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RESUMEN

La dexmedetomidina es un agonista alfa-2 con propiedades sedantes y analgésicas
que proporciona analgesia prolongada por via intratecal sin causar depresion
respiratoria. Su potencia analgésica es cinco veces mayor que la del fentanilo, lo
que la convierte en una opcion viable para el manejo del dolor postoperatorio en
cesareas. Este estudio experimental, aleatorizado y prospectivo incluyd 60 mujeres
de 18 a 35 afios con embarazo a término programadas para parto abdominal en el
Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15. Se compararon dos grupos: uno recibio
bupivacaina hiperbarica con fentanilo, y el otro, bupivacaina con fentanilo y
dexmedetomidina. Se evaluo el dolor postoperatorio mediante la escala numérica
analoga (ENA) a las 24 horas. Los resultados mostraron que las pacientes que
recibieron dexmedetomidina presentaron menor intensidad de dolor y una
recuperacion motora mas rapida en los primeros 45 minutos, aunque sin diferencias
significativas al final del periodo. No hubo diferencias en la frecuencia cardiaca ni
en la saturacion de oxigeno. Sin embargo, el grupo con dexmedetomidina
experimentd mayor incidencia de hipotension (53.33%) en comparacion con el otro
grupo (16.67%).En conclusion, la adicion de dexmedetomidina mejor6 el control del
dolor postquirurgico, reduciendo en promedio 2 puntos el dolor a las 24 horas. No
obstante, su uso se asocia con eventos adversos cardiovasculares, especialmente
hipotensidn, lo que sugiere la necesidad de un monitoreo estricto en pacientes que

reciban esta combinacion.

Palabras clave: parto abdominal, manejo de dolor, analgesia, agonista alfa-2,

anestesia intratecal, anestesia espinal.



ABSTRACT

Dexmedetomidine is an alpha-2 agonist with sedative and analgesic properties that
provides prolonged analgesia via the intrathecal route without causing respiratory
depression. Its analgesic potency is five times greater than that of fentanyl, making
it a viable option for postoperative pain management in cesarean sections. This
experimental, randomized, and prospective study included 60 women aged 18 to 35
years with full-term pregnancies scheduled for abdominal delivery at the Gynecology
and Obstetrics Hospital No. 15. Two groups were compared: one received
hyperbaric bupivacaine with fentanyl, and the other received hyperbaric bupivacaine
with fentanyl and dexmedetomidine. Postoperative pain was assessed using the
Numerical Analog Scale at 24 hours. The results showed that patients who received
dexmedetomidine experienced lower pain intensity and faster motor recovery within
the first 45 minutes, although there were no significant differences by the end of the
period. There were no differences in heart rate or oxygen saturation. However, the
dexmedetomidine group had a higher incidence of hypotension (53.33%) compared
to the other group (16.67%). In conclusion, the addition of dexmedetomidine
improved postoperative pain control, reducing pain by an average of 2 points at 24
hours. However, its use is associated with cardiovascular adverse events,
particularly hypotension, suggesting the need for strict monitoring in patients

receiving this combination.

Keywords: Cesarean section, pain management, analgesia, alpha 2 agonist,

intrathecal anesthesia, spinal anesthesia.
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MARCO TEORICO

La cesarea es una de las cirugias mas realizadas; en cifras publicadas por la
Organizacion Mundial de la Salud de la totalidad de partos que se lleva a cabo, el
10 a 15% son mediante la practica de cesarea con el propdésito de disminuir los
riesgos en la salud materna y neonatal. La practica de cirugias cesareas ha
disminuido la mortalidad materna y perinatal asi como la morbilidad. Sin embargo,
aunque los beneficios son amplios, como todo procedimiento quirdrgico implica un
riesgo y el aumento de su practica ha generado otros problemas de salud (1).

La tasa de partos por cesarea ha aumentado en todo el mundo durante los
ualtimos 50 afios, alcanzando cifras del 30% de los nacimientos en comparacion con
un 5% en la década de 1960 (2). Las principales indicaciones para la realizacién de
cesarea en los paises de Latinoamérica son: antecedente de cesarea, presentacion
pélvica, embarazo gemelar y falta de progreso en el trabajo de parto. En los
hospitales privados se encontré que es mas frecuente la realizacion de cesareas en
comparacion con las instituciones publicas (1).

En las dltimas 5 décadas se ha desencadenado un incremento de la practica
de cesareas siendo mas frecuente en instituciones de salud privadas que en las de
caracter publico. Entre los detonantes o justificantes para llevar a cabo una cirugia
de cesarea en paises de América Latina se enumeran: antecedentes de cesarea,

falta de progreso en el trabajo de parto, embarazo gemelar, presentacion pélvica.

Las mujeres primiparas entre los grupos de 12 a 19 afios y de 35 o mas afios,
representaron los grupos de mayor exposicion a la cesarea. Segun la ENSANUT
2012, el 73,0% de las mujeres entre 20 a 34 afios que tuvieron a su ultimo hijo en
los cinco afios previos a dicha encuesta, presentaron un perfil socioeconémico bajo
en el 44,2% de los casos, y una escolaridad maxima de nivel secundaria en el 75,7%
(3).

Como factores asociados directamente a la intervencidn quirdrgica, se

encontrd que las mujeres con 35 0 mas afios tienen un 61,0% més probabilidad de
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ser intervenidas por operacion cesarea, en comparacion con el grupo de 20 a 34
afos (1).

Los cambios fisiolégicos que se desarrollan al progresar el embarazo son el
aumento del gasto cardiaco en 30-40% con un maximo a las 32 semanas y un
posterior descenso al final del embarazo, ligado a una disminucion de la resistencia
periférica por vasodilatacion generalizada, lo cual se correlaciona con el descenso
del PA media, a la mitad y final del embarazo (4).

Agregado a lo anterior puede producirse una disminucién del retorno venoso
al comprimirse la vena cava inferior por el Utero gravido, ocasionando el sindrome
de hipotension supina en un 2,5 a 20% de las gestantes a término.

Uno de los cambios mas significativos del embarazo ocurre a nivel
cardiovascular; el volumen sanguineo se incrementa significativamente. Este
aumento inicia alrededor de la semana 6 de gestacion y alcanza un volumen que va
desde aproximadamente 4,700 ml a 5,200 ml para la semana 32 de gestacion (4).
Junto con la expansion de volumen plasmaético, la cantidad de sangre enviada hacia
el atero y la placenta consiste en un 25% del gasto cardiaco durante la gestacion,
de igual manera la irrigacion hacia la piel, rifiones y glandulas mamarias también
aumenta significativamente. ElI aumento del volumen plasmético, esta
principalmente relacionado con un aumento en la actividad del sistema renina-
angiotensina-aldosterona (SRAA) (4).

