la distribucion de cargas y beneficios. El criterio para saber si
una actuacion es o no ética, desde el punto de vista de la justicia, es valorar si la
actuaciéon es equitativa. Debe ser posible para todos aquellos que la necesiten.
Incluye el rechazo a la discriminacion por cualquier motivo. Es también un principio
de caracter publico y legislado.

El presente estudio se basa en los lineamientos y estandares internacionales de
investigacion 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.

Se cumple con lo establecido en el reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la salud de los Estados Unidos Mexicanos en relaciéon
con 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 debera prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la
proteccion de sus derechos y bienestar. Ademas del articulo 14 donde refiere que
la investigacion que se realice en seres humanos debe desarrollarse conforme a las
siguientes bases:

e Debera adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la
investigacion meédica, especialmente en lo que se refiere a su posible
contribucion a la solucion de problemas de salud y al desarrollo de nuevos
campos de la ciencia médica.

e Se debera realizar solo cuando el conocimiento que se pretenda producir no
pueda obtenerse por otro medio iddneo.
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e Deberan prevalecer siempre las probabilidades de los beneficiados
esperados sobre los riesgos predecibles.

e Contara con el consentimiento informado y por escrito del participante o su
representante legal.

e Debera ser realizada por profesionales de la salud con conocimiento y
experiencia para cuidar la integridad del ser humano, bajo la responsabilidad
de una institucion de atencion a la salud que actue bajo la supervision de las
autoridades sanitarias competentes y que cuente con los recursos humanos
y materiales necesarios, que garanticen el bienestar del participante de
investigacion.

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

e Se llevara a cabo cuando se tenga la autorizacion del titular de la instituciéon
de atencién a la salud.

e Debera ser suspendida la investigacion de inmediato por el investigador
principal, en el caso de sobrevenir el riesgo de lesiones graves, discapacidad
o muerte del participante en quien se realice la investigacién, asi como
cuando éste lo solicite.

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 participante o, en su caso, su representante legal autoriza su
participacion en la investigacioén, con pleno conocimiento de la naturaleza de los
procedimientos y riesgos a los que se sometera, con la capacidad de libre eleccién
y sin coaccion alguna.” En este sentido, el principio de autonomia es fundamental,
ya que los pacientes decidiran participar o no.

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

e Lajustificacion y los objetivos de la investigacion;

e Los procedimientos que vayan a usarse y su propésito, incluyendo la
identificacion de los procedimientos que son experimentales;

e Las molestias o los riesgos esperados;

e Los beneficios que puedan observarse;

e Los procedimientos alternativos que pudieran ser ventajosos para los
participantes;
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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 participante;

e La libertad 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 identificara al participante y que se mantendra la
confidencialidad de la informacion relacionada con su privacidad;

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

e Ladisponibilidad de tratamiento médico y la indemnizacién a que legalmente
tendria derecho, por parte de la institucion de atencion a la salud, en el caso
de dafios que la ameriten, directamente causados por la investigacion, y que,
si existen gastos adicionales, éstos seran absorbidos por el presupuesto de
la investigacion.

El principio de beneficencia se vera reflejado en que, al aplicar el agente analgésico,
disminuye el dolor post operatorio, ya que el agente seleccionado ha demostrado
alta eficacia y eficiencia, por lo que se deriva la aplicacién del principio de no
maleficencia, ya que este agente posee bajos efectos secundarios segun se
evidencia en la literatura y en caso de presentarse alguno, se tomaran las medidas
pertinentes. Finalmente, el principio de justicia se ve representado en la asignacién
aleatoria de los pacientes y en el respeto por consideraciones personales y
elementos equitativos.
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CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD

La lidocaina es un anestésico local aprobado para su uso humano en 1948, y
descrito para uso topico, intravenoso, bloqueo de nervios periféricos y
administracién directa, aprobado por la FDA y Cofepris asignado una categoria B
de seguridad.

En el presente estudio todos los pacientes seras valorados previamente al
procedimiento quirurgico, tendran una asignacién de riesgo anestésico quirurgico,
posteriormente seran revalorados y se tendra especial atencion en que sean
candidatos cumpliendo los criterios de inclusion, para reducir al minimo los riesgos
asociados a sensibilidad o comorbilidades.

