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RESUMEN

OBJETIVO: Comparar el despertar anestésico con remifentanilo y sin remifentanilo

en los pacientes sometidos a anestesia general.

MATERIAL Y METODOS: Se trata de un estudio clinico aleatorizado simple ciego
de 140 pacientes sometidos a anestesia general balanceada. Se dividieron en dos
grupos iguales, al grupo A (n=70) se le retird el remifentanilo 10 minutos antes y el
grupo B (n=70) recibié remifentanilo en infusién continua a dosis de 0.05 ug/kg/min

hasta la extubacion.

RESULTADOS: Las variables edad, peso, talla, presién arterial media y
frecuencia cardiaca basales entre ambos grupos no tuvieron diferencias
estadisticamente significativas, con una p>0.05. En el grupo “A” durante el
despertar anestésico, la presién arterial media en la extubacion y 5 minutos
después fueron mayores con respecto al grupo “B”, con una diferencia
estadisticamente significativa (p=0.009 y p=0.01). La ndusea fue el efecto adverso
gue presento diferencia significativa en el grupo que recibié remifentanilo, con una
p=0.023. El grupo que presentd con mas frecuencia y mas intensidad la tos fue el
grupo “A”, con una p=0.047 y p=0.005 respectivamente. En cuanto a la frecuencia
cardiaca y al tiempo del despertar no tuvieron diferencia en los grupos.
CONCLUSIONES: EI grupo que recibié remifentanilo tuvo una menor presion
arterial media, frecuencia e intensidad de la tos, que el grupo que no recibio
remifentanilo, con igual tiempo en el despertar y escasos efectos adversos.
Palabras Claves: PERIODO DE RECUPERACION DE LA ANESTESIA,
EXTUBACION TRAQUEAL, REMIFENTANILO, PRESION ARTERIAL,
FRECUENCIA CARDIACA, TOS.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To compare the emergence from general anesthesia with remifentanil

and without remifentanil in patients undergoing general anesthesia.

MATERIALS AND METHODS: This is a randomised controlled trial single-blind
study of 140 patients undergoing general balanced anesthesia. They were divided
in two equal groups, to group A (n=70) remifentanil was withdrawn 10 minutes
before and group B (n=70) received remifentanil in continuous infusion at a dose of

0.05 ug/kg/min until extubation.

RESULTS: The variables age, weight, height, basal mean arterial pressure and
heart rate between the two groups didn’t have statistically significant differences at
p<0.05. In the "A" group during the anesthetic raise mean arterial pressure and 5
minutes after extubation were higher with respect to the group "B" with a
statistically significant difference (p=0.009 and p=0.01). Nausea was the adverse
effect that presented significant difference in the group receiving remifentanil with
p=0.023. The group that presented more frequently and more intensely cough was
the "A" group with p=0.047 and p=0.005 respectively. As for the heart rate and the

time of awakening haven't significant difference in the groups.

CONCLUSIONS: The group that received remifentanil had a less mean arterial
pressure, frequency and intensity of cough, than the group that didn’t receive
remifentanil, with equal time in the awakening and few adverse effects.

Keywords: EMERGENCE FROM GENERAL ANESTHESIA, TRACHEAL
EXTUBATION, REMIFENTANIL, BLOOD PRESSURE, HEART RATE, COUGH.

MD. Nadia Penafiel Martinez. 3
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CAPITULO |

1.1 INTRODUCCION

El despertar anestésico constituye el momento final de la anestesia general, fase
en la cual pueden ocurrir algunas complicaciones como: tos, agitacion, cambios

hemodinamicos e incluso la muerte.@

Algunos factores pueden influenciar en el despertar como el tipo de cirugia, de
anestesia y de paciente; este es el caso por ejemplo de las cirugias
otorrinolaringolégicas, oftalmoldgicas, edad joven, ansiedad preoperatoria, etc.

Se han realizado algunas intervenciones farmacoldgicas con el fin de contrarrestar
los efectos indeseables que podrian presentarse al final de la anestesia, como son:
el uso de esmolol, propofol, sulfato de magnesio y opiodes, ya que una buena

analgesia permite un despertar mas tranquilo y una mejor mecanica respiratoria.®

Los opiodes y dentro de éstos, el remifentanilo propésito del estudio, es un agente
analgésico usado en el momento tanto de la induccion, el mantenimiento, y ha
mostrado también efectos beneficiosos usado en infusion continua hasta el
despertar anestésico. Estos efectos incluyen disminucion de la incidencia e
intensidad de la tos, menor variacion de los parametros hemodinamicos,

disminucion de la frecuencia cardiaca y presion arterial media.®

Este trabajo de investigacion se realizd con el objetivo de demostrar si el uso de

remifentanilo en el despertar anestésico tiene un efecto beneficioso.

MD. Nadia Penafiel Martinez. 1 0
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1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el despertar anestésico podemos encontrar algunas complicaciones como:
cambios hemodinamicos, broncoespasmo, laringoespasmo, agitacién y tos que
pueden tener posteriormente efectos deletéreos, incrementando la morbilidad y

mortalidad de los pacientes.®

Las complicaciones respiratorias después de la extubacion traqueal son tres veces
mas frecuentes que las de la induccion (4,6% versus 12.6%); un andlisis realizado
por la Sociedad Americana de Anestesiologos revel6 que la muerte o dafio
cerebral con la induccion de la anestesia disminuyo del 62% en 1985 - 1992 al
35% en 1993 - 1999, por el contrario los reclamos por muerte o dafio cerebral
asociado con el mantenimiento, la extubacion y la recuperacion se mantuvo casi
igual. Un analisis de 4.000 casos de un Estudio de Monitoreo de Incidentes
Australiano revel6 una incidencia del 5% de laringoespasmo perioperatorio (casi

siempre después de la extubacion).

