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RESUMEN.

El dolor quirdrgico después de operacion cesarea interfiere con la relacion madre-hijo, con
consecuencias negativas para este importante binomio (1). Los opioides son los farmacos
mas utilizados en el tratamiento del dolor y la morfina es el que mas se utiliza en anestesia

epidural para aliviar el dolor intra y postoperatorio (2).

Objetivo. Comparar el grado y duracion de la analgesia posoperatoria entre 200 ug de
buprenorfina y 2 mg de morfina asociados a la bupivacaina en anestesia epidural en

cesarea electiva.

Metodologia. Se realiz6 un ensayo clinico controlado aleatorizado simple ciego en
pacientes sometidos a cesarea con anestesia epidural. Se estudiaron dos grupos
distribuidos aleatoriamente segun el opioide incorporado a la bupivacaina: el grupo A
(n=84) recibi6 bupivacaina mas morfina 2 mgy el grupo B (n=84) recibié bupivacaina mas
2 ug de buprenorfina. Se valor6 durante el intraoperatorio: variables hemodinamicas,

efectos adversos y en el posoperatorio la analgesia durante 24 horas.

Resultados. El porcentaje de pacientes con dolor moderado e intenso es mayor en el grupo
A. Los promedios de la intensidad del dolor fueron menores en el grupo B, p<0,05. No se
observaron diferencias estadisticamente significativas en los promedios de la frecuencia
cardiaca, saturacién de oxigeno y tension arterial. Hay una mayor frecuencia de efectos
colaterales en el grupo B 20 (11,9%) en relacion al grupo A 6 (3,6%). RR 1,707; IC95%
1,183 - 2,109; valor p=0,003.

Conclusiones: El uso de la buprenorfina por via epidural provee mejor analgesia y menos

efectos colaterales.

Palabras claves: ANALGESIA EN CESAREAS, BUPIVACAINA, MORFINA, EVENTOS
ADVERSOS.
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ABSTRACT

Introduction :The surgical pain after cesarean section interferes with the mother-son, with
negative consequences for this important binomial (1). Opioids are the most drugs used in
the treatment of pain and morphine is the most commonly used in epidural anesthesia to

alleviate the intra- and postoperative pain (2).

Objective. Compare the degree and duration of postoperative analgesia between 200 ug of
buprenorphine and 2 mg of morphine associated with bupivacaine in epidural anesthesia in

elective cesarean section

Methodology This is a controlled clinical trial randomized single-blind study in patients
undergoing cesarean section with epidural anesthesia. We studied two equal groups: group
A (n= 84) received bupivacaine more buprenorphine 200 ug track epidural and group B (n=

84) received bupivacaine plus 2 mg of morphine.

RESULTS: The percentage of patients with moderate and severe pain is greater in the
group A. The averages of the intensity of the pain were lower in group B, p<0.05. There
were no statistically significant differences in the averages of the heart rate, oxygen
saturation and blood pressure. There is a higher frequency of side effects in the group to
20 (11.9 %) in relation to group B 6 (3.6 %). RR 1,707; 95% CI 1.183 - 2,109; p-value=0.003.
The nausea was more frequent in the group to 14 (8.6 %), p-value=0.046. We didn’t
observed in the two groups cases of respiratory depression, urinary retention or headache.
There were 7 (4.3 %) patients with pruritus in group A.

Conclusions: the use of buprenorphine in the epidural anesthesia provides better

analgesia, and minor side effects.

Key Words: ANALGESIA IN CESAREAN SECTIONS, BUPIVACAINE, MORPHINE, SIDE
EFFECTS.

Md Yesenia Maldonado Cérdova



égt UNIVERSIDAD DE CUENCA
INDICE
RESUMEN. ... e e e e e e e e e e n e e e e e nnaeaeees 2
AB ST R A CT e e e e 3
INDICE ...ttt ettt 4
AGRADECIMIENTO ..t e e e e e e e e e e e aa e e eaneees 8
(] D 1 [ @ N I PP 9
CAPITULO |1ttt 10
00 R [ 4 o Yo LU o o o ] o FA U TP 10
1.2 Planteamiento del problemas: ...........uuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiii e 10
1.3 JUSTIFICACION ..t e e e e 12
CAPITULO 1.ttt 13
2.1 FUNAAMENTO TEOTICO...eiiieiiiiiiiiiiiei ettt e e 13
CAPITULO ettt 17
G 0t I 110 L0 (=S PSP 17
3.2 ODJetiVo GENETAL: .....ccoeeeeeeee e 17
3.3 ODbjetivos ESPECITICOS: .uuuuiiiiiiiiiiiiiie e 17
CAPITULO IV ittt 18
Y/ 1 o o Lo U TSP PPPPRRPT 18

4.1 Tipo de estudio: Se elabord un ensayo clinico controlado, aleatorizado a simple

(o] [T [0 TP 18
A6 VaAlADIES ... 18
4.8 CriteriosS de INCIUSTON: .....uuiiiiiiii i 19
4.9 Criterios de eXCIUSION: ......iiiiiiiiiiii e 19
4.10 INtEervenCiON ProPUESEA: .....coovviiiiii e e 19
4.12 Plan de analiSiS:....cooiiiiiiiiiiiiie e 22

4

Md Yesenia Maldonado Cérdova



éL t UNIVERSIDAD DE CUENCA

G I NS 0 1= 03 (0 = o o 1O 22
CAPITULO V ittt 23
5. RESUITAAOS ... 23
CAPITULO VI ottt 32
G B o U] [0 o [T TTT PR 32
CAPITULO VI et e et e e et e e e e e ab e e e e eeaa e e aeees 36
7.1 CONCIUSIONES ...ttt 36
7.2 RECOMENUACIONES ...ttt 37
8. Referencias bibliografiCas .........cccuuiiiiiiiiiii e 38
0. ANEX O S .. e 42

5

Md Yesenia Maldonado Cérdova



éL t UNIVERSIDAD DE CUENCA

RESPONSABILIDAD

Yo, Md. Yesenia Maldonado Cérdova, autora de la tesis: “BUPIVACAINA AL 0.5% MAS
BUPRENORFINA VS BUPIVACAINA AL 0.5% MAS MORFINA PARA EL MANEJO
DEL DOLOR POSTOPERATORIO EN ANESTESIA PERIDURAL EN CESAREA
ELECTIVA”, Certifico que todas las ideas, criterios, opiniones, afirmaciones, analisis,
interpretaciones, conclusiones, recomendaciones, y demas contenidos expuestos en la

presente investigacion son de exclusiva responsabilidad de su autor.

Cuenca, 02 de marzo del 2016

Md. Yeseni Jhaanha Maldonado Cérdova

Cl # 1104087497

Md Yesenia Maldonado Cérdova



éxis.! t UNIVERSIDAD DE CUENCA

DERECHO DE AUTOR

Yo, Md. Yesenia Maldonado Cordova, autora de la tesis: “BUPIVACAINA AL 0.5% MAS
BUPRENORFINA VS BUPIVACAINA AL 0.5% MAS MORFINA PARA EL MANEJO
DEL DOLOR POSTOPERATORIO EN ANESTESIA PERIDURAL EN CESAREA
ELECTIVA”, reconozco y acepto el derecho de la Universidad de Cuenca, en base al Art.
5 literal c) de su Reglamento de Propiedad Intelectual, de publicar este trabajo por cualquier
medio conocido o por conocer, al ser este, requisito para la obtenciéon de mi titulo de
Especialista en Anestesiologia. El uso que la Universidad de Cuenca hiciere de este

trabajo, no implicaré afeccion alguna de mis derechos morales o patrimoniales como autor.

Cuenca, 02 de marzo del 2016

Md. Yeseni Jhganha Maldonado Cérdova

Cl # 1104087497

Md Yesenia Maldonado Cérdova



éxis.! t UNIVERSIDAD DE CUENCA

AGRADECIMIENTO

Gracias a nuestro Padre Todopoderoso y a la Virgen del Cisne, porque fueron
mi fuerza espiritual, ilumindndome cada paso.
A mi hijo, a mis padres, abuelita, hermanos, sobrinos y amigos, que siempre
estuvieron incentivandome y brindadndome su apoyo incondicional, en quienes

encontré la fortaleza necesaria para la culminacion de este proyecto.