Durante el procedimiento todos los farmacos seran preparados y manejados bajo

técnica aséptica, su aplicacibn sera mediante jeringas nuevas, estériles y
desechables.

De acuerdo al DECIMO Cuarta Actualizacién de la Edicién 2021 del Libro de
Medicamentos del Compendio Nacional de Insumos para la Salud.

Al margen un sello con el Escudo Nacional, que dice: Estados Unidos Mexicanos.-
GOBIERNO DE MEXICO.- Consejo de Salubridad General.

JOSE IGNACIO SANTOS PRECIADO, secretario del Consejo de Salubridad
General, con fundamento en los articulos, 4, parrafo cuarto, 73, fraccién XVI, bases
1a y 3a de la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos; 15, 16, 17,
fraccién V y 28 de la Ley General de Salud; 9 fraccién lll, 11, fraccién IX y XVIII, del
Reglamento Interior del Consejo de Salubridad General, se presenta a la lidocaina
en el grupo Il para anestesia:
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LIDOCAINA

Clave

Descripcion

Indicaciones

Via de administracion y Dosis

010.000.0261.00

SOLUCION INYECTABLE AL 1%
Cada frasco dampula contiene:
Clorhidrato de

lidocaina 500 mg.

Envase con 5 frascos ampula de 50
mi.

010.000.0262.00

SOLUCION INYECTABLE AL 2%
Cada frasco ampula contiene:
Clorhidrato de

lidocaina 1g.

Envase con 5 frascos ampula con 50
mi.

010.000.0263.00

SOLUCION INYECTABLE AL 5%
Cada ampolleta contiene:

Clorhidrato de lidocaina

Glucosa monchidratada
Envase con 50 ampolletas con 2 ml.

100 mg.
150 mg.

Anestesia local.

Anestesia epidural caudal.

Anestesia regional.
Arritmia ventricular

(extrasistoles, taquicardia,

fibrilacion, ectopia).

Intravenosa.

Adultos;

Antiarritmica: 1 a 1.5 mg/ka/ dosis
administrar lentamente.
Mantenimiento: de 1 a 4 mg/ min.

Solo  administrar  diluide en  soluciones
intravenosas envasadas en frascos de vidrio.

Infiltracion.

Nifos v adultos:

Dosis maxima 4.5 mg'ky de peso corporal ©
300 mg.

Anestesia caudal o epidural de 200 a 300 mg.
Anestesia regional de 225 a 300 mg.

Mo repetir Ia dosis en el transcurso de 2 horas.

010.000.0264.00

SOLUCION AL 10%

Cada 100 mi contiene:
Lidocaing 10.0q.

Envase con 115 ml con atomizador
manual.

Local

Aplicar en |la region, de acuerdo a la indicacion

del médico especialista.

| Generalidades

Anestésico local que bloguea la conduccion nerviosa interfiriendo con el intercambio de sodio y potasio a través de la

membrana celular.

Riesgo en el Embarazo

| Efectos adversos ‘

Reacciones de hipersensibilidad, nerviosismo, somnolencia, parestesias, convulsionas, prurite, edema local y eritama.

| Contraindicaciones y Precauciones ‘

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al farmaco. Hipotensidn arterial. Septicemia. Inflamacidn o infeccidn en el sitio de

aplicacion.

‘ Interacciones |

Con depresores del sistema nervioso aumentan los efactos adversos. Con opioides y antihipertensivos se produce hipotension
arterial y bradicardia. Con otros antiarritmices aumentan o disminuyen sus efectos sobre el corazdn. Con anestésicos inhalados se
pueden producir arritmias cardiacas.
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PROGRAMA DE TRABAJO

CRONOGRAMA DE MESES
ACTIVIDADES MARZO ABRIL MAYO
POR SEMANAS 2 (3|4 2|3 2| 3 4
ELABORACION DEL
PROTOCOLO

AUTORIZACION DEL
PROTOCOLO POR EL
COMITE DE
INVESTIGACION DEL
HOSPITAL

CORRECCIONES Y
APROBACION DEL
COMITE DE
INVESTIGACION

RECOLECCION DE
DATOS

ANALISIS DE
RESULTADOS

REPORTE FINAL

PUBLICACION
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RECURSOS E INFRAESTRUCTURA
Propios del Instituto.
Recursos humanos