En los pacientes con antecedentes de enfermedad arterial coronaria, la alteracion
hemodindmica que ocurre en la extubaciéon se asocia con un aumento del 10 -
30% en la presion arterial y la frecuencia cardiaca, que dura de 5 a 15 minutos y
podria ocasionar un desequilibrio entre el suplemento miocardico de oxigeno y la

demanda, que puede llevar a una isquemia.®

Recientes estudios como el de Nho J y cols, han reportado efectos benéficos con
el uso del remifentanilo en el despertar de la anestesia, en donde los aumentos en
la frecuencia cardiaca se atenuaron en el grupo remifentanilo y la presion arterial
media disminuyd durante la recuperacion en comparacion con los valores basales,

ademas se ha reportado menor incidencia e intensidad de la tos.®

MD. Nadia Pefafiel Martinez. 1 1
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En nuestro medio no existen estudios que evallen el efecto del uso del
remifentanilo en el despertar anestésico, razén por la cual resulta importante y
necesario para asi determinar la conducta mas adecuada y benéfica para los

pacientes.

1.3 JUSTIFICACION

El impacto cientifico se proyecta en determinar la técnica mas adecuada para el
despertar del paciente, disminuyendo la incidencia de complicaciones que se
podrian presentar en esta fase de la anestesia general reduciendo asi costos de
estadia para el Ministerio de Salud Publica. Los beneficiarios directos seran los
pacientes sometidos a anestesias generales ASA 1 y ASA 2. La difusion de esta
investigacion podra realizarse a través de la publicacion del estudio en la revista
de la Universidad de Cuenca y la presentacion a las autoridades del Hospital y del
Ministerio de Salud.

El estudio se encuentra dentro del area del sistema de salud que responde a su

linea de investigacion que es mejorar la calidad de atencion.

MD. Nadia Pefafiel Martinez. 1 2
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CAPITULO I
2.1 FUNDAMENTO TEORICO

2.1.1 Anestesia general

Se caracteriza por proporcionar amnesia, analgesia y condiciones quirdargicas

Optimas al paciente y consta de tres fases:

1. Induccibn de la anestesia: produce un paciente inconsciente y con
depresion de los reflejos protectores para el mantenimiento de los
mecanismos homeostaticos.

2. Mantenimiento: inicia cuando el paciente se encuentra lo suficientemente
anestesiado para proporcionarle analgesia, inconsciencia y relajacion
muscular.

3. Despertar: es el periodo critico de recuperacion de la anestesia general, en
el cual el paciente efectia una transicion desde el estado inconsciente
hasta el estado de conciencia con conduccién neuromuscular y reflejos

protectores de la via aérea.(”)

2.1.2 Despertar

Es el momento final de la anestesia general, que culmina con la extubacion del
paciente y consiste en retirar el tubo traqueal cuando ya no es necesario para
proteger las vias respiratorias, alrededor de éste momento pueden ocurrir un
nimero importante de complicaciones e incluso la muerte.® La agitacién durante
el despertar de la anestesia general es un problema que requiere que el personal

médico calme a los pacientes.

Los factores predisponentes para la aparicion de agitacién incluyen: el tipo de

anestesia, la operacion, y el paciente; por ejemplo la anestesia con sevoflurano se

MD. Nadia Penafiel Martinez. 1 3
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ha asociado con mayor incidencia de agitacion por sus efectos sobre el sistema
nervioso central que induce convulsiones y cambios conductuales postoperatorios.
Las cirugias otorrinolaringolégicas y oftalmoldgicas, el dolor postoperatorio, edad
joven y ansiedad preoperatoria, son también factores de riesgo para la aparicién
de agitacion. Dong YX y cols, realizaron un estudio para evaluar el efecto de
remifentanilo sobre la incidencia de la agitacion en los nifios en edad preescolar
sometidos a adenoamigdalectomia y encontraron que en el grupo que recibio
remifentanilo intraoperatorio disminuyd la incidencia de la agitacion durante la
extubacion (p<0.01) @ ®

Si la extubacién se realiza en planos anestésicos superficiales ocurre una
descarga adrenérgica con liberacion de catecolaminas con una gran respuesta
simpaticomimético a la cual se le ha llamado "tormenta mioneurovegetativa",
cuando hay antecedentes de enfermedad arterial coronaria se puede

desencadenar una isquemia miocardica. ©®

Al ofrecer al paciente una buena analgesia permitimos un despertar mas tranquilo
y una mejor mecanica respiratoria, se pueden entonces realizar diferentes
intervenciones farmacoldgicas para disminuir la respuesta hemodinamica: esmolol
(1.5 mg/kg IV 2 — 5 min antes de la entubacién), magnesio, infusiéon de propanol,
remifentanilo o fentanilo en infusion. La lidocaina en dosis de 1 a 3 mg/Kg de peso
permite contrarrestar la aparicion de tos y pujo en la extubacién, pero cuando se
realiza una confrontacibn con otros medicamentos para evitar alteraciones

hemodindmicas su uso es controvertido. 3 (10)

Por otra parte, el uso de remifentanilo en infusion hasta la extubacion en
concentraciones de TCI de 1,5 a 2 ng/ml, ha mejorado la calidad del despertar,

evitando la tos y el laringoespasmo, junto a una mayor estabilidad cardiovascular.
(4)(6) (11)

MD. Nadia Pefafiel Martinez. 14
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2.1.3 Opiodes

Los opiodes constituyen todos aquellos compuestos que se encuentran

relacionados con el opio.