Md. Yesenia Jhoanna Maldonado Cérdova

Md Yesenia Maldonado Cérdova



= | UNIVERSIDAD DE CUENCA

DEDICATORIA

Al amor incondicional, al que espera y comparte, al
gue cada dia te inspira a ser mejor, te da fuerzas en
los momentos dificiles y que con una sonrisa y
abrazo hace que cada dia se llene de luz 'y

esperanza

A mi querido hijo. Sebastian

Md. Yesenia Maldonado Cérdova

Md Yesenia Maldonado Cérdova



éf-‘s. UNIVERSIDAD DE CUENCA

CAPITULO |

1.1 Introduccion.
En la paciente obstétrica el uso de analgésicos es controversial por los efectos adversos
gue pueden ocurrir con la eliminacién de farmacos en la leche materna. Entre los farmacos

utilizados para este fin, estan los opioides via epidural. (3)

Sin embargo, el uso de opioides puede tener riesgos moderados, como son las nauseas y
vOomitos, mareos y constipacion, o riesgos mas severos gue incluyen a la inmunosupresion

y depresion respiratoria. (4)

En base a la flexibilidad de administracion y el perfil de eventos adversos, la buprenorfina
resulta una opcion atractiva para el manejo de dolor postoperatorio en comparacién con
otros opioides. Algunos estudios han demostrado que la buprenorfina puede tener
propiedades analgésicas similares o superiores a la morfina, puede tener la capacidad de
incrementar la duracion de la analgesia, y puede reducir el requerimiento de analgésicos

adicionales. Ademas la buprenorfina tiene un perfil de seguridad muy razonable. (4)

El uso de opioides y anestésico local proporciona una adecuada analgesia postoperatoria,

siendo un método seguro y eficaz. (5)

1.2 Planteamiento del problema:

El dolor postoperatorio suele subestimarse y tratarse de manera insuficiente
Aproximadamente el 70 % de los pacientes quirlrgicos experimenta un cierto grado
(moderado, intenso o extremo) de dolor postoperatorio. Los resultados del tratamiento
insuficiente del dolor postoperatorio comprenden una mayor morbimortalidad, debida
principalmente a complicaciones respiratorias y tromboembolicas, una mayor estancia
hospitalaria, un deterioro de la calidad de vida y aparicion de dolor crénico (6). La incidencia

de dolor crénico tras una cesarea se estima en torno al 5.9%(7).

El dolor postoperatorio en la operacion ceséarea es considerado como severo, tiene una
duracion de al menos 48-72 horas, se considera situado en la escala de dolor asociado a
procedimientos quirdrgicos, justo por debajo del dolor generado tras las intervenciones de

cirugia toracica y/o supra umbilicales. Con lo que es evidente que altera el bienestar
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materno, su relacion con el recién-nacido y dificulta la recuperacion postoperatoria. Esto
convierte a la cesarea en uno de los postoperatorios ginecologicos peor tolerados, siendo
el dolor la principal preocupacion de estas mujeres durante y tras la intervencion (8) A pesar
del marcado reciente interés por mejorar el manejo del dolor postoperatorio, la evidencia a
nivel mundial muestra que su prevalencia de intensidad moderada a severa en pacientes
hospitalizados es del 26,0 al 33,0%, y la del dolor severo se ha estimado entre el 8,0 y el
13,0%3 (9).

El manejo inadecuado de dolor postparto 0 pos cesarea en el postoperatorio inmediato
puede afectar de manera significativa el bienestar de la madre y el neonato, esto es debido
a que en presencia de dolor se retrasa la deambulacion, el tiempo de inicio de ingesta
alimentaria; la ventilaciéon presenta un patron restrictivo y se condiciona el acumulo de
secreciones. Estas alteraciones en conjunto favorecen el desarrollo de complicaciones
como ileo, atelectasias, neumonia, embolismos; asi mismo, la secrecion de catecolaminas
disminuye la secrecion de oxitocina, con lo cual se disminuye o suspende la secrecién de

leche materna (3).

No esta claro si hay ventajas de la buprenorfina comparada con la morfina, Templos L,
llega a la conclusion que la morfina presenta un 56.4% de Eva menor de 5 (dolor leve a
moderado) en 24 horas a diferencia de la buprenorfina que presenta 42.8% de la poblacion
con EVA menor de 5 en el mismo tiemp. Lépez Raydn y colaboradores afirman que la
buprenorfina provee un tiempo maximo de 10 horas de analgesia y un tiempo promedio de

analgesia de 8 horas. (10)

Pese que en la literatura a nivel mundial reporta que la buprenorfina proporciona una
potencia analgésica 25 a 30 veces mayor que la morfina (11), con una calidad de analgesia
similar o superior a ésta pero con menos efectos colaterales, en la actualidad no existen
estudios que respalden estos conceptos; por lo que considero necesario realizar este
estudio en nuestro medio para validar nuevos esquemas terapéuticos e instaurar
protocolos practicos en nuestro hospital. Teniendo en cuenta que este tipo de dolor es
extremadamente frecuente y no es manejado correctamente en mucho de los casos, por

lo tanto sigue siendo una meta para mejorar la calidad de vida de nuestras usuarias.

11
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1.3 Justificacion

Con la presente investigacion se pretende proyectar un impacto cientifico al determinar un
esquema terapéutico eficaz que proporcione una buena analgesia posoperatoria en las

pacientes que se sometan a cesarea.

En la actualidad existen muchas opciones para controlar el dolor después de una cesarea,
sin embargo, todas estas posibilidades tienen riesgos para el bienestar de la madre y del
producto; la frecuencia de las complicaciones, y el manejo de diferentes dosis terapéuticas
demanda nuevos estudios para demostrar la seguridad de los tratamientos empleados en

nuestras pacientes.

El Hospital Vicente Corral Moscoso; no cuenta con protocolos de esquemas terapéuticos
a utilizar en el manejo del dolor postoperatorio en pacientes obstétricas sometidas a
operacion cesarea; al instaurar un esquema terapéutico Util permitira disminuir la
permanencia hospitalaria y un impacto en la reduccion de costes de salud, ademas de

mejorar la satisfaccion de las usuarias.

Los resultados de esta investigacion, proveeran nueva evidencia sobre todo en el manejo
de opioides para controlar el dolor en el trans y post operatorio después de una cesarea.
Determinar los posibles cambios en los parametros hemodinamicos, saturacion de
oxigeno, tensién arterial y frecuencia cardiaca. Determinar la frecuencia de los efectos

colaterales, nausea, vomito, prurito, depresion respiratoria y cefalea.

Los resultados obtenidos podran ser difundidos en revistas académicas de nuestra
localidad y podran servir como un instrumento de informacion cientifico, asi como de
promocién, motivacion y educacion en la sociedad. Ademas los resultados servirdn como

instrumento epidemioldgico para posteriores investigacione

12
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2.1 Fundamento teérico

El dolor postoperatorio (DPO) se considera en la actualidad como la fase inicial de un
proceso nhociceptivo persistente y progresivo, desencadenado por la lesion tisular
quirargica (12).

La lesion tisular desencadena una serie de respuestas que pueden causar alteraciones
ventilatorias (5,0-25,0% de los pacientes), gastrointestinales y urinarias, e incluso puede
precipitar un infarto o fallo cardiaco, alteraciones en el metabolismo de los hidratos de
carbono, lipidos y de las proteinas, respuestas diencefalicas y corticales, ansiedad, miedo
y la depresion que aparecen cuando el dolor no es manejado (5). En la paciente obstétrica,
la percepcion del dolor es el resultado de una experiencia Unica y multifactorial, la cual es
influenciada por: ansiedad, experiencias previas, aspectos étnico-culturales y medio
ambiente. La percepcidn del dolor en este grupo poblacional, puede tener un componente
sensorial y afectivo, de tal forma que la interaccion de factores cognitivos, emocionales,
estimulos somaticos y viscerales condicionardn el incremento en la percepcién de su
intensidad (5).