Dr. Miguel Pineda Sanchez. Jefe de servicio de anestesiologia

Dra., Mirna Magali Delgado Carlo Titular de curso de anestesiologia
Dr. José Francisco Ojeda Valle asesor de tesis

Dr. José Eduardo Gaytan Cruz. Médico residente anestesiologia

Residentes y médicos adscritos del servicio de anestesiologia del Hospital
Regional “General Ignacio Zaragoza”

Recursos materiales

La intervencion del paciente sera en un quiréfano equipado con maquina de
anestesia para monitoreo del paciente, asi como los accesorios necesarios para su
medicion.

Hoja de recoleccidn de datos y valoracién preanestésica impresas.

Recursos electronicos: Equipo de computo portatil para captura y almacenamiento
de datos y para el procesamiento y analisis de los datos se usara el software
estadistico SPSS 22.0

Recursos financieros

El medicamento y herramientas de monitoreo seran proporcionados por el servicio
de anestesiologia, con recursos propios del instituto.
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RESULTADOS

El siguiente estudio se realizd con un total de 23 pacientes, 13 de los cuales
pertenecieron al grupo control y 13 al grupo experimental (Grafica 1). En el grupo A
con 13 pacientes se les administrd lidocaina intravenosa transoperatoria a 3
mg/Kg/h y el grupo B se les administré a los pacientes lidocaina a 1.5 mg/Kg/h
durante el transoperatorio. Debido a los criterios de inclusion, el 100% de la muestra
son del género femenino.

En el grupo A la media de edad es de 48.62, DE 4.6, en el grupo B la media es de
49.15, DE 3.9. (Grafica 2).

El estado fisico segun la clasificacion de ASA se encontré que en el grupo A, la
media es de 2.69 con una DE 0.4. En el grupo B la media es de 2.61, con una DE
de 0.50 (Grafica 3y 4).

En el grupo control la media de frecuencia cardiaca en el tiempo 0 es de 78.6, DE
12.2, en el tiempo 1 es de 73.31, DE 8.5, tiempo 2 es de 68.5, DE 6.2, tiempo 3 es
de 71.08, DE 6.4, tiempo 4 es de 72.15, DE 9.8. En el grupo experimental la media
de frecuencia cardiaca en el tiempo 0 es de 70.5, DE 9.7, en el tiempo 1 es de 61.9,
DE 5.3, tiempo 2 es de 59.3, DE 5.4, tiempo 3 es de 59.6, DE 6.9, tiempo 4 es de
58.2, DE 5.0.

De acuerdo a la prueba de suma de rangos de Mann-Whitney-Wilcoxon, con
correccion de Bonferroni. La mayoria de comparaciones en el tiempo tuvieron
diferencia significativa con p< 0.05. Solo el tiempo 0 fue no significativo con una p
de 0.64 (Grafica 5).

En el grupo control la media de tensidn arterial media en el tiempo 0 es de 85.0, DE
11.5, en el tiempo 1 es de 83.46, DE 11.26, tiempo 2 es de 77.3, DE 6.7, tiempo 3
es de 79.3, DE 7.4, tiempo 4 es de 85.3, DE 8.5. En el grupo experimental la media
de tension arterial media en el tiempo 0 es de 81.3, DE 12.7, en el tiempo 1 es de
73.2, DE 8.6, tiempo 2 es de 70.5, DE 7.8, tiempo 3 es de 73.3, DE 7.2, tiempo 4 es
de 74.3, DE 6.6.

De acuerdo a la prueba de suma de rangos de Mann-Whitney-Wilcoxon, con
correccion de Bonferroni. Solo el tiempo 4 tuvo diferencia significativa con
p<0.05(Grafica 6).