A nivel cardiaco existe un aumento del gasto cardiaco (el volumen de sangre
gue expulsa el ventriculo izquierdo en cada minuto), este incremento es del 50%
entre la semana 16 y 20 de embarazo (de 4.6 L/min hasta 8.7 L/min) y se debe a
varios factores: el aumento del volumen plasmatico que aumenta la precarga
(retorno venoso), y por lo tanto el volumen de eyeccidon del ventriculo izquierdo, al
incremento en la frecuencia cardiaca y a la reduccién de las resistencias vasculares
periféricas (poscarga), contribuyen al aumento del gasto cardiaco. La frecuencia
cardiaca materna aumenta en etapas tempranas del embarazo y se mantiene
constante en el tercer trimestre, durante el cual alcanza un aumento de

aproximadamente 12-20 latido por minuto con respecto a los valores previos.
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Durante el embarazo, la tensién arterial media disminuye de manera paulatina
hasta llegar a su punto mas bajo entre las semanas 16 y 20, y a partir del Gltimo
trimestre comienza a subir hasta llegar a unas cifras cercanas a las de antes del
embarazo. Esta reduccion de la tension arterial tiene que ver con que existe una
reduccion de las resistencias vasculares periféricas, fenomeno mediado por el
aumento del 6xido nitrico a nivel endotelial, y también al efecto de las hormonas
relaxina y progesterona que disminuyen el tono de todo el musculo liso de todo el
lecho vascular, tanto arterial como venoso (4).

Montoya Botero y colaboradores (5) sefialan que la técnica neuro axial sigue
siendo la de eleccion en cirugia cesarea, se requiere de un bloqueo sensitivo hasta
el dermatoma T4 para su realizacion. Como consecuencia es casi inevitable que se
presente un bloqueo simpético y la consiguiente disminucion del retorno venoso al
corazon; exacerbado por la disminucién dada por la compresién en la vena cava
inferior, generando una hipotension (TAM <65mmHg) y disminucion del gasto
cardiaco hasta un 20% por debajo de su basal. Con la anestesia regional, la madre
y su hijo pueden compartir la experiencia del parto con todas las implicaciones
emocionales, se disminuye la necesidad del uso de opiaceos sistémicos en el
postoperatorio y se evitan los riesgos de una anestesia general. Las ventajas de la
anestesia espinal incluyen su simplicidad en la técnica, el rapido inicio de su accién,
la baja frecuencia de fallas, la utilizacion de volumen y concentracion minima del
farmaco, que se aleja en forma importante de la dosis toxica sistémica y hay
adecuada relajacion muscular durante la cirugia; estas razones la convierten en el
método de eleccion para la cirugia cesarea.

La palabra dolor esta definida de acuerdo a la Real Academia Espafiola como
aguella "sensacion molesta y aflictiva de una parte del cuerpo por causa interior o
exterior" (6). De igual forma, la Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor
(IASP), define el dolor como "la experiencia desagradable sensorial y afectiva que
se asocia a una lesion tisular real o potencial, descrita en términos relacionados con
dicha lesion” (citado por Pérez Fuentes (7). De acuerdo a estas definiciones, el dolor
es realmente subjetivo, es decir solo la paciente sabe cuanto y como le duele. Se

reconoce ampliamente que el dolor tiene una importante funcion biolégica, como,



& %
5 %
/57’ (HEDICINA. 2
/500 LOCER_WRRNS

por ejemplo, es el indico de una base patologica o de manera fisiologica sefiala el
inicio del trabajo de parto, pero el cual luego debe ser aliviado en forma efectiva,
pues su persistencia es perjudicial para la madre y el recién nacido (8).

La evaluacién médica verbal del paciente con dolor mediante una entrevista
clinica es la forma méas antigua y comun que se dispone, a través de una entrevista
clinica; existen instrumentos unidimensionales que se denominan escalas de
intensidad o cuantitativas, las cuales son de apoyo para estimar la intensidad del
dolor, son escalas de facil aplicacion y bastante fiables. En este grupo se incluyen
las escalas verbales, las numéricas, graficas y las analdgico-visuales (9).

De acuerdo a Singh, Anandan y Ahmad (10) el dolor postoperatorio contribuye
significativamente en la morbilidad del paciente dentro del periodo postoperatorio si
no es tratado adecuadamente y puede resultar en el retraso de la deambulacion,
recuperacion de la paciente y su regreso a sus actividades diarias funcionales. Lo
cual es mucho mas importante en casos de ceséareas, ya que se espera que la
madre pueda cuidar de su bebe un corto periodo post operatorio. Un dolor
postoperatorio tratado inadecuadamente esta asociado con una incidencia alta de
dolor cronico y de un sindrome de estrés post traumatico.

Por su parte, Kurhekar, Kumar y Sampath (11) indican que la suma de
diferentes adyuvantes intratecales es una estrategia analgésica. Se han agregados
multiples farmacos adyuvantes al espacio subaracnoideo como epinefrina, opioides,
agonistas de receptores alfa 2 adrenérgicos y entre otros anestésicos locales. Los
opioides intratecales son considerados el gold standard en el tratamiento de dolor
post operatorio siendo la morfina el standard de oro por su potente y prolongado
efecto. Sin embargo, al paso de los afos, ha ido perdiendo esta popularidad debido
a los efectos secundarios dosis dependiente que causa como los son el prurito,
nausea, vomito y el riesgo mas temido de una depresion respiratoria retardada. Por
lo tanto, la busqueda de un agente que pueda brindar una potente analgesia post
operatoria comparada con la morfina y sin efectos secundarios aun siguen en pie.

La utilizacion de mezclas hiperbéaricas, ademas de las diversas ventajas que
ofrece, permite que se empleen menores dosis de anestésicos locales. La baricidad

es la relacion de densidad de la solucion anestésica local con respecto a la del
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liquido cefalorraquideo (LCR) a 37 - C. La solucién isobarica tiene la misma
densidad que la LCR. La solucion hiperbarica es mas densa que el LCR, mientras
gue la solucién hipobarica es menos densa que el LCR, y este aumento de baricidad
en el AL viene dado por la adicién de glucosa a la mezcla (12).

La bupivacaina es el anestésico local méas utilizado en la anestesia espinal
para cirugia cesarea. Es un anestésico local tipo éster con efecto de larga duracion,
y comparado con otros anestésicos locales, posee un limitado flujo placentario. La
administracion de una Unica baja dosis via intratecal de bupivacaina brinda una
analgesia de post cesarea efectiva. Algunos adyuvantes como el fentanilo,
sufentanilo, morfina, clonidina, y dexmedetomidina se han administrado via
intratecal junto con bupivacaina para prolongar el bloqueo sensorial y reducir la
dosis intratecal del anestésico local, el cual subsecuentemente reduce la incidencia
de hipotensién post bloqueo.