El dolor, como toda experiencia emocional es subjetivo; sin embargo, un fenbmeno como
el dolor debe ser medido, por lo cual se ha desarrollado instrumentos para la
cuantificacion de la experiencia dolorosa. La “Escala Visual Analdgica” (VAS), ideada por
Scott Huskinson en 1976, es el método de medicibn empleado con mas frecuencia en
muchos centros de evaluacion del dolor. Consiste en una linea de 10 cm que representa el
espectro continuo de la experiencia dolorosa. La linea puede ser vertical u horizontal y
termina en angulo recto en sus extremos. Sélo en los extremos aparecen descripciones,
“no dolor” en un extremo y “el peor dolor imaginable” en el otro, sin ninguna otra descripcion
a lo largo de la linea. Su principal ventaja estriba en el hecho que no contiene nimeros o
palabras descriptivas. Al paciente no se le pide que describa su dolor con palabras
especificas, sino que es libre de indicarnos sobre una linea continua la intensidad de su
sensacion dolorosa en relacion con los dos extremos de la misma. Es un instrumento
simple, sélido, sensible. Su validez ha sido demostrada en numerosos estudios (80,81) y

su fiabilidad en un (82%) (5). Se plantea que una puntuacion de dolor de 4 o mas daria
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lugar a una evaluacion integral del dolor y a una rapida intervencion por el prestador de

atencion médica (7).

Hoy dia se conocen las consecuencias negativas para la paciente, el neonato y los
servicios de salud que se derivan de una inadecuada atencion del dolor postoperatorio por
las multiples y complejas respuestas fisiolégicas a la agresién quirdrgica. Ademas, la
liberacion de catecolaminas disminuye la secrecidon de oxitocina, con lo que se reduce 0
suspende la produccion de leche materna. Es por ello que al controlar el dolor se obtienen
multiples beneficios: mejoria de la funcion pulmonar, atenuacion de la respuesta al estres,
mejor respuesta metabdlica al trauma, mantenimiento de la inmunocompetencia,
movilizacion temprana de la paciente y disminucién de la estancia hospitalaria, entre otros
(13).

ANALGESICOS OPIOIDES. Los opioides constituyen la piedra angular para el tratamiento
del dolor agudo postoperatorio, especialmente para aquellos procedimientos que causan
dolor moderado a severo (14). Los agonistas opioides producen analgesia mediante la
interaccion con receptores mu centrales y periféricos, y a través de su interaccion con
receptores kappa y delta. Estos receptores son esenciales en la génesis del dolor agudo y
por ello son excelentes blancos para el manejo del dolor. Uniéndose a estos receptores,
inhiben la transmision de impulsos nociceptivos desde la periferia hacia la médula espinal
y pueden activar las vias descendentes inhibitorias que modulan la transmision del dolor.

Los opioides se clasifican utilizando diferentes criterios: 1) origen: naturales, sintéticos,
semisintéticos; 2) estructura quimica: fenantrenos, fenilpiperidinas, benzomorfanos,
morfinanos; 3) intensidad de dolor que pueden suprimir: débiles, potentes; tipo de
interaccion con el receptor afinidad por los receptores (4, dy K), y eficacia (agonistas,
antagonistas, agonistas parciales, agonistas-antagonistas) y; 5) duracién de accién: corta,
ultracorta, retardada. La afinidad de los opioides por los receptores es relativa, de tal forma
gue un opioide puede desplazar a otro del receptor al que se ha unido. Los agonistas-
antagonistas y los agonistas parciales muestran un “efecto techo” para la analgesia que

limita su uso; sin embargo producen menos depresion respiratoria y dependencia (15).

Los opioides ademas de producir analgesia a dosis terapéuticas también pueden provocar

efectos centrales como; sedacion, euforia, depresion respiratoria, y efectos periféricos,
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entre ellos tenemos: disminucion de la motilidad intestinal, hipotension bradicardia,
liberacion de histamina que “puede provocar cierto grado de broncostriccion y retencion

urinaria entre otros.

BUPRENORFINA. La buprenorfina es un opioide semisintético altamente lipofilico derivado
de latebaina. Es 25 a 50 veces mas potente que la morfina (16). Su volumen de distribucién
es 2.8L/KG y su aclaramiento es de 20ml/Kg/min. Los metabolitos de la buprenorfina, son
mucho menos potentes y tienen mayor afinidad por el receptor mu. Posee una alta afinidad
por el receptor mu, baja actividad intrinseca en ensayos in vitro, y presenta un efecto techo
para analgesia en algunos modelos animales y en humanos para la depresién respiratoria.
Produce depresion de la ventilacion minuto, con dosis superiores 3,0ug/kg

aproximadamente.

Es metabolizada en el higado por la isoenzima CYP3A4, mediante N-desalquilacion es
convertida a norbuprenorfina. Ademas, la glucuronizacion es llevada a cabo por UGT1Al
y UGT2B7, y en el caso de la norbuprenorfina por UGT1A1 y UGT1A3. La norbuprenorfina
es el mayor metabolito activo, actuando como agonista opioide mu y delta, agonista puro
de nociceptina y agonista parcial kappa. Los glucuronidos formados son eliminados
mayoritariamente a través de la bilis (17). Debido a la importante eliminacion hepética, el
riesgo de acumulacion en pacientes con insuficiencia renal es significativamente reducido
(12).

MORFINA. La morfina se une a receptores especificos en diversos sitios dentro del sistema
nervioso central (SNC) y el intestino, alterando con ello la percepcion del dolor y la
respuesta emocional al mismo, ejerce su actividad agonista principalmente en los

receptores Mu y en menor medida en los receptores Kappa.

La morfina, administrada por via subcutanea o intramuscular se absorbe rapida y
completamente con inicio de accion a los 10-15 minutos; el efecto maximo se alcanza entre
60 y 90 minutos con una duracion de accion de 4 a 6 horas. La unidn a proteinas es de
aproximadamente 40% con un volumen de distribucion de aproximadamente 4,7 I/kg. La
morfina tiene como sitio de accién principal el SNC y atraviesa la barrera hematoenceféalica
solo en pequeias cantidades en el adulto, en cambio en el feto alcanza niveles elevados
debido a su facil paso a través de la placenta. Los niveles terapéuticos plasmaticos son de
aproximadamente 65 ng/ml y los niveles letales son cercanos a los 500 ng/ml. La morfina

sufre una transformacion a nivel hepatico pasando por una N-des metilacion
15
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transformandose en metabolitos activos e inactivos. La excrecion se realiza principal ente
por via renal como morfina-3 glucuronido y como morfina intacta en pequefias cantidades.
También se excretan pequefias cantidades por la bilis, el sudor, el jugo gastrico y la leche
materna (18).

ANESTESIA PERIDURAL. La anestesia epidural consiste en la administracion de
anestésicos local en el espacio epidural. Teniendo las siguientes ventajas: menor riesgo
de aspiracion gastrica, satisfaccion del deseo de la madre para permanecer despierta, evita
el uso de farmacos depresores, menor peligro de hemorragia post quirargica, reduccién de
la incidencia de cefalea post- puncién lumbar, mayor estabilidad hemodindmica, permite
administrar conjuntamente con el anestésico local narcoéticos para el alivio del dolor post
operatorio en inyeccion Unica o a través de un catéter, que una vez insertado en el espacio
peridural permite una extension gradual del bloqueo y el mantenimiento de la anestesia en

caso que la cirugia se prolongue (5).