Se pueden clasificar en naturales, sintéticos y semisintéticos. Los naturales tienen
dos clases quimicas: fenantrenos y benzilisoquinolinas, de la modificacién de la
morfina derivan los opiodes semisintéticos. Los opiodes sintéticos tienen cuatro
grupos: derivados de la morfina, de la metadona, los benzomorfanos y los

derivados de la fenilpiperidina. ®®

2.1.3.1 Remifentanilo

Es un opiode selectivo sintético potente derivado de la fenilpiperidina, agonista de
los receptores mu con un inicio rapido y de corta duracion de accion,

independientemente del tiempo de su administracién.®

2.1.3.1.1 Farmacodinamia

Tiene caracteristicas farmacodinamicas iguales a las de su clase con respecto a la
analgesia, depresion respiratoria, rigidez muscular, nauseas, voémitos, prurito,

cefalea, etc.(D12)(3)

Con respecto a los probables efectos que se podrian presentar con el uso del
remifentanilo, Komatsu R y cols, realizaron una revision sistematica cuantitativa en
ensayos controlados y sistematizados identificandose 85 ensayos que incluyeron
13057 pacientes y en el cual se pudo identificar que el remifentanilo fue asociado
a una recuperacion mas rapida (diferencia en el tiempo de extubacion de -2.03, IC
del 95%, -2.92 a -1.14 min), y a un menor nimero de eventos respiratorios
adversos que requirieron la administracion de naloxona (0.25; desde 0.14 hasta
0.47). ElI remifentanilo no tuvo un impacto global sobre las nauseas
postoperatorias (1.03, IC del 95%, 0.97 a 1.09) o vomito (1.06, IC del 95%, 0.96 a

MD. Nadia Penafiel Martinez. 1 5
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1.17). 14

Como resultado de la rapida eliminacién, se espera que el remifentanilo se asocie
con menos NVPO (Nauseas y Vomitos Postoperatorios). Seong Hyon y cols,
realizaron un estudio para investigar las NVPO con remifentanilo a bajas y altas
dosis en Anestesia Total Intravenosa (TIVA) en pacientes ASA | y se demostro
qgue no hubo diferencia entre ambos grupos, por lo que podemos concluir que el
remifentanilo esta asociado a una baja incidencia de este efecto adverso. (19

2.1.3.1.2 Farmacocinética

Sus propiedades farmacocinéticas favorables son minimamente alteradas por los
extremos de la edad, la disfuncién renal o hepatica, lo que permite una féacil
valoracién y una rapida disipacion del efecto clinico de este agente, incluso
después de la infusién prolongada; la semivida es de 8 a 10 minutos y se
diferencia de otros opioides sintéticos en su metabolismo inespecifico por

esterasas plasmaticas. 6 (17)

2.1.3.1.3 Usos terapéuticos

El remifentanilo se indica como un agente analgésico para usarse durante la
induccion y/o mantenimiento de la anestesia general, pero estudios recientes

demuestran su efecto benéfico durante el despertar anestésico.

Nho J y cols, realizaron un estudio en la Republica de Corea en donde evalué los
efectos de mantenimiento de una infusién de remifentanilo en el despertar de la
anestesia encontrando cambios hemodinamicos en comparacién con los valores
basales, se vidé que se atenud el aumento de la FC y la PAM. Valores de la FC y
PAM fueron significativamente mayores en el grupo de control [103 (23) supera
min (-1), 129 (17) mmHg] en comparacion con el grupo remifentanilo [79 (17)
supera min (-1), 112 (15) mmHg] durante la extubacion traqueal. Tos moderada o

MD. Nadia Penafiel Martinez. 1 6
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severa se observo sélo en el grupo de control (8/20 frente a 0/20, p<0,001). ©

En Bogota Silva O, realizé un estudio comparativo entre un grupo que recibid
remifentanilo en infusion continua a bajas dosis de 0.03 a 0.05 ug/kg/min hasta la
extubacion y otro grupo al cual se le interrumpié la administracion en donde se vio
gue presentaron diferencias en la presion arterial sistélica menor en el grupo con
remifentanilo, estadisticamente significativas al 95% (p=0.034), una disminucién
similar se obtuvo respecto a la presion arterial diastélica (p=0.010). ©)

Twersky y cols, compararon la hemodinamia asociada con el estrés quirargico y el
despertar anestésico en la anestesia general balanceada que utilice remifentanilo
versus fentanilo. Los resultados obtenidos mostraron con remifentanilo menor
presion arterial sistolica y diastolica (10 - 15 mmHg) y las frecuencias cardiacas
mas bajas (por 10 a 15 latidos por minuto) durante la intervencion en comparacion
con los pacientes tratados con fentanilo; el grupo con remifentanilo respondieron a
ordenes verbales, abandonaron la sala de operaciones y fueron dados de alta
antes que los pacientes tratados con fentanilo.

Kishi Y y cols, demostraron también la estabilidad hemodinamica y la recuperacion

rapida que tiene el remifentanilo versus el fentanilo en la laringomicrocirugia. (1819

Aouad MT vy cols, en un estudio realizado en Libano examinaron los efectos del
remifentanilo en el despertar anestésico a dosis de 0.01 a 0.05 ug/Kg/min y
demostraron que en el grupo de estudio que recibié remifentanilo hubo menor
incidencia y menor intensidad de la tos comparado con el grupo de estudio que no
recibié remifentanilo 40% vs 80%, ademas de un menor aumento de la frecuencia

cardiaca. ¥

Jun NH vy cols, realizaron una investigacion para identificar la dosis Optima de

remifentanilo para la supresion de la tos sin efectos adversos durante el despertar