La dexmedetomidina, agonista de receptor alfa 2 adrenérgico a nivel central,
se ha descrito que prolonga la duraciébn en la analgesia espinal cuando es
coadministrado en conjunto con un anestésico local, de tal manera que reduce la
dosis del anestésico local intratecal al igual que reduce los requerimientos de
opioides en el manejo de dolor post operatorio. Estd comprobado que la
combinacion de dexmedetomidina con bupivacaina al 0.5% en cirugia de abdomen
bajo, causa una prolongacién en el bloqueo motor y sensitivo (13).

La dexmedetomidina es un potente agonista selectivo de los receptores alfa 2
adrenérgicos, la cual posee propiedades sedantes, analgésicas Yy
simpaticomiméticas y brinda una analgesia prolongada cuando es utilizada via
intratecal sin causar depresion respiratoria. La dexmedetomidina aplicada via
intratecal tiene una potencia analgésica y anestésica 10 veces mayor comparado
con la clonidina y cinco veces mayor comparado con opioides como el fentanilo (11).

El mecanismo de la dexmedetomidina de prolongar la duracién del blogueo
neuroaxial puede ser atribuible a la depresion de las fibras C y la hiperpolarizacion
neuronal por corrientes de cationes. Ademas, el uso de dexmedetomidina intratecal
acelera la instalacion del bloqueo sensitivo y motor por 0.80 minutos y 1.03 minutos,

respectivamente (14).
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Marco Conceptual

La bupivacaina es el anestésico local mas comun utilizado en una anestesia
espinal en una cirugia cesarea, es un anestésico local con efecto de larga duracion,
y comparado con otros anestésicos locales, posee un limitado paso a través del flujo
Utero-placentario. Adyuvantes como la dexmedetomidina via intratecal junto con
bupivacaina en una anestesia neuroaxial se administran con la finalidad de
prolongar el bloqueo sensorial, reducir la dosis intratecal del anestésico local, y asi
subsecuentemente reducir la incidencia de hipotension post bloqueo neuroaxial
(13).

La dexmedetomidina es un agonista selectivo de los receptores alfa 2 a nivel
central que posee propiedades hipnoéticas y analgésicas (15); desde su introduccién
en el ambito de la préactica de la anestesia, ha sido ampliamente utilizada en las
técnicas anestésicas: general y regional, como un adyuvante con propiedades de
sedacion y como parte de un modelo de analgesia multimodal.

Abdullah (citado por Azemati (13) publicaron un meta analisis estudiando los
efectos de la dexmedetomidina via endovenosa combinado con la anestesia
espinal, en el cual se demostré clinicamente una significante prolongacion del
bloqueo sensitivo y motor.

Esta comprobado que la dexmedetomidina es un efectivo adyuvante en una
anestesia regional, aumentando la calidad de anestesia sin causar efectos
neurolégicos al ser administrada con algun anestésico local.

Azemati y cols. (2018) (13), revelaron que el tiempo de regresion de un
blogueo motor y sensitivo es significativamente mayor en grupos de estudios
utilizando bupivacaina con dexmedetomidina comparado con grupo usando
bupivacaina y meperidina. La suplementacion de bupivacaina con una dosis baja de
dexmedetomidina produce un bloqueo motor y sensitivo significativamente mayor
comparado con bupivacaina Unicamente. La dexmedetomidina como adyuvante con
bupivacaina lograron mantener un manejo de dolor postoperatorio, menor de 4 en
escala visual analoga del dolor, por un mayor tiempo comparado con grupos

tratados con bupivacaina sola y bupivacaina con meperidina.
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En este mismo estudio Azemati, reportd que la administracion de
bupivacaina/dexmedetomidina en comparacién con bupivacaina sola y bupivacaina
meperidina, posee una opcion analgésica eficaz y segura en pacientes sometidas a
cirugia cesérea. La minima incidencia de efectos adversos como hipotension,
bradicardia, escalofrios y prurito en la madre, y la asociacion con un buen resultado
neonatal fueron observados en su estudio.

En un metaandlisis, en el cual se indico el uso de 5 mcg de dexmedetomidina
via intratecal, demostré la prolongacion del bloqueo motor y sensitivo. De igual
forma se demostré que la dexmedetomidina intratecal aceleré el inicio de ambos
bloqueos tanto sensitivo como motor y retraso el inicio de la primera peticion
analgésica. Por otra parte, la administracion espinal de dexmedetomidina puede
efectivamente prevenir los escalofrios peroperatorios.

La dexmedetomidina es un agonista selectivo de receptores alfa 2
adrenérgicos que puede brindar una sedacion satisfactoria, una analgesia de alta
calidad, y ofrecer condiciones hemodindmicas estables con el minimo de efectos
adversos; estudios han reportado que el uso de dexmedetomidina intratecal como
adyuvante a bupivacaina hiperbarica esta asociado con una mayor duracion
analgésica y un inicio de acciébn mas rapido. Los resultados de estudios indicaron
gue la dexmedetomidina intratecal prolongé la duracion del bloqueo sensitivo por
134.42 minutos, la duracion del bloqueo motor por 114.27 minutos, la duracion
analgésica por 216.90 minutos (14).

Se han reportado varios estudios agregando dexmedetomidina al uso de
anestésicos locales en cirugias cesareas, de las cuales el rango de la dosis de
dexmedetomidina va de 2.5 mcg a 10 mcg. En un estudio se observo que la dosis
de 5 mcg de dexmedetomidina mas anesteésico local para una anestesia espinal en
pacientes parturientas redujo la incidencia de escalofrios intraoperatorios, y que en
la ausencia de cualquier otro efecto secundario notable la dosis de
dexmedetomidina de 2.5mcg no disminuy0 la incidencia de escalofrios. El uso de 5
mcg de dexmedetomidina prolonga el bloqueo motor y sensitivo, provee un efecto
analgésico similar y reduccion de prurito y escalofrios comparado con morfina en

cirugias cesareas. La administracion de dexmedetomidina de 2.5-10 mcg via



intratecal o de 0.5-1 mcg/kg via peridural como adyuvante a bupivacaina o
ropivacaina ha demostrado principalmente que via intratecal disminuye
significativamente la incidencia de escalofrios, mejora las caracteristicas
analgésicas y no confiere que el uso de dexmedetomidina neuroaxial aumente el
riesgo de otros eventos adversos (16).

La dexmedetomidina es un agonista de receptores alfa 2 relativamente nuevo,
sintetizado en 1987 y aprobado para su administracion por la Food and Drug
Administration (FDA) de Estados Unidos en 1999. El agregar dexmedetomidina a
ropivacaina para una analgesia obstétrica epidural ha demostrado una mejora en el
puntaje de dolor. Un estudio reciente enfocado en el uso de dexmedetomidina
neuroaxial para analgesia obstétrica demostré que el aumentar las dosis de
dexmedetomidina en ropivacaina daba como resultado una mejor analgesia, pero
que estaba asociada con un nivel de bloqueo motor elevado (14).