BUPIVACAINA. Es un anestésico local tipo amida de accion larga que inhibe la
conductancia nerviosa en forma reversible y limitada en una parte del cuerpo, impendiendo
la propagacion de los potenciales de accion en los axones de las fibras nerviosas
auténomas, sensitivas y motoras. La bupivacaina esta preparada en una sal soluble en
agua con un pH de 6.0 para mejorar la estabilidad quimica. Es una base débil (pKa-8.1)
estando en forma no ionizada menos del < 50%, la forma lipido soluble permite llegar a los
canales del sodio de los axones a pH fisiologico. La bupivacaina tiene una latencia de 15
minutos con una duracion de accion de aproximadamente de 2 a 3 horas. Es metabolizada
por las enzimas microsomiales del higado y la excrecion urinaria total de bupivacaina y sus

metabolitos es < 40%.
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CAPITULO Il

3.1 Hipotesis:

La bupivacaina al 0.5% mas buprenorfina proporciona un mejor grado y duracion de
analgesia posoperatoria en relacion a bupivacaina al 0.5% mas morfina en anestesia

epidural en cesérea electiva.

3.2 Objetivo General:

Comparar el grado y duracion de la analgesia posoperatoria entre 200 ug de buprenorfina
en relacion a 2 mg de morfina asociados a la bupivacaina en anestesia epidural en

cesarea electiva.

3.3 Objetivos Especificos:

1. Comparar el grado de dolor postoperatorio con 200 ug de buprenorfina'y 2 mg
de morfina epidural en cesarea electiva.

2. Comparar la duracion de la analgesia posoperatoria con 200 ug de buprenorfina
y 2 mg de morfina epidural en ceséarea electiva.

3. Determinar los efectos secundarios en cada grupo de pacientes: depresion

respiratoria, nausea, vomito, retencion urinaria, cefalea, prurito.
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CAPITULO IV
4. Método.
4.1 Tipo de estudio: Se elaboré un ensayo clinico controlado, aleatorizado a simple
ciego.

4.2 Area de estudio: Servicio de anestesiologia Vicente Corral Moscoso y José Carrasco

Arteaga

4.3 Poblacién de estudio. Todas las pacientes obstétricas que necesiten manejo del dolor

en anestesia peridural en cesareas electivas.

4.4 Muestra: El tamafio de la muestra se calcul6 con las siguientes restricciones:

Parametro Valor
Nivel de Significacion 5.00
Proporcion Grupo de Referencia 56.40
Proporcién Grupo Experimental 57.00
Limite No-Inferioridad respecto Grupo de 20.00
Referencia

Proporcion de la Muestra en el Grupo de 50.00
Referencia

Potencia 80.00
Porcentaje de abandonos 0.00

Resultados.
Resultado Valor

Tamafio de Muestra Grupo de Referencia | 84
Tamafo de Muestra Grupo Experimental | 84

En total se estudiaron 168 pacientes, 84 pacientes para cada grupo.

4.5 Unidad de andlisis y observacion: Pacientes que fueron sometidas a operacion

cesarea.

4.6 Variables
Relacion empirica de variables:
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Variable independiente: (Bupivacaina 0,5%—buprenorfina 200ug) — (Bupivacaina 0,5%-

morfina 2mg.)
Variables dependientes: Grado de analgesia, duracion de analgesiay efectos Adversos.

Variables dependientes secundarias: tiempo de latencia, modificaciones
cardiovasculares (presion sanguinea sistdlica, presion sanguinea diastdlica y presion

sanguinea media, frecuencia cardiaca), efectos adversos (hipotension, nausea, vomito).
Variables de control: Edad, peso, talla, indice de masa corporal y edad gestacional
4.7 Operacionalizacion de variables: (ver anexo 3).

4.8 Criterios de inclusién:
o Pacientes de 18y 45 afos de edad.
e Embarazo a término.

e Gestantes ASA 1y Il (ASA-American Society of Anesthesiologists)

« Aceptacion del método por la paciente
4.9 Criterios de exclusion:

e Pacientes en que se contraindicé el uso de una anestesia peridural.

« Pacientes con hipersensibilidad conocida a los anestésicos locales y a los

opioides.

o Pacientes con enfermedades neurologicas.
4.10 Intervencion propuesta:
Una vez aprobado el protocolo por la Direccion de Asesoria de Tesis de Postgrado de la
Facultas de Ciencias Médicas, se solicitd la autorizacion al Comité de Bioética del Hospital
Vicente Corral Moscoso Yy José Carrasco Arteaga parar realizar el procedimiento. Se
obtuvo el consentimiento informado en todas las pacientes que fueron sometidas al

procedimiento.
Se conformaron dos grupos.

Grupo A recibié: Bupivacaina 75 mg al 0,5% (15 ml) + buprenorfina 0.2 mg (2
ml) Total 17 ml

Grupo B recibi6 Bupivacaina 75 mg al 0,5% (15 ml) + morfina 2 mg. (2 ml)
Total 17 ml.
19

Md Yesenia Maldonado Cérdova



UNIVERSIDAD DE CUENCA

Para el desarrollo de esta tesis, se cumpli6 el siguiente proceso:

1.

Aprobaciéon de protocolo de investigacion por el comité de ética de la
Facultad de Ciencias Médicas.

Reclutamiento para el ensayo segun los criterios de inclusion.
Aleatorizacion y asignacion para la conformacion de grupos mediante el
programa www.randomization.com; determinandose los grupos a ser
intervenidos A y B, para evitar sesgos, el procedimiento y medicién de
variables fue realizado por el investigador.

Valoracion preanestéscia a cada paciente a ser intervenida.

Aceptacion y firma del consentimiento informado.

Enmascaramiento: se realizé un estudio simple ciego, en este caso nuestro
paciente desconocio el esquema a utilizar.

A su llegada al quiréfano, se realizé una monitorizacion de rutina (PANI,
ECG, Sp0O2), puncién venosa con catéter 18 G, en mano no dominante,
prellenado con solucién de Ringer a (10 MI/kg) y bloqueo peridural en L2
a L3 con aguja Touhy 18, con técnica de la pérdida de la resistencia, en
posicion sendente. Las medicaciones seran administradas de acuerdo con
la distribucién de grupos ya descrita.

Se reqistré los pardmetros hemodindmicas cada 5 minutos, utilizando
vasopresores (efedrina) si fuera necesario para la correccion de
hipotensién, Presidn arterial sistolica menor de 90 mm Hg o presion arterial
media por debajo de 60 mm Hg.

Se administré oxigeno suplementario por canulas nasales a 2 litros por

minuto, una vez que la paciente estuvo posicionada en la mesa quirurgica.

10.Terminada la cirugia, se traslado a la paciente a la sala de recuperacion,

donde permanecié el tiempo estimado por el tipo de cirugia y a
continuacion pasa a piso en donde se valoré la analgesia en 4, 8, 12, 16,
20 y 24, horas luego del procedimiento quirdrgico. A través de la Escala

analogo visual, EVA

11.Recopilacion de la informacion en un formulario disefiado para el efecto

(ver anexos).

12.Los farmacos, para el estudio son parte del cuadro basico del Ministerio de
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Salud Publica y existen en las Farmacias de los Hospitales.

Aleatorizacion

Para la asignacion aleatoria de las pacientes a cada grupo de estudio se utilizo la
siguiente tabla de numeros aleatorios. De acuerdo al ingreso de la paciente al Hospital
se asignaba al grupo A o grupo B de estudio segun la secuencia de los numeros.

[1] Muestreo simple aleatorio:
Datos:

Tamafio de la poblacién: 168
Tamano de la muestra: 84

Nimero de los sujetos seleccionados:

91 40, 114 118 154 14 83
28] 68 7l 1ss| 1ss]  79] 78
33 25| 105 27 77 52| 111
153  104f 163 61 20| 12| 154
700 88| s3] 103 8 59| 116
132 16| 96 1200 125 75| 135
142] 148 30 95 35 117|164
92 81 63 2 g7l 122  119)
152 57 26| 127 51 go| 168
42 23| 159] 100|126  151] 140
11 13 44/ 100| 43 69| 24
gs| 8| 34 41 138 58| 145
Probabilidad de seleccién: 50,0000%

4.11 Procedimiento e instrumentos para la recoleccién de datos: los datos se
obtuvieron de la hoja del transanestésico de la paciente y fueron registrados en la hoja de

registro preestablecida con la informacion necesaria para el estudio.
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4.12 Plan de analisis:

Para la tabulacion de datos se utilizo el programa SPSS version 15, para la presentacion
de la informacion se emplean tablas y graficos segun tipo de variable. Para el andlisis se
utilizaron estadisticos como frecuencia, porcentaje, medidas de tendencia central como
promedio y de dispersion como desvio estandar; para contraste de hipoétesis se determiné
el Riesgo Relativo (RR), con IC 95%, y el valor de p a través de chi cuadrado (X?) o t de

student de acuerdo a las variables.