De acuerdo a la evaluacién del dolor posoperatorio mediante la escala numérica
analoga (ENA) en el grupo control la media en el tiempo 0 es de 0.46, DE 0.66, en
el tiempo 1 es de 1.53, DE 0.5, tiempo 2 es de 1.76, DE 0.59, tiempo 3 es de 2.9,
DE 0.75, tiempo 4 es de 3.3, DE 0.75. En el grupo experimental la media en el
tiempo 0 es de 0.23, DE 0.43, en el tiempo 1 es de 0.46, DE 0.66, tiempo 2 es de
0.92, DE 0.64, tiempo 3 es de 1.53, DE 0.51, tiempo 4 es de 2, DE 0.70
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De acuerdo a la prueba de Suma de Rangos de Mann—-Whitney—Wilcoxon, con
correccion de Bonferroni, para la escala numérica analoga todos los tiempos,
excepto el tiempo 0 (con una p=1), tuvieron diferencia significativa entre grupos con

una p< 0.05 (Gréfica 7).
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DISCUSION

En este estudio se realiz6 una comparacion entre dos grupos para evaluar la
eficiencia del manejo del dolor posoperatorio, asociado a dos dosis de lidocaina
intravenosa durante el transanestesico, las dosis a comparar fueron 1.5 mg/kg/h vs
3 mg/kg/h.

De acuerdo al numero total de pacientes, el 100% fueron del género femenino, la
edad media fue de 48.6 en el grupo experimental y 49.1 en el control, el estado
fisico de acuerdo a la clasificacion ASA predominante fue en ambos grupos grado
2, por lo que se traté de un grupo con poca variabilidad demografica y comparable.

Algunos esquemas previamente publicados como el sugerido por Bryson en 2010
fueron enfocados en cirugias abdominales, sin embargo, la importancia del manejo
del dolor posoperatorio, radica no solo en la dosis ponderal, si no en las
concentraciones plasmaticas obtenidas, pues el rango de una concentracion
plasmatica entre 1-5 mcg es amplio, debido a que dosis bajas alcanzaran
concentraciones plasmaticas minimas como las sugeridas por Peng en 2021 o
grandes dosis como las descritas por Hernandez (2010) para cirugia neuroldgica,
en la que la concentracion plasmatica fue medida en tiempo real y nunca alcanzo
concentraciones toxicas, sin embargo el efecto analgésico fue observado mayor que
en pacientes con concentraciones plasmaticas menores.

En el presente estudio al comparar ambos grupos mediante constantes vitales a lo
largo de los diferentes tiempos establecidos, se constata que existe diferencia
significativa al comprar la frecuencia cardiaca teniendo cifras mas estables en el
grupo experimental, al comparar la tension arterial media, no existe una diferencia
que indique algun beneficio en algun grupo independientemente de la dosis
administrada. Al igual que en estudios publicados previamente el riesgo beneficio
es ampliamente superior, debido que las concentraciones plasmaticas superiores
alcanzadas con dosis mayores de lidocaina, muestran mejores afectos analgésicos
sin mostrar datos de intoxicacion en ningun momento del procedimiento.
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CONCLUSIONES

La administracion de lidocaina intravenosa en el transanestésico, disminuyo
significativamente el dolor posoperatorio en pacientes sometidos a tiroidectomias,
al comprar una dosis de 1.5 mg/kg/h vs 3 mg/kg/h, obteniendo una diferencia
significativa en cuanto a la disminucién del dolor posoperatorio en pacientes que
recibieron una dosis de 3 mg/kg/h, al evaluar el dolor posoperatorio hasta los 90 min
con un ENA menor de 2 pts, sin presentar datos de toxicidad, permitiendo asi una
recuperacion mas rapida y de mayor calidad. Esta investigacion tiene la finalidad de
ser replicada e interpretada dentro del contexto de sus limitaciones, asi como
aplicada en todo tipo de procedimientos quirurgicos para garantizar la analgesia
posoperatoria.
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ANEXOS
ANEXO 1
Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado

Hospital regional General Ignacio Zaragoza

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADDO

Titulo del proyecto: Infusidn continua de lidocaina intravenosa transoperatoria para manejo de dolor trans y
posoperatorio en pacientes sometidos a cirugia oncolégica bajo anestesia general balanceada.