En otro estudio de control de la dexmedetomidina como adyuvante en un
bloqueo regional del cuadrado lumbar para manejo de dolor postoperatorio en
pacientes sometidos a cirugias cesareas, se encontré que existia una significante
prolongacion de la analgesia, tanto clinico como estadisticamente, cuando se
agregaba dexmedetomidina a la bupivacaina en el bloqueo del cuadrado lumbar.
Se presenté una disminucion en el uso de analgésicos de rescate cuando se
agregaba dexmedetomidina a la bupivacaina. Hubo una significante diferencia en
las escalas de dolor dentro de las primeras 18 horas post quirdrgicas al igual que
en las escalas de satisfaccion del paciente dentro del grupo en el que se utilizaba
dexmedetomidina como adyuvante (10).

En 2020 se realizé un estudio en 99 pacientes que serian sometidas a cesarea,
las cuales se dividieron en 3 grupos de 33 miembros cada uno, al primer grupo se
le administro fentanilo 10 ug, bupivacaina 9 mg y dexmedetomidina 2 ug; al segundo
grupo fentanilo 10 yg, bupivacaina 9 mg y dexmedetomidina 3 ug y al tercer grupo
fentanilo 10 ug, bupivacaina 9 mg y morfina 100 ug; se evaluaron parametros
hemodinamicos, duracion de bloqueo motor, necesidad de vasopresores y
complicaciones; en donde se encontr6 que al grupo que se le administro

dexmedetomidina tuvo una duracion mas prolongada del bloqueo, ademas de
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haberse obtenido sedacion y mejor estabilidad hemodindmica que en los otros
grupos, ademas se encontréo que en el grupo de la morfina fue necesario usar
vasopresores en mayor porcentaje. De esta misma manera se pretende realizar un
estudio en donde se compare el uso de dexmedetomidina en pacientes sometidas
a cesarea, esperando encontrar resultados similares en nuestra poblacion de
estudio (17).

Estudios en relacion con la administracion intratecal de dexmedetomidina
demuestran que su uso extiende la duracion del bloqueo motor y sensitivo,
reduciendo los requerimientos analgésicos. La dexmedetomidina usada de forma
apropiada proporciona una buena analgesia postoperatoria sin efectos adversos
maternos o neonatales. Las dosis estudiadas fluctuaron entre 5y 10 mcg, dosis
superiores a 15 mcg se asocian a hipotension y bradicardia. El manejo del dolor
postoperatorio en la cirugia de operacion cesarea es importante, ya que ademas de
disminuir las complicaciones postquirdrgicas, les permite a las pacientes iniciar la
lactancia y el cuidado del recién nacido de forma precoz, roles que se ven
dificultados si es que el manejo del dolor es insatisfactorio. La analgesia post
operacion cesarea ideal debe ser eficaz, sin impedir la habilidad de la madre de
cuidar a su recién nacido y con minimo traspaso de drogas por la lactancia materna
(18).

JUSTIFICACION

El dolor post operatorio en las pacientes sometidas a cirugia parto abdominal
es considerado de moderado a severo, dependiendo del umbral que cada paciente
refiera en el valor del dolor post quirirgico a través de las escalas numéricas
analogas.

La anestesia espinal es ampliamente utilizada y es considerada como una
técnica anestésica apropiada y segura en cirugia cesarea comparada con otras
técnicas como la anestesia general balanceada, en la cual se manipula la via aérea
de la paciente obstétrica, esto con lleva a poner el riesgo al binomio, ya que la via
aérea de la paciente obstétrica se considera dificil por los diversos cambios
fisiologicos generados durante el embarazo. Debido a que la administracion de
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farmacos anestésicos por via subaracnoidea implica utilizar menores dosis de
farmacos hay menor probabilidad de causar efectos sistémicos en el binomio
(madre-feto) que descompensen o comprometan la circulacion Utero placentaria,
generando con ello alteraciéon en el binomio como hipotensién, bradicardia,
incremento en las nduseas y vomitos. La anestesia espinal permite un mejor
desenlace neonatal y disminuye el riesgo de broncoaspiracion materna, provee un
efectivo manejo de dolor postoperatorio debido a la administracion de opioides por
via subaracnoidea en dosis pequefias, pero con un alto impacto en los receptores
de dolor ubicados a nivel de la medula espinal. Algunas de sus desventajas son la
duracion reducida del efecto analgésico post quirdrgico y su asociacion con la
presencia de hipotension trans anestésica.

La bupivacaina es el anestésico local mas utilizado en la anestesia espinal. La
dexmedetomidina es un alfa 2 agonista que se ha administrado en conjunto a la
bupivacaina intratecal para prolongar la duracion del bloqueo motor y asi reducir la
dosis intratecal del mismo anestésico local, asi como coadyuvante para prolongar
el efecto analgésico de los opioides administrados por via intratecal. Con lo cual
subsecuentemente disminuye la incidencia de hipotension inducida por el bloqueo
espinal y requerimiento de opioides en el manejo de dolor postoperatorio.

La realizacion de este estudio nos permitird reducir la dosis de anestésico
local y opioide administrado por via subaracnoidea para la realizacion de la cirugia
parto via abdominal, asi como corroborar nuestra hipétesis de que la administracion
conjunta del anestésico local y la dexmedetomidina disminuye el dolor post
operatorio permitiendo una mas rapida recuperacion y egreso hospitalario de la
paciente. Si bien son pocos las publicaciones relacionadas con el uso de
dexmedetomidina y bupivacaina hiperbarica por via subaracnoidea para el control
de dolor postquirdrgico, esto contribuird a realizar la publicacién de nuestro estudio

al tener los resultados del mismo, en caso de ser cierta nuestra hipétesis de estudio.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El dolor post quirdrgico en la cirugia parto via abdominal es un dolor
considerado de moderado a severo, por lo que es importante dar un manejo
anestésico integral a las pacientes obstétricas. La disminucién del dolor post
quirdrgico permitira a las pacientes tener una recuperacion mas rapida, y esto a su
vez con lleva a una disminucion en los dias de estancia intrahospitalaria y de los
costos intrahospitalarios.

Los cambios fisioldégicos que se producen en la mujer gestante son un punto
muy importante a considerar en la administracion de farmacos. Su clasificacion en
base a la FDA es algo que tenemos que tener en cuenta al momento de decidir su
administracion. La dexmedetomidina es un farmaco alfa-2 agonista con propiedades
analgésicas y sedantes. Su administracion por via subaracnoidea ha demostrado
un buen efecto para prolongar la analgesia generada por los opioides administrados
al igual por via subaracnoidea, sin generar efectos secundarios relevantes ya que
las dosis administradas por esta via son muy pequefas.