4.13 Aspectos éticos

Para garantizar los aspectos éticos, primero se obtuvo la autorizacion mediante el
consentimiento informado (anexo), de la Facultad de Ciencias médicas de la Universidad
de Cuenca y del director del hospital donde se desarrolld el estudio, ofreciendo toda la
informacion necesaria sobre el ensayo que se esta planteando. Se les explicé a los
pacientes la importancia del control del dolor postoperatorio, sus ventajas y desventajas
asi como la opcién a desistir de patrticipar en el estudio propuesto. Los datos recopilados

fueron manejados con estricta confidencialidad.
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CAPITULO V

5. Resultados.

Diagrama del Ensayo clinico segun la Declaracion de CONSORT 2010

Evaluados para seleccion (n =175)

o)
-t
c
v .
'E Excluidos (n =7)
553 No cumplen los criterios de seleccion (n=5)
S Renuncian a participar (n=2)
x Otras razones (n=0)
Aleatorizacion (n =168)
c
9
3 Asignados a la intervencion A (n =84) Asignados a la intervencién A (n =84)
c oM.q q 02 q an.q q ./ .
oo Recibieron la intervencion asignada (n=84) Recibieron la intervencién asignada
< No recibieron la intervenciéon asignada (n=84)
2
3
'€ Perdidas de seguimiento (n =0) Perdidas de seguimiento (n =0)
'050 Interrumpen la intervencién (n=0) Interrumpen la intervencién (n=0)
a
;3 Analizados (n =84) Analizados (n =84)
'@ Excluidos del andlisis (n=0) Excluidos del andlisis (n=0)
<

Diagrama de flujo de progreso a través de las fases de un ensayo clinico aleatorizado

paralelo de los grupos
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El promedio de edad de las pacientes del grupo A fue de 25,7 + 5,9 afios y el de las

pacientes del grupo B fue de 25,4 + 6,0 afios. De acuerdo a la edad los grupos fueron

comparables, valor p=0,789. Segun el peso, el promedio para las pacientes del grupo

A fue de 69,4 + 9,9 y para las pacientes del grupo B fue de 69,1 + 11,2. Los grupos

fueron comparables de acuerdo al peso, valor p=0,838. El promedio de la talla para

las pacientes del grupo A fue de 151,2 + 7,2 y para las pacientes del grupo B fue de

151,4 + 7,5, grupos comparables segun el valor de p=0,860. Por ultimo, los grupos

fueron comparables segun las semanas de gestacion, valor de p=0,868. El promedio

de la edad gestacional para las pacientes del grupo A fue de 38,5 + 1,1 semanas de

gestacion y para las pacientes del grupo B fue de 38,5 + 1,0 semanas de gestacion.

TABLAN°1

Cmparacion de los grupos segun la edad, el peso, la tallay semanas de

gestacion de las pacientes tratadas con bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina

vs bupivacaina al 0,5% mas morfina en anestesia peridural para cesareas

electivas, Cuenca 2014.

95% del intervalo de Valor p
confianza para la media
Desviacion Limite Limite
N Media estandar inferior superior | Minimo | Maximo
2ot A 84 25,7143 5,98104 24,4163 27,0123 18,00 42,00
B 84 | 25,4643 6,09651 24,1413 26,7873 | 18,00 | 40,00 0,789
Total 168 | 25,5893 6,02224 24,6720 26,5066 | 18,00 | 42,00
Peso
A 84 69,4548 9,92082 67,3018 71,6077 53,00 97,00
B 84 69,1205 11,20600 66,6886 71,5523 | 46,00 | 112,00 | 0,838
Total 168 | 69,2876 10,55254 67,6803 70,8950 | 46,00 | 112,00
Talla
A 84 | 151,2500 7,25587 149,6754 152,8246 | 110,00 | 167,00
B 84 | 151,4524 7,58789 149,8057 | 153,0991 | 115,00 | 168,00 | 0,860
Total 168 | 151,3512 7,40217 150,2237 152,4787 | 110,00 | 168,00
Edad GAGStaC'O”a' 84 | 3850 1,116 38,26 38,74 37 41
B 84 38,53 1,020 38,30 38,75 36 41 0,868
168 38,51 1,066 38,35 38,67 36 41
Total
Fuente: Base de datos
Elaboracion: Yesenia Maldonado Cordova
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Se determind que segun la intensidad del dolor a las 4 y 8 horas no existe diferencias
estadisticamente significativas, valor de p >0,05. Sin embargo a las 12, 16 20 y 24
horas si hubo diferencias estadisticamente significativas, los promedios de la
intensidad del dolor fueron menores en el grupo B, p<0,05.

TABLA N° 2

Intensidad del dolor postoperatorio en pacientes tratadas con bupivacaina al
0,5% mas buprenorfina vs bupivacaina al 0,5% mas morfina en anestesia

peridural para cesareas electivas, Cuenca 2014.

INTENSIDAD DEL DOLOR N PROMEDIO EI)EESS'I'\QQICD;,ID(\)RN MAXIMO
e
om0 o
12 HORAS gj igig 1”7921404247 0,001
16 HORAS | 10 | 197796 | oo,
20 HORAS gg :Iggg %’7592315965 0,003
24 HORAS 1| sse | 135008 |05,

Fuente: Base de datos
Elaboracion: Yesenia Maldonado Cérdova

Al analizar la intensidad del dolor de acuerdo al grado leve, moderado o intenso se
determiné que a las 4 horas todos los pacientes en el grupo Ay en el grupo B tuvieron
un dolor leve.

A las 8 horas se observaron dos pacientes con dolor moderado en el grupo A y todos
del grupo B se mantuvieron con un dolor leve. A las 12 horas hubieron 7 pacientes
con dolor moderado y 1 con dolor intenso en el grupo A, en el grupo B sélo un paciente

tuvo dolor moderado el resto se mantuvo con dolor leve.
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A las 16 horas se observo diferencias estadisticamente significativas entre los grupos

Ay B. En el grupo B todos los pacientes tuvieron dolor leve y en el grupo A 8 tuvieron

dolor moderado y uno intenso.

A las 20 horas disminuyo el nimero de pacientes con dolor moderado pero fueron

mayores en el grupo A. Y a las 24 horas, se observaron 2 pacientes con dolor

moderado en el grupo A y todos los pacientes del grupo B tuvieron dolor leve. No

hubieron diferencias estadisticamente significativas p>0,05.

TABLA N° 3

Intensidad del dolor postoperatorio en pacientes tratadas con bupivacaina al

0,5% mas buprenorfina vs bupivacaina al 0,5% mas morfina en anestesia

peridural para cesareas electivas, Cuenca 2014.