Investigadores: Dr. José Eduardo Gaytan Cruz médico residente de tercer afio de anestesiologia / Dr. José
Francisco Ojeda Valle medico adscrito al servicio de anestesiologia y asesor de protocolo (tesis)

Nombre del paciente:

ESTIMADO PARTICIPANTE:

Se llevara a cabo un estudio en el ISSSTE Hospital Regional Ignacio Zaragoza, el cual ha sido aprobado por las
autoridades y el comité de ética del ISSSTE. El motivo de la presente carta es invitarte a participar en el
estudio. Firmando esta carta autorizas tu participacién. Solicitamos que leas la siguiente informacion y nos
preguntes cualquier duda. En caso de firmar esta carta, si lo deseas, puedes solicitar una copia. Antes de
decidir si participa o no, debe conocer y entender cada uno de los siguientes apartados

Se informa que se realizara un estudio clinico controlado con pacientes en quienes se llevara el procedimiento
de tiroidectomia bajo anestesia general, con el fin de demostrar la utilidad de lidocaina intravenosa para
mejorar el dolor.

Objetivo del estudio: Demostrar la alta eficacia en el uso de lidocaina para el manejo del dolor posoperatorio
en cirugia oncoldgica (tiroidectomia).

Riesgos del estudio: En el presente estudio se toma como riesgo presencia de reaccién alérgica como rash y
prurito hasta choque anafilactico e intoxicacién por anestésicos locales.

Consideraciones:

Su participacién en este estudio es estrictamente voluntaria, puede retirarse en el momento que lo desee, la
informacion obtenida en este estudio, sera confidencial, sus datos personales serdn manejados solo por los
investigadores, si acepta y considera no tener dudas en su participacion, deberd firmar el consentimiento
informado.

Nombre y firma del paciente Nombre y firma del testigo

Nombre y firma del investigador Nombre y firma del t%@tigo




ANEXO 2
Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado

Hospital regional General Ignacio Zaragoza

CEDULA DE ENCUESTA

INFUSION CONTINUA DE LIDOCAINA INTRAVENOSA TRANSOPERATORIA PARA
MANEJO DE DOLOR POSOPERATORIO EN PACIENTES SOMETIDOS A CIRUGIA
ONCOLOGICA EN EL HOSPITAL REGIONAL GENERAL IGNACIO ZARAGOZA.

Cd. De México a de de 2023

Folio:

Grupo A (lidocaina a 3mg/kg) |:| Crupo B (lidocaina a 15
ma/kg)

Paciente: Cedula:

Edad:____ Diagnostico:

ASA:

Al término Al A los 30 A los 60 A los 90
de la llegar a minutos minutos minutos
extubacién la (T2) (T3) (T4)
(TO) UCPA

(1)

Frecuencia
cardiaca
Presion  arterial
media

Presion  arterial
sistdlica
Presion  arterial
diastodlica

ENA
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GRAFICAS

Grafica 1.

Grupo

Control
Experimental

Numero de pacientes analizados para ambos grupos, con un total de 26 pacientes.
Fuente: Hoja de recoleccién de datos

Grafica 2.

Histograma de Edad por Grupo
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En el grupo experimental la media de edad es de 48.62 y en el grupo control la
media es de 49.15.
Fuente: Hoja de recoleccién de datos
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Grafica 3.

Frecuencias de Grado ASA del Grupo Control
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El estado fisico segun la clasificacion de ASA se encontré que en el grupo control,
predomino el grado 3 (8) seguido del grado 2 (5).

Fuente: hoja de recoleccion de datos.

Gréfica 4.
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El estado fisico segun la clasificacion de ASA se encontrd que en el grupo
experimental, predomino el grado 3 (9) seguido del grado 2 (4).

Fuente: hoja de recoleccion de datos.
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Grafica 5.

Comparacion de Frecuencia Cardiaca entre grupos a través del tiempo
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La mayoria de comparaciones en el tiempo tuvieron diferencia significativa. Solo el
tiempo 0 fue no significativo.

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Grafica 6.

Comparacion de TAM entre grupos a través del tiempo
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Solo el tiempo 4 tuvo diferencia significativa.

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Grafica 7.

Comparacion de ENA entre grupos a través del tiempo
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Para la escala numérica analoga todos los tiempos, excepto el tiempo 0, tuvieron

diferencia significativa entre grupos.

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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