MD. Nadia Pefafiel Martinez. 1 7
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en tiroidectomia. Un grupo se les administré concentraciones de 1.0 ng/ml (grupo
remifentanilo 1), o 1.5 ng/ml (-1) (grupo remifentanilo 1.5) durante el despertar. La
incidencia de tos fue inferior en el grupo remifentanilo 1.5 (31%) que en el grupo
control (74%) o grupo remifentanilo 1 (63%) (p=0,0004). Ademas, la gravedad de
la tos durante la extubacién fue menor en el grupo remifentanilo 1.5 que en el
grupo control y el grupo remifentanilo 1 (p=0,004). Se redujeron los cambios
hemodindmicos, pero el tiempo de despertar y la estancia en la unidad de
cuidados postanestésicos se prolongé en el grupo remifentanilo 1.5. 20

Chang CH y cols, en un estudio prospectivo determinaron el grado de tos con
remifentanilo en un valor predeterminado de 1 (R1), 1.5 (R1.5) y 2 (R2) ng/ml
durante el despertar. Se encontr6 que el grado de tos durante la extubacién
traqueal fue menor en los grupos R1.5 y R2 que en el grupo R1. En el grupo R2, el
tiempo de despertar fue mas largo, se presentd hipoventilacion transitoria y la
NVPO fueron mas frecuentes que en el grupo R1. No hubo diferencias en la PAM

y FC entre los tres grupos durante el despertar y la recuperacion. @b
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CAPITULO I

3.1 HIPOTESIS

e El uso de remifentanilo en infusion continua en el despertar anestésico del
paciente provoca menor alteracion de la frecuencia cardiaca, presion
arterial media, frecuencia e intensidad de la tos, con igual tiempo de

recuperacion, en relacion al despertar sin remifentanilo.
3.2 OBJETIVO/S DE LA INVESTIGACION

3.2.1 Objetivo General

e Comparar el despertar anestésico con y sin remifentanilo en los pacientes
sometidos a anestesia general en el Hospital Vicente Corral Moscoso.

3.2.2 Objetivos Especificos:

e Establecer las diferencias en la presion arterial media y la frecuencia
cardiaca en los grupos de estudio.

e Comparar la frecuencia e intensidad de la tos en el grupo que recibid
remifentanilo versus el que no recibié remifentanilo.

e Comparar el tiempo del despertar entre los grupos de estudio.

e Comparar la incidencia de los efectos adversos.

MD. Nadia Penafiel Martinez. 19
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CAPITULO IV

4. MATERIAL Y METODOS

4.1 Disefo

Se trata de una investigacion clinica aleatorizada, simple ciego. %2

4.2 Area de estudio

Centro Quirurgico del Hospital Vicente Corral Moscoso.

4.3 Poblacion de estudio

Pacientes ASA 1 y ASA 2 con edades comprendidas entre 18 a 65 afios que

recibieron anestesia general de forma programada.

4.3.1 Célculo del tamafo de la muestra

La muestra se calculdé con el programa Ene 3.0., quedando 70 participantes en
cada grupo, con los siguientes restricciones: nivel de significacion (a) de 5,
proporcién grupo de referencia (pl) de 40, proporcion grupo experimental (p2) de
70, limite superioridad relevante respecto grupo de referencia (€) de 10, proporcion

de la muestra en el grupo de referencia (wl) de 50 y potencia (pow 1-8) de 80.

4.4 Unidad de andlisis y observacion

Pacientes que fueron sometidos a procedimientos quirdrgicos de manera

programada.
4.5 Variables

4.5.1 Variables independientes: uso de remifentanilo en infusion continua.

4.5.2 Variables dependientes: tos, intensidad de la tos, tiempo en el despertar,

presién arterial media, frecuencia cardiaca y efectos adversos.

MD. Nadia Penafiel Martinez. 2 0
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4.5.3 Variables control: edad, sexo, peso, y talla (Ver Anexo N° 1).
4.6 Criterios de inclusion:
e Pacientes ASA 1y ASA 2 sometidos a anestesia general durante el afio de
estudio.
4.7 Criterios de exclusion:
e Pacientes que no autoricen el procedimiento.

e Participantes que no puedan comprender y aceptar el estudio a realizar.
e Pacientes que tienen contraindicacion para el remifentanilo.
e Pacientes con historial de alergias al farmaco utilizado en el estudio.

e Pacientes que se encuentren recibiendo antitusigenos, inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina, que presenten tos crénica, asma,

reflujo gastroesofagico y predictores de via aérea dificil.

4.8 Procedimientos y técnicas
1. Autorizacion del comité de ética para realizar el presente estudio.
2. Seleccidn de las participantes para el ensayo y explicacion sobre el mismo.

3. Asignacién aleatoria con el programa www.randomization.com (Ver Anexo N°
4) con el que se conformaron 2 grupos: Grupo “A”, a los que se les realizo el
despertar sin remifentanilo y un Grupo “B”, a los que se les administré en infusion

continua el remifentanilo hasta el despertar.

4. Mediante el consentimiento informado se explic6é a cada uno de los
participantes el estudio y se obtuvo su aceptacion (Ver Anexo N° 3).

5. Se registraron datos como edad, sexo, talla, peso.

6. A todos los pacientes se les realiz6 monitorizacion de presion arterial,

frecuencia cardiaca, saturacion de oxigeno, y electrocardiografia.

7. La induccion se realiz6 con propofol a 2 mg/Kg, remifentanilo a 1 ug/Kg y

MD. Nadia Pefafiel Martinez. 2 1
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rocuronio a 0.6 mg/Kg; se realizé el mantenimiento con sevoflurane vy
remifentanilo titulando de modo que la presion arterial y la frecuencia cardiaca
varien solo el 20%. Se utilizé6 el mismo esquema analgésico ketorolaco a 0.5
mg/Kg, tramadol a 2 mg/Kg de peso, ademas se administré dexametasona 8 mgy
metoclopramida 10 mg para prevencion de nausea y vomito postoperatorio. Se
revirtid la relajacion muscular con atropina a 0.01 mg/Kg y neostigmina a 0.04
mg/Kg; éste esquema de farmacos se encuentran disponibles en el Hospital de

estudio.