TRATAMIENTO

VARIABLES TOTAL CHI2 VALOR P
Dolor 4 horas no
dolo or 84 (100,0%) 84 (100,0%) 168 (100%)
Leve 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Moderado 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Intenso
Dolor 8 horas
Leve 80 (49,1%) 83 (50,9%) 163 (100,0%) | 2,049 0,359
Moderado 2 (100,0%) 0 (0,0%) 2 (100,0%)
Intenso 1 (50,0%) 0 (0,0%) 2 (100,0%)
Dolor 12 horas
Leve 75 (47,5%) 83 (100,0%) | 158 (100,0%)
Moderado 7 (87,5%) 1(12,5%) 8 (100,0%) 5,899 0,052
Intenso 1 (100,0%) 0 (0,0%) 1 (100,0%)
Dolor 16 horas
Leve 74 (46,8%) 84 (53,2%) 158 (100,0%)
Moderado 8 (100,0%) 0 (0,0%) 8 (100,0%) 9,627 0,008
Intenso 1 (100,0%) 0 (0,0%) 1 (100,0%)
Dolor 20 horas
Leve 79 (49,1%) 82 (50,9%) 161 (100%)
Moderado 3 (75,0%) 1 (25,0%) 4 (100,0%) 1,050 0,306
Intenso 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Dolor 24 horas
Leve 79 (48,5%) 84 (51,5%) 163 (100,0%)
Moderado 2 (100,0%) 0 (0,0%) 2 (100,0%) 2,100 0,147
Intenso 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Fuente: Base de datos
Elaboracion: Yesenia Maldonado Cérdova
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En el grafico se puede apreciar el comportamiento de la intensidad del dolor en los
dos grupos. El grupo que recibié bupivacaina al 0,5% mas morfina, es el que presenta
los promedios mas altos de intensidad del dolor, con el mayor promedio a las 12
horas. El grupo de bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina se mantuvo estable durante

el tiempo que se registro el dolor.

GRAFICO N°. 1

Intensidad del dolor postoperatorio en pacientes tratadas con bupivacaina al
0,5% mas buprenorfina vs bupivacaina al 0,5% mas morfina en anestesia

peridural para cesareas electivas, Cuenca 2014.

Intensidad del dolor

0,9
0,8
0,7
0,6
0,5556
0,5
0,4

0,3

0,2
0,1 0,119 0,131

o o“56341
4 horas 8 horas 12 horas 16 horas 20 horas 24 horas

0;1687 0,1786

0,0714

==/ B

Fuente: Base de datos
Elaboracion: Yesenia Maldonado Cérdova

No se observaron diferencias estadisticamente significativas en el promedio de la

frecuencia cardiaca entre los grupos, p >0,05.
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TABLAN° 4

Comparacion de la frecuencia cardiaca en pacientes tratadas con bupivacaina
al 0,5% mas buprenorfina vs bupivacaina al 0,5% mas morfina en anestesia

peridural para cesareas electivas, Cuenca 2014.

Frecuencia cardiaca N Promedio DeS\Ciagién Maximo
estandar
e e o
FC post bloqueo gj gigg 12;32 0,530
s | resere | 1asoter | O3
o ssmin o mam oo | oo
o somi 2 mous | S o
o s om0 g
o oomn o | T o
e s20min i

Fuente: Base de datos
Elaboracion: Yesenia Maldonado Cérdova

En relacién a la saturacion de oxigeno, tampoco hubieron diferencias significativas

entre los dos grupos, valor de p>0,05.
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TABLA N° 5.

Comparacion de la saturacion de oxigeno en pacientes tratadas con
bupivacaina al 0,5% més buprenorfina vs bupivacaina al 0,5% mas morfina en

anestesia peridural para cesareas electivas, Cuenca 2014.

Saturacion de oxigeno| N Promedio Desv"r’adén Maximo
estandar

so Basal o4 | ooseos | sz | O
SO post Bloqueo :j g:gg;i 1:6338263547 0,530
osmn e sz,
I . e el
030 min o | ororas | ddgers | O
=045 min 2&13 ggﬁgﬁ ::ll,,3061522335 Ui
=060min zzli 19090’,50398756 ?:,970§)6294 et
=0 420 min ; gi:iigg 212,,1536348199 S

Fuente: Base de datos
Elaboracion: Yesenia Maldonado Cérdova

Al analizar los promedios de la tension arterial en los grupos de tratamiento, no se
observaron diferencias estadisticamente significativas entre los promedios en los

diferentes tiempos de registro, valor p >0,05.
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TABLA N° 6

Comparacion de la tensién arterial en pacientes tratadas con bupivacaina al

0,5% mas buprenorfina vs bupivacaina al 0,5% més morfina en anestesia

peridural para cesareas electivas, Cuenca 2014.

Tension arterial N Promedio Desy:-‘acro-n Maximo
estandar
Tension Arterial 84 137,6463 130,86251 0.442
Basal 84 126,5714 13,46954 ’
Tension Arterial 84 117,6098 15,22162 0.450
Blogueo 84 119,3810 14,90201 ’
Tension Arterial 5 82 110,6098 14,36281 0.556
min 84 111,8690 13,13120 ’
Tension Arterial 15 82 110,8293 13,95655 0.341
min 83 112,8795 13,63049 ’
Tension Arterial 30 81 110,6296 13,08572 0.959
min 80 110,7375 13,20121 :
Tension Arterial 45 60 113,2000 13,75179 0.151
min 69 110,0580 10,93817 ’
Tension arterial 60 25 110,72,00 9,21285 0.983
min 40 110,7750 10,73811 ’

Fuente: Base de datos
Elaboracion: Md. Yesenia Maldonado Cérdova

Al analizar la frecuencia de los efectos colaterales, se observo una mayor frecuencia
en el grupo de tratamiento con bupivacaina al 0,5% mas morfina 20 (11,9%) en
relacion al grupo con bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina 6 (3,6%).

Los pacientes que recibieron el primer tratamiento tienen mayor probabilidad de
presentar efectos colaterales, OR 4,063; IC95% 1,54 - 10,72; valor p=0,003.

De igual manera la nausea fue mas frecuente en el grupo de la bupivacaina al 0,5%
mas buprenorfina 14 (8,6%). Hay una asociacion estadisticamente significativa entre
la ndusea y los tratamientos utilizados, valor p=0,046.

No se observaron en los dos grupos casos de depresion respiratoria, retencion

urinaria o cefalea. En el grupo de la bupivacaina al 0,5% mas morfina hubieron 7
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(4,3%) casos de pacientes con prurito, lo cual no se observé en las pacientes que

recibieron bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina.

TABLA N° 7

Efectos colaterales en pacientes tratadas con bupivacaina al 0,5% mas
buprenorfina vs bupivacaina al 0,5% més morfina en anestesia peridural para

cesareas electivas, Cuenca 2014.

Grupos tratamiento RR IC 95% vela
Variable =
Efectos colaterales
Si 20 (11,9%) | 6(3,6%) |1,707 | 1,183- | 0,003
No 64 (38,1%) | 78 (46,4%) 2,109
Nausea / vémito
Si 14 (8,6%) | 6(3,7%) | 1,517 | 0,952 -
No 66 (40,5%) | 77 (47,2%) 1,983
Retencion urinaria
Si 0 (0,0%) 0 (0,0%)
No 80 (49,4%) | 82 (50,6%)
Depresion
respiratoria . 0 (0,0%) 0 (0,0%)
NoO 80 (49,4%) | 82 (50,6%)
cefalea 0(0,0%) | 0(0,0%)
No 80 (49,4%) | 82 (50,6%)
LS < 7(4.3%) | 0(0,0%)
No 73 (44,8%) | 83 (50,9%)

Fuente: Base de datos
Elaboracion: Md. Yesenia Maldonado Cérdova
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CAPITULO VI

6. Discusién

Segun la literatura cientifica los opioides espinales son a menudo utilizados para aliviar el
dolor después de un parto por cesarea. La analgesia neuroaxial ha demostrado ser un
método adecuado para aliviar el dolor posterior a una cesarea. La morfina, el cual es el
unico opioide aprobado por la FDA para administracion intratecal, ha sido utilizada tanto en
forma epidural como intratecal. Cuando se administra de forma intratecal se consigue
mayores tiempos de analgesia comparado con la administracién epidural. Las dos vias sin
embargo, estan asociadas con efectos colaterales, que incluyen el prurito y la ndusea post

operatoria, que son las principales causas de insatisfaccion con el procedimiento. (19)

De hecho, en la actualidad el uso de opioides intradurales y epidurales constituye una
practica clinica habitual para conseguir analgesia intra y post operatoria. La morfina es
probablemente el opioide que tiene la mayor accion medular selectiva tras la

administracion intradural o epidural. (20)

Para demostrar la efectividad de la bupivacaina y buprenorfina o bupivacaina y morfina se
llevd a cabo este estudio. Se determind, que de acuerdo a la intensidad del dolor no se
observaron diferencias entre los grupos en las primeras 4 y 8 horas. Sin embargo, después
de este tiempo, a las 12, 16, 20y 24 horas si se observaron diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos, los promedios de la intensidad del dolor fueron menores en
el grupo de la bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina, valores de p <0,05.