Con base a todo lo anterior, el planteamiento del problema lo podemos resumir
en la siguiente pregunta de investigacion:

¢Cuél es el efecto analgésico de la dexmedetomidina con bupivacaina
hiperbarica administrada por via subaracnoidea comparada con la administracion
de fentanilo mas bupivacaina hiperbarica via subaracnoidea en pacientes sometidas

a parto via abdominal en el Hospital de Ginecologia y Obstetricia No15?

OBJETIVOS

Objetivo General:

Demostrar que el uso de dexmedetomidina con bupivacaina hiperbarica
administrado por via subaracnoidea, tiene mayor efecto analgésico que la
administracion de bupivacaina hiperbarica con fentanilo por via subaracnoidea en
cirugia parto abdominal en el Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15, en el periodo
comprendido del 1 de enero del 2024 al 30 de diciembre del 2024.

11
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Objetivos Especificos:

Demostrar que la administracion de bupivacaina hiperbarica con
dexmedetomidina disminuye el dolor post operatorio comparado con la
administracion de bupivacaina hiperbarica méas fentanilo por via subaracnoidea en
pacientes post operadas de parto via abdominal.

Evaluar si la administracion de bupivacaina con dexmedetomidina por via
subaracnoidea para cirugia parto abdominal reduce la incidencia de nauseas y
vomitos post operatorios en comparacion con la administraciéon de bupivacaina
hiperbarica con fentanilo administrados por via subaracnoidea.

Demostrar que en las pacientes post operadas de parto via abdominal a las
que se les administr6 dexmedetomidina con bupivacaina hiperbarica por via

subaracnoidea no requieren de dosis de rescate con buprenorfina via intravenosa.

HIPOTESIS

Nula

El uso de dexmedetomidina con bupivacaina hiperbarica en el bloqueo
subaracnoideo brinda mayor analgesia post quirtrgica comparado con el uso de
bupivacaina hiperbarica mas fentanilo via subaracnoidea en pacientes sometidas a
cirugia parto abdominal, programadas en el Hospital del Gineco-Obstetricia No. 15
del Instituto Mexicano del Seguro Social.

Alterna

El uso de dexmedetomidina con bupivacaina hiperbarica en el bloqueo
subaracnoideo no brinda mayor analgesia post quirdrgica que la administracion de
bupivacaina hiperbarica mas fentanilo en pacientes sometidas a cirugia parto
abdominal programadas en el Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15 del Instituto

Mexicano del Seguro Social.
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MATERIAL Y METODOS

Disefio y tipo de estudio:

Experimental. Ensayo clinico aleatorizado longitudinal prospectivo

Universo del estudio:

Pacientes programadas de forma electiva a parto via abdominal en el tercer
trimestre de edad gestacional de 18 a 35 afios sin comorbilidades en el HGO No.
15, Chihuahua, Chihuahua.

Lugar:
Hospital de Gineco-Obstetricia (HGO) No. 15 de Chihuahua “Ignacio Garcia

Téllez".

Periodo del estudio:
Junio 2023 — diciembre 2024.

Tamafio de muestra:

El tamafio de la muestra se calcul6 de acuerdo con el Programa Epi Info al
considerar una eficacia de analgesia post operatoria de la dexmedetomidina de un
80%. Utilizando un nivel de confianza de 95%, poder de la prueba 80%, relacion de
no expuestos y expuestos de 1:1, frecuencia esperada de prolongacion de analgesia
post operatoria con administracion de dexmedetomidina intratecal del 80%,
frecuencia esperada de prolongacion de analgesia post operatoria sin
administracion de dexmedetomidina del 40%. Dicho calculo nos indica una muestra
minima de 56 pacientes; por cuestiones de factibilidad se incluiran un total de 60
pacientes. Dos grupos de 30 pacientes cada uno, con un total de 60 pacientes. Se

realizara una distribucion en forma aleatorizada.
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Criterios De Seleccién

Criterios de inclusion

e Pacientes programadas de forma electiva para cesarea en HGO No. 15
Chihuahua.

e Embarazo normo evolutivo en el tercer trimestre de edad gestacional.

e Derechohabientes del IMSS.

eEdad de 18 a 35 afos.

e ASA Il

e Pacientes que acepten participar y firmen su consentimiento informado.

e Pacientes que acepten la técnica neuroaxial como manejo anestésico.

Criterios de exclusion

e Pacientes que no acepten participar en el estudio.

e Alérgicas a los farmacos incluidos en el protocolo.

e Pacientes con patologias agregadas al embarazo (trastornos hipertensivos,
hipotiroidismo, cardiopatas, arritmias, bradicardia).

e Pacientes que no firmen el consentimiento informado.

Criterios de eliminacién

e Cambio de técnica anestésica de neuroaxial a anestesia general.

Balanceada.

e Complicacion trans o postoperatoria que modifiguen la medicacion del
protocolo incluyendo hemorragia obstétrica.

e Muerte materna o fetal.

Variables

Variable Dependiente:

e Dolor post quirurgico

14



Variable independiente:

e Dexmedetomidina

Variables intervinientes:

e Fentanilo

e Bupivacaina

eEdad

e Peso

eTalla

e Nausea

e VVomito

e ASA

e Escala de Bromage modificado
eEscala de APFEL

eEscala de RASS

e Cambio de técnica anestésica

e Muerte materna

Definicion De Las Variables

eDolor post quirargico: Dolor agudo, limitado en el tiempo, predecible y
evitable

e Dexmedetomidina: Agonista selectivo de receptores alfa 2.

e Fentanilo: Opioide agonista sintético.

e Bupivacaina: Anestésico local tipo amida utilizado para la generar el efecto
anestésico al administrarlo.

eEdad: Tiempo transcurrido desde la fecha de nacimiento referida por la
paciente hasta el dia de la aceptacion de inclusion al protocolo medida en afios
cumplidos (sin contar meses).

e Peso: Masa del cuerpo medida en kilogramos.

e Talla: Altura medida en centimetros desde el vortex hasta los pies.

15



eNauseas: Sensacion de malestar en el estbmago con necesidad de vomitar
sin llegar a éste referida por el paciente.

e \Vomito: Expulsién de contenido estomacal a través d la boca.

¢ ASA: Clasificacion generada por la asociacion americana de anestesiologia
(ASA, por sus siglas en ingles) que estadifica el estado fisico relativo del paciente
previo a la decision del acto anestésico.

eEscala de Bromage modificado: Evalla el blogueo motor en pacientes
sometidos a anestesia regional.

eEscala de APFEL: Principal herramienta validada para predecir la futura
aparicién de Nauseas y vomito post operatorio.

e Escala de RASS: Instrumento de monitorizacion de la sedacion en adultos.

e Cambio de técnica anestésica: Cambio de anestesia heuroaxial por anestesia
genera por alguna urgencia obstétrica: hemorragia obstétrica, bradicardia fetal.

e Muerte materna: Defuncién que ocurre durante el embarazo, el parto o el

puerperio o dentro de los 42 dias siguientes a la terminacion del embarazo.