8. Al grupo A se le interrumpi6 la administracién del sevoflorane y remifentanilo 10
minutos antes, mientras que al grupo B se le interrumpié el sevoflorane 10
minutos antes y se mantuvo con infusion continua de remifentanilo de 0.05 ug/Kg

hasta la extubacion.

9. Se registro la presencia de tos y su intensidad a través de la escala de Aouad
MT y cols, (Ver Anexo N° 1), los efectos adversos, la presion arterial y frecuencia
cardiaca en los siguientes momentos: antes de la induccion, en la extubacion, y 5

minutos postextubacién.

4.9 Procedimientos para garantizar aspectos éticos

Para garantizar los aspectos éticos los pacientes firmaron el consentimiento
informado (Ver Anexo N° 3) que contiene: voluntad de participar, objetivo de la
investigacion, beneficios que recibirq, confidencialidad de la informacién y

derechos como participante. 3

4.10 Plan de anélisis

Para la tabulacion de datos se utilizd el programa SPSS version 22, para la
presentacion de la informacion se emplearon tablas segun tipo de variable. Para
el analisis se utilizaron datos estadisticos como frecuencia, porcentaje, medidas
de tendencia central como promedio y de dispersion como desvio estandar; para

contraste de hipodtesis se determind el valor de p a través de chi cuadrado o t de

MD. Nadia Pefafiel Martinez. 2 2
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student de acuerdo a las variables. (Ver anexo N° 1).
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CAPITULO V

5.1 RESULTADOS

5.1.1 Cumplimiento del estudio

Segun el diagrama CONSORT se cumplié con la metodologia recomendada para

este tipo de estudio.

| Reciutamiento |

Evaluados para seleccion

L

Excluidos (n=)

* Mo cumplen los critenos de seleccidn (n = )
+ Renuncian a participar (fi =)

« Otras razones (n=)

Aleatorizados Kl

l

Asignados a la intervencion L -

* Recibieron la intervencidn asignada

* No recibieron la intervencidn asignada (dar
motivos) (n =)

Seguimiento || Asignacién

Pérdidasde seguimento (dar motivos) (n =)
Intermumpen la intervencidn (dar motivos) (n=)

Andlisis

Analizados |-
* Excluidos del andlisis (dar maotivos) (n=

l

Asignados a la intervencion L -

* Recibieron la intervencidn asignada

* No recibieron la intervencion asignada (dar
motivos) (n =)

Pérdidas de seguimento (dar motivos) (n =)
Intermumpen la intervencion (dar motivos) (n=)

Analizados "
* Excluidos del andlisis (dar motivos) (n=)

MD.

Nadia Pefiafiel Martinez.
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5.1.2 Condiciones Pretratamiento

Tabla N° 1
Caracteristicas basales de los grupos de estudio. Hospital Vicente Corral
Moscoso, Cuenca 2015.

Tratamiento Valor
Variable P
GRUPO A GRUPO B
n=70 n=70
X+DS X+DS
Edad (afios) 38.18+14.34 37.60+13.08 0.80
Peso (Kg) 64.78+ 10.81 64.39+11.53 0.836
Talla (cm) 158.3+8.02 158.25+8.57 0.976
PAM basal (mmHQ) 80.59+11.91 78.57+13.01 0.339
FC basal (latidos por min) 65.18+11.61 66.78+14.35 0.470
n(%) n(%)
IMC
Peso normal 35 (50.0%) 34 (48.6%)
Sobrepeso 287((1318.4?;3) 297((1328;9(?;3) 0.964
Obesidad ' '
Sexo
Masculino
Femenino 25 (56%) 20 (44%) 0.469
45 (47%) 50 (53%)

Fuente: Base de datos

Elaboracion: Md. Nadia Penafiel

MD. Nadia Penafiel Martinez. 2 5
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En la tabla N.1 antes de la realizacion de la intervencion podemos observar que al
comparar las variables edad, peso, talla, sexo, indice de masa corporal,
presion arterial media y frecuencia cardiaca entre el grupo que no recibié
remifentanilo versus el grupo que recibié la medicacion no tuvieron diferencias
estadisticamente significativas, con una p>0.05, por lo tanto fueron grupos

comparables.

5.1.3 Condiciones alcanzadas con el Tratamiento

MD. Nadia Penafiel Martinez. 2 6



UNIVERSIDAD DE CUENCA

=

F

51

Tabla N° 2

Comparacion de la presion arterial media, frecuencia cardiaca, tos y tiempo del

despertar, en los pacientes sometidos a anestesia general segun grupos de

tratamiento. Hospital Vicente Corral Moscoso, Cuenca 2015.