Santana y colaboradores., concluyen también que el uso de bupivacaina y buprenorfina es
eficaz para el manejo del dolor post operatorio, porque provee una mejor analgesia por su

calidad y duracion, con un menor requerimiento de analgesia complementaria. (21)

Se ha demostrado que la buprenorfina es eficaz y segura en muchos modelos de manejo
del dolor postoperatorio. Entre algunas de sus ventajas estan la versatilidad de su
administracion, sus efectos secundarios manejables y su posibilidad de ser combinada con

otros analgésicos la hacen un analgésico exitoso en el manejo del dolor postoperatorio. (4)
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La accion analgésica de la morfina se ha determinado desde hace varios afos, en varias
publicaciones como el estudio realizado por Culebras y colaboradores para demostrar la
eficacia de la morfina en anestesia epidural después de partos por cesarea comparado con
el uso nalbufina intratecal, la morfina demostrd proveer mayores tiempos de analgesia
p<0,0001, con una incidencia de efectos colaterales como nausea, vomito y prurito similar
para ambos grupos; sin embargo, la morfina es la que provee una mejor analgesia por

mayor tiempo. (22)

Esta bien establecido que la adicion de pequefias dosis de morfina (0,05-0.5mg) prolonga
la analgesia postoperatoria después de una parto por cesarea. El uso de pequefias dosis
disminuye el riesgo de depresion respiratoria, sin embargo la presencia de efectos

colaterales como nausea, vomito y prurito pueden ser frecuentes. (23)

Segun el estudio de Senard y colaboradores, no se demostraron diferencias importantes
entre el uso de morfina asociado a bupivacaina y ropivacaina. Los valores del dolor y de

los efectos colaterales no fueron diferentes entre los grupos. (24)

Algunos de los resultados en los estudios mostraron que la buprenorfina puede tener
propiedades analgésicas similares o superiores a la morfina, puede tener la capacidad de
incrementar la duracion de la analgesia, y puede reducir el requerimiento de analgésicos

adicionales (4).

La adicién de un opioide a un anestésico local como la bupivacaina hiperbéarica es una
técnica efectiva para incrementar la intensidad y duracién del bloqueo vy prolongar la
analgesia postoperatoria por mas de 6 horas, sin que haya modificaciones en la
recuperacion del bloqueo motor, y con baja incidencia de efectos colaterales, excepto por

la presencia de prurito moderado. (25)

Es importante mencionar que el uso de bupivacaina epidural provee anestesia adecuada
en las cesareas. (26) De hecho, también, el solo uso de la bupivacaina via peridural provee
analgesia eficaz, sin cambios hemodinamicos. (27) Lo cual se confirm6 en nuestro estudio,
los valores de la frecuencia cardiaca, saturacion de oxigeno, tension arterial, no

presentaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos.

Durante las primeras 4 y 8 horas no se observaron diferencias entre los grupos, la mayoria
tuvo dolor leve. A las 12 y 16 horas, se observaron una mayor frecuencia 7 y 8 pacientes

con dolor moderado en el grupo de la bupivacaina al 0,5% mas morfina, a diferencia de la
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bupivacaina mas buprenorfina donde se registrd un paciente con dolor moderado a las 12

horas.

Abouleish y colaboradores, evaluaron la eficacia de la adicién de 0.2 mg de sulfato de
morfina libre de preservantes en 2 ml de solucion de bupivacaina hiperbarica en pacientes
sometidas a cesarea. Demostraron que la morfina intratecal, incrementa significativamente
la analgesia intra y postoperatoria, por ejemplo 82% de pacientes que recibieron morfina
vs 41% de los que no la recibieron no requirieron analgesia suplementaria durante la
cirugia. Luego de la cirugia las pacientes no necesitaron de analgesia complementaria por
un promedio de 27 +/-0.7 horas. La condicidon neonatal no tuvo mayores modificaciones
con el uso de pequefias dosis de morfina. Por lo cual concluyen que la combinaciéon de
bupivacaina y morfina en las cesareas es un método efectivo y seguro para proveer alivio

del dolor durante la cirugia y para proveer analgesia post operatoria prolongada. (23)

Las ventajas de la morfina epidural, también se reportan en el estudio de Chen y
colaboradores, sin embargo ellos mencionan que los efectos colaterales como el prurito
pueden ser controlados con una dosis baja de nalbupina. (28). El estudio de Sanansilp y
colaboradores., sugiere el uso de droperidol via venosa para controlar los efectos

secundarios sobre todo de la nausea y vomito sin alivio del prurito. (29)

Se determin6é un mayor porcentaje de pacientes con efectos colaterales en el grupo de la
bupivacaina al 0,5% mas morfina 20 (11,9%) comparado con 6 (3,6%) de pacientes que se
registro en el grupo de la bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina. El principal efecto colateral
gue se observo en las pacientes es la nausea con un 11,9% en el primer grupo y un 3,6%
en el segundo grupo, diferencias estadisticamente significativas, valor de p=0,003 y la
nausea con un 8,6% y 3,7% respectivamente, valor p = 0,046. No se registraron casos de
retencion urinaria, depresion respiratoria o cefalea. Hubo un 4,3% de pacientes que

presentaron prurito en el grupo de bupivacaina mas morfina.

La incidencia de prurito después de la administracién de morfina epidural varia entre el 1
al 90%, la nausea del 7 al 60% y el vomito del 17 al 50%. (30)

La adicién de epinefrina al anestésico local no incrementa la incidencia de efectos

colaterales o los efectos analgésicos de la morfina administrada via epidural. (31)
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La analgesia epidural no esta asociado con un puntaje bajo del Apgar a los 5 minutos. (32)
También hay estudios que demuestran que esta asociado con una mayor incidencia de
cesareas RR 2.5 1C95%: 2.5 - 2.6.(33)

Con el uso de morfina epidural, el dolor postoperatorio es menos frecuente, menos intenso

y de corta duracién y el uso de analgésicos y sedantes es menos frecuente. (34)(35)(36)

Cuando se utilizad morfina més bupivacaina la intensidad del dolor es mas alta a las 12
horas posteriores a la anestesia p<0,001. La presencia de prurito es el efecto colateral mas

frecuente, con una mayor incidencia a dosis mas altas de morfina. (37)
El efecto analgésico de la morfina es independiente de la accién de la bupivacaina. (38)

Salgado y colaboradores., determinaron la eficacia de la morfina peridural en la operacién
cesarea, compararon los efectos de diferentes dosis, concluyendo que la administracion de
2mg de morfina provee los mejores resultados por brindar una excelente analgesia con

minimos cambios hemodinamicos y efectos indeseados. (16)

Los estudios sugieren que la dosis Unica de morfina epidural de 5 mg antes de cirugias
mayores provee un alivio del dolor intra y post operatorio que puede ser de hasta 3 dias.
(39)

Un estudio experimental realizado por Sarvela y colaboradores, para determinar la eficacia
de la morfina epidural para alivio del dolor en pacientes sometidas a cesarea, evidencio
gue el prurito es la manifestacion mas frecuente 74%, no se demostrd diferencias entre la
nausea y el vomito entre los grupos, con un alivio del dolor reportado como bueno por mas
del 90% de participantes, por lo cual ellos sugieren el uso de la morfina para alivio del dolor

en cesareas. (40)

Dosis pequefas de morfina epidural provee alivio del dolor hasta por 24 horas, con una
sola dosis, lo cual puede ayudar a evitar el uso de catéteres en el segundo dia de la

cesérea, y por lo tanto ayuda a disminuir las complicaciones asociadas a su uso. (41)
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CAPITULO VII

7.1 Conclusiones

Segun la intensidad del dolor a las 4 y 8 horas no existen diferencias
estadisticamente significativas, valor de p >0,05. Sin embargo a las 12, 16 20 y
24 horas si hay diferencias estadisticamente significativas. El porcentaje de
pacientes con dolor moderado e intenso es mayor en el grupo de bupivacaina

méas morfina comparado con el grupo de bupivacaina méas buprenorfina.