Operacionalizacién de Variables

Variable Independiente

Dexmedetomidina | Agonista selectivo | Cuantitativa Mcg/ml Si
de receptores Alfa2 | nominal No
en la solucion
preparada para el
bloqueo
subaracnoideo en
dosis de 2mcg en
la solucién de
bupivacaina/fentanil
Fentanilo Opioide agonista Cuantitativa Mcg/ml Si
sintético nominal no
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Variable Dependiente

Dolor post Dolor agudo, Cuantitativa |Escala ENA |ENA 1-3: Dolor leve.
quirdrgico limitado en el continua (numérica |ENA 4-6: Dolor moderado
tiempo, analoga) ENA 7-10: Dolor Severo
predecible y
evitable (ASA)
Nausea Sensacion de Cualitativa Nominal Si
malestar en el No
estbmago con
necesidad de
vomitar sin llegar
a éste referida
por el paciente.
Vomito Expulsién de Cualitativa Nominal Si
contenido No
estomacal a
través d la boca.
Escala de Evallta el blogueo | Cuantitativa | Ordinal Grado I|: Nulo, Flexién
Bromage motor en completa de rodillas y pies.
Modificado pacientes Grado lI: Parcial, capaz de
sometidos a mover rodillas.
anestesia Grado Ill: Casi completo,
regional. .
solo capaz de mover pies.
Grado IV: Completo,
incapaz de movilizar pies y
rodillas.
Escala de Rass Instrumento de Cuantitativa | Ordinal Combativo: +4
monitorizacién de Muy agitado: +3
la sedacion en Agitado: +2
adultos Inquieto: +1
Alerta y calmado: 0
Somnoliento: -1
Sedacion leve: -2
Sedacion moderada: -3
Sedacion profunda: -4
Sin respuesta: -5
Rescate Utilizacion de Cualitativa Nominal Si
Analgesico Buprenorfina No

después de 24
horas
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Variables Intervinientes

Edad

Tiempo transcurrido
desde la fecha de
nacimiento referida
por la paciente hasta
el dia de la
aceptacion de
inclusion al protocolo
medida en afos
cumplidos (sin contar
meses)

Cuantitativa continua

1,2,3 infinito

IMC

Peso entre talla al
cuadrado

Cuantitativa

Continua

IMC

Muerte
materna

Defuncién que
ocurre durante el
embarazo, el parto o
el puerperio o dentro
de los 42 dias
siguientes a la
terminacion del
embarazo.

Cualitativa

Dicotdmica

Si

No

Descripcion General Del Estudio

Bajo un ensayo clinico aleatorizado longitudinal prospectivo, se incluyé un

universo de 60 pacientes femeninas en el tercer trimestre de edad gestacional

programadas para cirugia parto abdominal en el HGO No. 15, sin comorbilidades

agregadas.

Previa valoracion pre anestésica, se explicé a cada paciente en que consiste

el protocolo de estudio y se pregunté si le gustaria participar en el mismo,

refiriéndole las ventajas (disminucion de dolor post operatorio, mas pronta

recuperacion con deambulacion temprana, favorece al apego materno, disminucion

de nauseas y voOmitos postoperatorios) y efectos secundarios que pudieran

presentarse ante la administracion de dexmedetomidina (bradicardia materna e

hipotensién posterior al bloqueo neuro axial). Posteriormente se solicitd la firma del
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consentimiento informado de la paciente. Se asigno un folio acorde a la distribucion
aleatorizada que se realizara por medio de un programa de aleatorizacion.

Previo a ingreso a quirdéfano se colocé un acceso venoso periférico con catéter
de grueso calibre No. 16 o 18G acorde a la visualizacion de venas periféricas de
extremidades superiores, para la administracion de soluciones cristaloides durante
el procedimiento anestésico y quirdrgico, previniendo con ello la presencia de
hipotensién posterior al bloqueo neuroaxial.

Se dividieron dos grupos de estudio como: Grupo 1 bupivacaina hiperbarica
(dosis calculada en base a la formula Talla x 0.06 mg) mas fentanilo 20mcg mas
dexmedetomidina 2mcg, Grupo 2 Bupivacaina hiperbarica (dosis calculada talla x
0.06mg) mas fentanilo 20mcg, ambos por via intratecal para la realizacién de la
cirugia cesarea. El célculo de la dosis se realiz6 en base a la talla de la paciente y
teniendo en consideracion de que en una paciente obstétrica se disminuye el 30%
de la dosis del anestésico local debido a los cambios fisiologicos propios del
embarazo.

Al ingresar quiréfano se realiz6 monitoreo tipo 1 de acuerdo con la NOM- 006-
SSA3, midiendo presion arterial, pulsioximetria, frecuencia cardiaca y cuantificacion
de diuresis por medio de la colocacion de sonda Foley.

Se coloc6 a la paciente en decubito lateral izquierdo, previo protocolo de
asepsia y antisepsia; se procedié a administrar la dosis de solucién anestésica via
subaracnoidea que le corresponda a la paciente.

Inmediatamente posterior a la administracion de la dosis anestésica
subaracnoidea se colocé la cufia de Cardiff (elevacién de 25 a 30 grados) ya
posicionada la paciente se tomo la presion arterial no invasiva y se registro cada 5
minutos, de misma manera se midid la saturacion de oxigeno por medio de
pulsioximetria y frecuencia cardiaca materna.

Durante el transanestesico se administraron coadyuvantes a las pacientes de
ambos grupos: ketorolaco 60 mg intravenoso, antibiotico, dexametasona 8 mg
intravenoso dosis Unica y ondansetron 4mg.

Concluido el procedimiento quirargico se evaluaron signos vitales, la presencia

de dolor postoperatorio con la escala numérica analoga, el bloqueo motor por medio
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de la escala de Bromage, el estado de consciencia por medio de la escala RASS y
la presencia 0 no de nauseas y vomitos post operatorios, a los 15, 30 y 45 minutos.
Posteriormente se evalud la presencia de dolor postquirdrgico (24 horas
después de la realizacion del procedimiento quirdrgico) para determinar la
efectividad de ambas técnicas anestésicas y establecer si nuestra hipétesis es
correcta; que la administracion de bupivacaina hiperbarica con dexmedetomidina es
mas eficaz para el control del dolor post operatorio que la administracion de
bupivacaina hiperbarica con fentanilo por via subaracnoidea en pacientes post
operadas de parto via abdominal en el Hospital de Gineco-Obstetricia No.15.

Se eliminaron las pacientes en las cuales se tuvo que cambiar de técnica
anestésica, si existio alguna complicacion transoperatoria como hemorragia
obstétrica, reacciones anafilacticas, muerte fetal o materna; o alguna otra
complicacion del binomio ajeno al procedimiento anestésico.

Se registro si existioé la necesidad de administrar medicamento analgésico de
rescate y cudl fue el que le administro a la paciente.