Tratamiento Valor
Variable p
GRUPO A GRUPO B
n=70 n=70
X+DS X+DS
PAM extubacién (mmHg) 89.1+14.36 83.43+10.82 0.009
PAM 5’postextubacion (mmHg) 92.25+11.74 86.08+10.0 0.001
FC extubacion (latidos por min) 75.64+13.95 74.38+16.18 0.623
FC 5’ postextubacion (latidos por min) 71.83+13.48 71.46+12.54 0.866
Tiempo del despertar (minutos) 6.4+2.3 6.17+2.90 0.607
n (%) n (%)
Tos
Si 28 (62%) 17 (38%) 0047
No 42 (44%) 53 (56%)
Intensidad de la tos
Leve 11 (42.3%) 15 (57.7%) 0.005
Moderada 14 (87.5%) 2 (12.5%)
Severa 3 (100%) 0 (0%)

Fuente: Base de datos

Elaboracion: Md. Nadia Pefnafiel

MD. Nadia Pefafiel Martinez.
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En la tabla N.2 observamos que el grupo que no recibié remifentanilo tuvo una TA
media mayor (m=89.1, DS=14.36), que el grupo que recibié remifentanilo en el
despertar (m=83.43mmHg, DS=10.82). Esta diferencia fue estadisticamente
significativa con una p=0.009. A los 5 minutos postextubacion también se obtuvo
un presion arterial media mayor con una p=0.01. En cuanto a la frecuencia
cardiaca y el tiempo del despertar no se vio diferencia significativa entre los
grupos. La presencia de tos se presenté con mas frecuencia en el grupo que no
recibié remifentanilo con un 62% versus 38% en el grupo que si recibi
remifentanilo, con una p=0.047. De los pacientes que presentaron tos, la
intensidad leve se encontré en mayor porcentaje en el grupo con remifentanilo, y
la tos severa se detectdé solo en el grupo sin remifentanilo 3 casos con una

diferencia estadisticamente significativa, con una p=0.005.

MD. Nadia Penafiel Martinez. 28
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5.1.4 Efectos Adversos

Tabla N° 3
Efectos adversos de los pacientes sometidos a anestesia general segun grupos de
tratamiento. Hospital Vicente Corral Moscoso, Cuenca 2015.

Tratamiento Valor
Variable p
GRUPO A GRUPO B
n % n %
Cefalea
Si 0 (0.0%) 1 (100%) 0.316
No 70 (89%) 69 (11%)
Rigidez muscular No
Si 0 (0.0%) 0 (0.0%) _
No 70 (50%) 70 (50%) aplica
Prurito
Si 1 (25%) 3 (75%) 0.310
No 69 (51%) 67 (49%)
Nausea
Si 0 (0.0%) 5 (100%) 0.023
No 70 (52%) 65 (48%)

Fuente: Base de datos

Elaboracion: Md. Nadia Penafiel

En la tabla N.3 observamos que el unico efecto adverso que muestra una
diferencia significativa es la nausea reportandose 5 casos, con una p=0.023. En
grupo B se reportdé 1 caso de cefalea y 3 casos de prurito, que no tuvieron una

diferencia significativa (p=0.316 y p=0.310).
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5.1.5 Contrastacion de la Hipotesis

Con los resultados anteriormente obtenidos podemos rechazar la Hipoétesis nula,
ya que observamos que el grupo de estudio que recibié remifentanilo durante el
despertar anestésico tuvo menor elevacion de la presion arterial media, frecuencia
e intensidad de la tos, con igual tiempo de recuperacion, en relacion al grupo de
estudio sin remifentanilo, a excepcion de la variable frecuencia cardiaca en donde

no se encontré diferencia entre los grupos.

MD. Nadia Penafiel Martinez. 3 0
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CAPITULO VI

6.1 DISCUSION

El estudio de Nho J, estd de acuerdo con los resultados obtenidos en nuestra
investigacion, ya que se determinaron valores de PAM significativamente mayores
en el grupo control en comparacion con el grupo que recibié remifentanilo en la
extubacion traqueal, y en cuanto a la frecuencia cardiaca a diferencia de nuestra

investigacion si hubo variacion entre los dos grupos.®©

Silva O, en su estudio demostré también que la media de la presion arterial
sistélica de los pacientes que recibieron remifentanilo hasta la extubacién fue
menor que la de los que no recibieron remifentanilo hasta la extubacion,
presentando diferencias estadisticamente significativas al 95% (p= 0.034).%) Un
resultado similar se observo respecto a la presion arterial diastélica (p=0.010).

Twersky y cols, compararon la hemodinamia asociada con el estrés quirargico y el
despertar anestésico utilizando remifentanilo versus fentanilo. Los resultados
obtenidos mostraron con remifentanilo menor presion arterial sistélica y diastélica
(10 - 15 mmHg) vy las frecuencias cardiacas mas bajas (por 10 a 15 latidos por

minuto).(8)

En lo que se refiere a la presencia de la tos, en nuestro estudio se observo que el
grupo que recibié remifentanilo presentd en menor porcentaje tos, en cuanto a la
intensidad de la tos se observé mayor porcentaje de tos moderada y severa en el
grupo que no recibié remifentanilo, estos resultados concuerdan con los de Nho J
y cols, que determinaron tos moderada y severa soélo en el grupo de control (8/20
frente a 0/20, p<0,001).©®

El estudio de Aouad MT y cols, en el grupo que recibié remifentanilo hubo menor

MD. Nadia Penafiel Martinez. 3 1
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incidencia y menor intensidad de la tos comparado con el grupo de estudio que no

recibio remifentanilo 40% vs 80%.®

Yamasaski y cols, demostraron que la administracion de lidocaina endotraqueal y
la infusion continua de remifentanilo disminuye la incidencia y la intensidad de la
tos en comparacion con remifentanilo administrado intravenoso solo durante el

despertar anestésico.?4

Lee JH y cols, en un estudio comparativo entre lidocaina y remifentanilo en el
despertar anestésico, encontraron que la incidencia de tos fue significativamente
mayor en el grupo con lidocaina (72,7% vs 20,6%, p<0,001), asi como en el grado
de tos que presentaron (p<0,001).%

Chen J y cols, realizaron un estudio después de la cirugia endoscépica de senos
paranasales manteniendo la anestesia con remifentanilo hasta después de la
extubacion, y vieron que este puede suprimir la tos sin prolongar el tiempo del
despertar de la anestesia, efecto que depende de la dosis y es mas pronunciado a
mayores concentraciones de remifentanilo (2,0 o 2,5 ng/ml). ?®) En nuestro estudio
se tuvo la limitacion de no poder determinar estas dosis ya que en el servicio
donde se realizé no se cuenta con los recursos para determinar la concentracion
de remifentanilo en Infusion Objeto Controlada (TCI), y se administr6 a dosis de

0.05 ug/Kg/min de acuerdo al estudio de Aouad MT vy cols.