Los promedios de la intensidad del dolor fueron menores en el grupo de la
bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina, p<0,05.

No se observaron diferencias estadisticamente significativas en el promedio de la
frecuencia cardiaca entre los grupos, p >0,05.

Se observdé una mayor frecuencia de efectos colaterales en el grupo de
tratamiento con bupivacaina al 0,5% mas morfina 20 (11,9%) en relacién al grupo
con bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina 6 (3,6%). RR 1,707; 1C95% 1,183 -
2,109; valor p=0,003. De igual manera la nausea fue mas frecuente en el grupo
de la bupivacaina al 0,5% mas morfina 14 (8,6%), valor p=0,046. No se
observaron en los dos grupos casos de depresion respiratoria, retencidon urinaria
o cefalea. En el grupo de la bupivacaina al 0,5% méas morfina hubieron 7 (4,3%)
casos de pacientes con prurito, lo cual no se observd en las pacientes que

recibieron bupivacaina al 0,5% mas buprenorfina.
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7.2 Recomendaciones

e Se debe recomendar el uso de buprenorfina en dosis de 2 mg en la anestesia

epidural para proveer una mejor analgesia intra y postoperatoria.

e Para garantizar el bienestar de la paciente y del producto, se debe continuar con
nuevas investigaciones para determinar potenciales efectos colaterales v,
evaluar el uso de opioides asociados a anestésicos locales para anestesia

peridural.
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9. ANEXOS

HOSPITAL VICENTE CORRAL MOSCOSO Y JOSE CARRASCO
ARTEAGA

BUPIVACAINA AL 0.5% MAS BUPRENORFINA VS BUPIVACAINA AL 0.5% MAS MORFINA PARA EL MANEJO
DEL DOLOR POSTOPERATORIO EN ANESTESIA PERIDURAL EN CESAREA ELECTIVA”.

FORMULARIO N° HISTORIA CLINICA:
EDAD: PESO: |TALLA: |IMC:| ;¥ | Norma | Sbeees | Obesidad
Edad Gestacional ()
GRUPO DE ESTUDIO: |A ( ) B ( )
EFECTOS BLOQUE .
HEMODINAMICOS BASAL 0 aMIN [153MIN | 30MIN |45 MIN |60 MIN | 120 minutos
FRECUENCIA CARDIACA
PULSIMETRIA
TENSION ARTERIAL
TENSION ARTERIAL MEDIA.
EFECTOS ADVERSOS INTRAOPERATORIO POSTOPERATORID
Nausea/vOmito
Retencion urinaria
Prurito
Depresion respiratoria
Cefalea.
ANALGESIA EN EL PERIODO
POSTOPERATORIO 4H | 8H | 12H | I6H |20H 24 HORAS
VALOR
ESCALA VISUAL ANALOGA
VALOR SIGNIFICADO
0 NO DOLOR

1-3 DOLOR LEVE

4—-6 DOLOR MODERADO

7-10 DOLOR SEVERO

Anexo N.1 Formulario de recoleccion de datos
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ANEXO N. 2 Consentimiento informado

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN
PROYECTOS DE INVESTIGACION.

Yo Yesenia Jhoanna Maldonado Cordova estudiante de posgrado de la especialidad
de Anestesiologia estoy realizando un proyecto de investigacion titulado
“BUPIVACAINA AL 0.5% MAS BUPRENORFINA VS BUPIVACAINA AL 0.5%
MAS MORFINA PARA EL MANEJO DEL DOLOR POSTOPERATORIO EN
ANESTESIA PERIDURAL EN CESAREA ELECTIVA ECTIVA?” para lo cual usted
ha sido elegida.

Antes que usted decida participar el mismo es primordial que lea detenidamente el
consentimiento informado, realice las preguntas que crea pertinente y se asegura de

los beneficios y riesgos que puedan presentarse.

El objetivo es valorar la eficacia de 2 esquemas terapéuticos para analgesia
postoperatoria via peridural en pacientes sometidos a cesarea electivas. El
procedimiento consiste en aplicar en su espalda, previa limpieza de la misma y a
través de un pinchazo dos tipos de medicacion que elimina el dolor durante la cirugia
y su efecto se mantiene al terminar el procedimiento quirargico y tenga una
recuperacion mas rapida, a un grupo de paciente se les colocara buivacaina al 0.5%
mas buprenorfina 200 ug y al otro bupivacaina mas 2 mg morfina, la eleccién del

medicamento se administrara segun corresponda.

Se realizara control permanente de sus constantes hemodinamicas, tension arterial,
frecuencia cardiaca y saturacion de oxigeno.

Posteriormente en la recuperacion se efectuara evaluaciones frecuentes de posibles
manifestaciones de dolor. Esta valoracién nos permitira determinar cual de estos

esquemas es el que mejor controla el dolor durante y luego de su cesarea.

La realizacion de estos dos esquemas puede llevar a complicaciones como:

disminucién de la presion arterial, retencion de la orina, falta de aire, dolor de cabeza,
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picazon del cuerpo, ganas de vomitar y vomito; que seran manejadas por el personal

de Anestesiologia en el caso que se presenten.

Recuerde que el estudio no tiene ningun costo, puesto que se cuenta con todo lo
requerido en esta casa de salud o en su defecto el investigador asumira el rubro del
mismo. Asi mismo usted esta en la capacidad de negarse a participar el presente

estudio; sin que ello afecte la atencion médica que recibo del hospital.

La informacion sera conocida por el personal médico, el comité de bioética y el autor
de la investigacion. El estudio podra ser publicado en revistas cientificas, reuniones
médicas pero su identidad no sera revelada.

Luego de leer toda la informacién presente en esta hoja o me han leido
adecuadamente, y realizado las preguntas pertinentes del estudio apruebo mi

participacion.

Nombre y Firma del Paciente Nombre y Firma del Investigador
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Anexo 3. Operacionalizacion de variables.

OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES.

Md Yesenia Maldonado Cérdova

VARIABLE DEFINICION DIMENSION INDICADOR ESCALA
Supivaceina- | (0°9°%0 00 | pnestgsomas | SRAnelong |
pubrenorfina. PO opioide lipofilico P
opioide ug
Bupivacaina- Anestes_lco local Anestesu:_o_local B’uplvacama _70 mg _
- tipo amida mas mas opioide mas buprenorfina 200 Nominal
morfina o i
opioide. hidrofilico mg
Tiempo de Duracioén de . . .
analgesia analgesia Tiempo Minutos Ordinal
Sin dolor O
Grado de Ausencia de leve 1-3 Escala anéalogo visual Ordinal
analgesia dolor Moderado 4-6 (EVA)
Intenso 7-10
Nausea/vomito
Signos y _
sintomas Prurito
Efectos Inl?:;:r?tz;lea?gger Signos y Registro en historia R .,
adversos P P sintomas formulario et.enc'lon
durante y urinaria
después del
bloqueo Depresion
respiratoria
Tiempo de vida
Edad segun ultimo afio | Tiempo en afios Afios cumplidos Continuo
cumplido
Fuerza Ejercida Fuerza sobre
kilogramo. . .
Peso spbre un 9 Kilogramos Continuo
kilogramo de
masa
Altura medida de | Altura en metros
Talla la cabeza a los Metros Continuo
pies
IMC Relacién peso Peso/Talla Ka/m2 Continuo
ftalla 9
periodo de
tiempo
Edad comprendido Semanas de Semanas Continuo
gestacional entre la gestacion
concepcion y el
nacimiento
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