Todos los datos previamente descritos fueron capturados en la hoja de
recoleccion de datos. Posterior a la obtencion del numero de muestra, se realiz6é un
registro en hoja de Excel, se exportaron al programa de analisis estadistico SPSS y
Epi Info, obteniendo los resultados del protocolo. Posterior a la obtencion de los
resultados del protocolo en estudio se realizo la interpretacion y comparacion de
estos con la bibliografia, se identificaron fortalezas y limitaciones del estudio, asi
como las conclusiones de este protocolo. Se pretende realizar la publicacién de esta

tesis, al concluirse el proceso.

Andlisis Estadistico

Los datos fueron capturados en formato Excel, se realizé un analisis
descriptivo, utilizando medidas de frecuencia absolutas y relativas para las variables
cualitativas y medidas de resumen y de dispersion para las variables cuantitativas.

Para la comparacion de grupos de estudio se utiliz6 X? para las variables
cualitativas y t de Student para las cuantitativas. Se calculé el valor de p<0.05 para

probar la significancia estadistica.
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ASPECTOS ETICOS

Los procedimientos por realizar estan de acuerdo con las normas éticas y
reglamentos institucionales, con el reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion en seres humanos y con la declaracion de Helsinki de 1975
y enmiendas posteriores.

De acuerdo con el articulo quinto de la Ley General de Salud en su ultima
reforma del 02 de abril del 2014, esta investigacion contribuye al conocimiento de
los procesos bioldgicos y tecnolégicos en los seres humanos, al conocimiento de
los vinculos entre las causas de enfermedad, la practica médica y la estructura
social; a la prevencion y control de problemas de salud que se consideran
prioritarios para la poblacion. Sera sometido a una comision de ética, ya que,
aungue no se interviene directamente en seres humanos, se interviene aspectos de
su atencion médica.

Esta investigacion se desarrollara conforme a las siguientes bases:

Se adapta a los principios béasicos de la investigacion y la ética que justifica
la investigacion médica con una posible contribucion a la solucion del problema a
investigar.

Es el método mas idéneo para la investigacion en este tema.

Existe la seguridad de que no se expondréa a riesgos ni dafios a los pacientes
de la institucion en la cual se llevara a cabo este protocolo.

Se contara con la aprobacion del comité de ética local antes de interferir en
el entorno hospitalario.

Contara con el consentimiento informado del sujeto en quien se realizara la
investigaciéon, o de su representante legal, en caso de incapacidad legal de aquél,
en términos de lo dispuesto por este Reglamento y demas disposiciones juridicas
aplicables.

La investigacion sera realizada por profesionales de la salud en una
institucion médica que actien bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias
competentes. Contara con el dictamen favorable de los Comités de Investigacion,
de Etica en Investigacion y de Bioseguridad, en los casos que corresponda a cada
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uno de ellos, de conformidad con lo dispuesto en el presente Reglamento y demas
disposiciones juridicas aplicables.

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

Sera responsabilidad de la institucion de atenciéon a la salud en la que se
realice la investigacion proporcionar atencion meédica al sujeto de investigacion que
sufra algun dafio, si estuviere relacionado directamente con la investigacion, sin
perjuicio de la indemnizacién que legalmente corresponda.

Se protegera la informacion obtenida, utilizando para la identificacion de los
sujetos Unicamente las iniciales de su nombre y apellidos; todos los resultados seran
utilizados cuando se requieran y cuando sea autorizado. Esta investigacion se
clasifica como Investigacién con riesgo mayor que el minimo debido a que se
realizara un ensayo con medicamentos.

Segun el reglamento de la Ley General de Salud en materia de Investigacion
para la Salud en el Nuevo Reglamento publicado en el Diario Oficial de la
Federacion el 6 de enero de 1987 considerando

Que en virtud del Decreto por el que se adiciond el Articulo 40. Constitucional,
publicado en el Diario oficial de la Federacion de fecha 3 de febrero de 1983, se
consagré como garantia social, el Derecho a la Proteccion de la Salud,

Que el 7 de febrero de 1984 fue publicada en el Diario Oficial de la
Federacidn la Ley General de Salud, reglamentaria del parrafo tercero del Articulo
40. de la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos, iniciando su
vigencia el 10. de julio del mismo afio.

Que la Ley General de Salud ha establecido los lineamientos y principios a
los cuales debera someterse la investigacion cientifica y tecnoldgica destinada a la
salud, correspondiente a la Secretaria de Salud orientar su desarrollo;

Que la investigacion para la salud es un factor determinante para mejorar las
acciones encaminadas a proteger, promover y restaurar la salud del individuo y de

la sociedad en general; para desarrollar tecnologia mexicana en los servicios de
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salud y para incrementar su productividad, conforme a las bases establecidas en
dicha Ley.

Titulo segundo. De los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos.

En el Capitulo | Disposiciones comunes.

ARTICULO 13.-En toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de
estudio, debera prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccion de
sus derechos y bienestar.

ARTICULO 14.- La Investigacion que se realice en seres humanos debera
desarrollarse conforme a las siguientes bases:

I. Se ajustara a los principios cientificos y éticos que la justifiquen;

Il.- Se fundamentara en la experimentacion previa realizada en animales, en
laboratorios o en otros hechos cientificos.

lll.- Se debera realizar s6lo cuando el conocimiento que se pretenda producir
no pueda obtenerse por otro medio idoneo;

IV.- Deberan prevalecer siempre las probabilidades de los beneficiados
esperados sobre los riesgos predecibles;

V.- Contara con el consentimiento informado y por escrito del sujeto de
investigacién o su representante legal, con las excepciones que este Reglamento
sefala;

VI.- Debera ser realizada por profesionales de la salud a que se refiere el
articulo 114 de este Reglamento, con conocimiento y experiencia para cuidar la
integridad del ser humano, bajo la responsabilidad de una institucién de atencion a
la salud que actue bajo la supervision de las autoridades sanitarias competentes y
que cuente con los recursos humanos y materiales necesarios, que garanticen el
bienestar del sujeto de investigacion;

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

VIIl. Se llevara a cabo cuando se tenga la autorizacion del titular de la
institucion de atencion a la salud y, en su caso, de la Secretaria, de conformidad

con los articulos 31, 62, 69, 71, 73, y 88 de este Reglamento.
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ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacion a la
probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra algin dafio como consecuencia
inmediata o tardia del estudio. Para efectos de este Reglamento, las investigaciones
se clasifican en las siguientes categorias;

l.- Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna
intervencion o modificacion intencionada en las variables fisiologicas, psicologicas
y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se
le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta;