En los resultados de nuestro estudio se obtuvo que no existié diferencia entre los
dos grupos, con respecto al tiempo del despertar. Coskun y cols, realizaron un
estudio comparativo de fentanilo y remifentanilo para comparar el tiempo del
despertar con Infusién Objeto Controlada (TCI) con el indice Biespectral (BIS) de

supervision, demostrando que el remifentanilo fue mejor en la recuperacion. @7
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Dijan MC y cols, compararon remifentanilo y sulfentanilo en cirugia intracraneal y

se Vi que el tiempo de la extubacion no tuvo diferencia significativa. (28

El efecto adverso que tuvo diferencia significativa fue la nausea, con una p=0.023,
este resultado esta de acuerdo a la investigacion realizada por Silva O, en la que
encontré que la nausea fue el efecto adverso con diferencia estadisticamente
significativa (p=0.01) entre el grupo que recibi6 remifentanilo versus el que no
recibi6.®

Seong Hyon y cols, investigaron la NVPO con remifentanilo a bajas y altas dosis
en Anestesia Total Intravenosa (TIVA) en pacientes ASA |, y se demostré que no
hubo diferencia entre ambos grupos.t® Mientras que Chang CH vy cols,
determinaron en un estudio comparativo del remifentanilo a diferentes dosis que el
grupo que recibio dosis mas alta, el tiempo del despertar fue largo, hipoventilacién
transitoria y NVPO fueron mas frecuentes. 2t Esta diferencia con distintas dosis

podria ser propdsito de otras investigaciones.
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CAPITULO VII

7.1 CONCLUSIONES

e El grupo que recibi6 remifentanilo tuvo una presion arterial media menor en
la extubacion y 5 minutos después, que el grupo que no recibio
remifentanilo en el despertar. En cuanto a la frecuencia cardiaca no
tuvieron diferencia estadisticamente significativa.

e La frecuencia y la intensidad de la tos fue menor en el grupo que recibid
remifentanilo con diferencia estadisticamente significativa.

e EIl tiempo del despertar en el grupo que recibié remifentanilo comparado
con el grupo que no recibié remifentanilo en el despertar no tuvieron una
diferencia estadisticamente significativa.

e El efecto adverso que se presentd en el grupo que recibié remifentanilo fue

la nausea y la cual tuvo una diferencia estadisticamente significativa.
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CAPITULO VI

8.1 RECOMENDACIONES

El uso de infusion continua de remifentanilo en el despertar anestésico produce
menor elevacion de la presion arterial media, menor frecuencia e intensidad de
tos, con pocos efectos adversos y con igual tiempo en el despertar, razén por la
cual se recomienda que en el servicio de Anestesiologia del Hospital Vicente
Corral Moscoso se considere esta nueva técnica en la recuperacion de la
anestesia en los pacientes y se realice otros estudios para corroborar estos
hallazgos.
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10.1 ANEXOS

ANEXO N° 1.

Variables

CAPITULO X

Tabla N° 4. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Lhmension

LConcepto

Edad EMPS qus ha VIVEDD RG PErSona. IEMpD =N 3N0S ANGS. cum phdos T e
Sexo Condicion organica, masculing y femenina Fenotipo Caracteres sexusles RaE Culiney - 2m e
Peso Fuerza ejercida sobre un kilegrame de masa Fuerza sobre Kilogramo Kilogramos Confinus

Talla Alwra m=dids d= un persons d= los pies 3 |3 cabeza Altwra 2n matros Metras Continuea

Mc Relscion gue hay =ntre &l peso v la 13lls Feso Fgfm B =T85G

Talls Normal: 185 a2 243
Sobrepeso: £9 8 9.9
Obesidad: =20

Uso de Remifentanilo MINISTTSCIon INTTay enosa rem TN Hemfdenianilo  €n  Infusion T SEgrFgimm] Vo

continua

Presion Arterial Media Fresion sanguines promedio O 1000 2] CHE0 Candiacs de I SIS0l ¥ 18 FPreson anenal sistolca mmHg Conhinea

digstole Presion arterial dizstalica

Frecuencia Cardiaca Fomero de E0os regisirados en Bn mines Cafhidos por minuto i Continea

Tos Fespussia reflela a @ esumulacion © IMLacion o a5 lenminacionses | Respueesia S ==] 5] Hespussia reflel B=T4 0 )

nerviosas de las vias respiratorias superiores e inferiores gue pued estimulacion de via
pressntarse n & grupo A Y 1 grupo B SUPENOrEs © INTETONes.

Intensidadde latos Trado o TuerzZa con 13 Que S manmiesia 3 105 en = gropo &Sy 5 Trado o fuerza de 13 1os SEgundos Leve: Sokloios
Modersds: mas de 1 por
= 02 9 SEQULIoS
Severa: sostenids por = 5
sagundos.

Efectos adversos INOMas 1 =3 qU= 5= o N preseniar =n =1 gropo &y oM Es 1 == 0 ETTEEEY o

Cefalea SilNa
Frunto Svho
Rigidez muscular SilNao
Tiempo del despertar Duracin en que e pacienie eleciua Una Tansicion geode ol ealade  Minulos  desde o  oolado Rinuios Continea
inconsciente hasta el estade de conciencia tanie en el grupe B coma 2n i [ al ¥ .
=] QruDD S

Elaborado por: Md. Nadia Pefafiel
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ANEXO N° 2. FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS
UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

POSGRADO DE ANESTESIOLOGIA

Despertar Anestésico con remifentanilo versus sin remifentanilo en los pacientes

del Hospital Vicente Corral Moscoso. Cuenca, 2013.

1. FORMULARIO No.

2. GrupodeestudoA 3 B O

3. Historia Clinica:

4. Edad: 5. Peso: Kg 6. Talla: m

7. Sexo:

Masculino 3 Femenino O

Momento Antes de la Extubacion 5 minutos

extubacion postextubacion

8. Presion arterial

media

9. Frecuencia

Cardiaca

10. Tiempo del despertar: min

MD. Nadia Pefafiel Martinez. 4-2
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11. Presenciade tos: Si 3 No I

12. Intensidad de la tos:

Leve OJ Moderada &J Severa UJ

13. Presencia de efectos adversos?

Si No
Nausea (- O
Cefalea (. ()
Rigidez Muscular O -
Prurito - ()

14.0Observaciones:

Instructivo para llenar el formulario:
. Pregunta 2. Sefalar al grupo de estudio que pertenece el paciente sea “A” grupo que no recibe
remifentanilo en el despertar o “B” que recibe infusion continua de remifentanilo en el despertar a 0.05
ug/Kg/min.
. Pregunta 13. Indica la intensidad de la tos la cual puede ser: Leve si tose 1 ocasién, Moderada si tose

mas de 1 ocasion menos de 5 segundos, y Severa mas de 1 ocasion por mas de 5 segundos.
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ANEXO N° 3. CONSENTIMIENTO INFORMADO

UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
POSGRADO DE ANESTESIOLOGIA

Yo, Nadia Pefafiel Martinez, residente de posgrado de Anestesiologia de la
Universidad de Cuenca, me encuentro realizando este proyecto de tesis previo a
la obtencion de mi titulo en la especialidad de Anestesiologia, para lo cual usted
ha sido elegido. Antes que usted decida participar lea detenidamente este
consentimiento informado, haga todas las preguntas que tenga para asegurarse
gue entienda todos los beneficios y riesgos que puedan presentarse.

1.- Proposito del estudio: el objetivo principal de este estudio es determinar el
efecto benéfico que tiene un medicamento llamado remifentanilo en el momento
gue el paciente recobra la conciencia y se procede a la extraccion del tubo que se
encuentra en la traquea a través de la boca.

2.- Participantes del estudio: todos los pacientes sometidos a cirugias
programadas que no tengan alguna enfermedad que comprometa su estado fisico,
y que puedan recibir esta medicacion.

3.- Procedimiento: en la sala de cirugia se aplicardn medicamentos debidamente
registrados que le produciran suefio y en este estado se introducira un tubo por la
boca hacia la traguea para administrarle oxigeno y los gases anestésicos.
Mientras dure el acto su anestesidlogo no lo abandonara, estara adecuadamente
monitorizado los signos vitales, para garantizar que no tenga dolor durante la
operacion se le administrara un medicamento llamado remifentanilo, el cual
cuando termine el acto operatorio se seguird administrando a pequefias dosis
hasta que se despierte o se dejara de administrarlo 10 minutos antes; después

usted recibird un control posoperatorio en la sala de recuperacion, hasta que esté
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totalmente recuperado.

4.- Riesgos: Luego del despertar podria presentar nausea, vomito, picazon.

5.- Beneficios: la administracion de remifentanilo hasta el despertar evitara menor
presencia e intensidad de la tos y cambios bruscos en la presion arterial,
frecuencia cardiaca.

6.- Costos: el estudio no tendra ningun costo para usted, todo sera financiado por
el gestor de la investigacion.

7.- Privacidad y confidencialidad: la informacién serd conocida por el personal
médico, el comité de bioética y el autor de la investigacion. El estudio podra ser
publicado en revistas cientificas y reuniones médicas, pero la identidad del
paciente no sera revelada.

8.- Consentimiento: he leido toda la informacion de la hoja de consentimiento o me
han leido adecuadamente. Todas las preguntas sobre el estudio y la participacion
han sido entendidas.

YO con Cl............... doy el consentimiento para

participar dentro del estudio.

Firma del participante

Al firmar este consentimiento, no se ha renunciado a ninguno de los derechos
legales.

Nombre de la Investigadora: Md. Nadia Rosalia Pefnafiel Martinez

Teléfono: 2882486 - 0987881801

Direccion del domicilio: Av. 10 de Agosto y Francisco Estrella 1-28
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ANEXO 4.

A Random Permutation
from

http://www.randomization.com

Read this way —---->

63 112 126 113 96 71 16 93 137 122 18 88 66 109 13 86 11 124 82 31 74 43 53 8% 30 77 57 131 12 19 & 61 127 1 83 40
59 62 47 117 94 107 42 114 7 17 52 46 37 58 55 119 35 70 115 90 64 32 125 130 5 118 28 4 Te 138 110 99 134 22

120 98 27 111 75 78 68 84 116 38 136 72 2 100 97 103 34 39 24 33 67 6 108 92 123 44 36 51 87 3 85 135 95 23 133 29
79 128 10 54 50 139 €9 73 20 495 105 9 80 56 132 129 &0 45 15 102 81 140 121 106 41 25 26 48 14 101 &5 104 21 91

To reproduce this permutation, use the seed 18156
Random permutation generated on jueves, 12 de diciembre de 2013 15:14:18
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