II. Investigacion con riesgo minimo: Estudios prospectivos que emplean el
riesgo de datos a través de procedimientos comunes en examenes fisicos o
psicoldgicos de diagndsticos o tratamiento rutinarios, entre los que se consideran:
pesar al sujeto, pruebas de agudeza auditiva; electrocardiograma, termografia,
coleccidon de excretas y secreciones externas, obtencion de placenta durante el
parto, coleccién de liquido amniético al romperse las membranas, obtencién de
saliva, dientes deciduales y dientes permanentes extraidos por indicacién
terapéutica, placa dental y célculos removidos por procedimiento profilacticos no
invasores, corte de pelo y ufias sin causar desfiguracion, extraccion de sangre por
puncion venosa en adultos en buen estado de salud, con frecuencia maxima de dos
veces a la semana y volumen maximo de 450 MI. en dos meses, excepto durante el
embarazo, ejercicio moderado en voluntarios sanos, pruebas psicolégicas a
individuos o grupos en los que no se manipulara la conducta del sujeto,
investigacion con medicamentos de uso comun, amplio margen terapéutico,
autorizados para su venta, empleando las indicaciones, dosis y vias de
administracion establecidas y que no sean los medicamentos de investigacién que
se definen en el articulo 65 de este Reglamento, entre otros, y

[ll.- Investigacion con riesgo mayor que el minimo: Son aquéllas en que las
probabilidades de afectar al sujeto son significativas, entre las que se consideran:
estudios radiolégicos y con microondas, ensayos con los medicamentos y

modalidades que se definen en el articulo 65 de este Reglamento, ensayos con
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nuevos dispositivos, estudios que incluyan procedimientos quirdrgicos, extraccion
de sangre 2% del volumen circulante en neonatos, amniocentesis y otras técnicas
invasoras o procedimientos mayores, los que empleen métodos aleatorios de
asignacion a esquemas terapéuticos y los que tengan control con placebos, entre
otros.

De acuerdo con el articulo quinto de la Ley General de Salud en su dltima
reforma del 02 de abril del 2014, esta investigacion contribuye al conocimiento de
los procesos bioldgicos y tecnoldgicos en los seres humanos, al conocimiento de
los vinculos entre las causas de enfermedad, la practica médica y la estructura
social; a la prevencion y control de problemas de salud que se consideran
prioritarios para la poblacion. Sera sometido a una comision de ética, ya que,
aunque no se interviene directamente en seres humanos, se interviene aspectos de
su atencion médica.

ESTE ESTUDIO DE INVESTIGACION EN CARACTER DE ENSAYO CLINICO
ALEATORIZADO LONGITUDINAL Y PROSPECTIVO SE CONSIDERA DE
RIESGO MAYOR QUE EL MINIMO HACIENDO ENFASIS QUE EN TODO
MOMENTO SE VIGILARA LA INTEGRIDAD DEL BINOMIO.

Por cuestiones de bioseguridad se hace mencion del lote de los farmacos
gue se utilizaran en este estudio:

Dexmedetomidina: Clave 010.000.0247.00, fecha de caducidad abril 25,
lote XB2335, la dexmedetomidina no requiere red fria para su conservacion,
presentacion 200ucg/2ml, su dosis intratecal es de 0.20ucg (dosis que se utilizara).

Bupivacaina hiperbarica: presentaciéon 15mg/3ml, nimero de lote 1204,
fecha de caducidad 02/25. Dosis que se utilizara en la paciente obstétrica (tallax0.6).
Registro no. 085M2018 SA de CV. No requiere red fria.

Fentanilo: presentacién de 500ucg/10ml. Namero de lote 852D322, fecha de
caducidad marzo 2024. No requiere red fria.

Esta investigacion se desarrollara conforme a las siguientes bases:

Se adapta a los principios basicos de la investigacion y la ética que justifica
la investigacion médica con una posible contribucion a la solucion del problema a

investigar.
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Es el método més idoneo para la investigacion en este tema.

Existe la seguridad de que no se expondra a riesgos ni dafios a los pacientes
de la institucion en la cual se llevara a cabo este protocolo.

Se contara con la aprobacion del comité de ética local antes de interferir en
el entorno hospitalario.

Contara con el consentimiento informado del sujeto en quien se realizara la
investigacion, o de su representante legal, en caso de incapacidad legal de aquél,
en términos de lo dispuesto por este Reglamento y demas disposiciones juridicas
aplicables.

La investigacion sera realizada por profesionales de la salud en una
institucion médica que actluen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias
competentes. Contara con el dictamen favorable de los Comités de Investigacion,
de Etica en Investigacion y de Bioseguridad, en los casos que corresponda a cada
uno de ellos, de conformidad con lo dispuesto en el presente Reglamento y demas
disposiciones juridicas aplicables.

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

Ser& responsabilidad de la Institucion de atencion a la salud en la que se
realice la investigacion proporcionar atencion médica al sujeto de investigacion que
sufra algun dafo, si estuviere relacionado directamente con la investigacion, sin
perjuicio de la indemnizacién que legalmente corresponda.

Se protegera la informacion obtenida, utilizando para la identificacion de los
sujetos unicamente las iniciales de su nombre y apellidos; todos los resultados seran
utilizados cuando se requieran y cuando sea autorizado. Esta investigacion se
clasifica como Investigacién con riesgo mayor que el minimo debido a que se

realizara un ensayo con medicamentos.
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

RECURSOS HUMANOS:

Investigador principal, investigadores asociados.

Indirectamente la participacion del personal del Hospital.

Médicos adscritos al servicio de anestesiologia del HGO #15

Personal de Enfermeria de recuperacion

RECURSOS MATERIALES:

- Solucién Hartman (500-1000ml) ......ooiiiiiiiiiiieeee e $19.30
- Solucién glucosada al 10% (500ml).........ccoeiiiiiiiiiiieeae, $72.50
- Monitorizacion no invasiva (presion arterial no invasiva,

pulsioximetria, electrocardiograma)
- Sonda urinaria tipo FOIY ... $49.50
- Electrodos para monitoreo cardiaCo...............cooeiiiiiiiiiiiiiiiiiinnnn. $28.20
- Aguja espinal Whitacre 27Gx88mMm..........c.coviiiiiiiiiiiiiiieens $187.50
- Jeringastamafos 3mL, Smly 10 ml..........ooooii $33.86
- Agujas hipodérmicas 20Gx38mm, 22Gx32mm, 25Gx16mm.............. $20.00
- Yodopovidona SoIuCIiON €SPUMOSA.........c.cviririririritanaeeeeeeeennn, $5.00
- Gasas estériles sin trama (1 paquete por paciente)......................... $13.00
- Equipo de bloqueo neuro axial
- Equipo para venoclisis sin aguja, estéril,

desechable normo gotero, uno para cada paciente......................... $14.90
- Punzocat gris (16G) o verde (18G)........ccvviriniiiiiiiiiiiieieeeeeeaen $7.00
- Hoja de recoleccion de datos (100 hojas).........ccooveviiiiiiiiiiiiiiinen. $69.00

- Computadora para registro de datos o Boligrafos
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Medicamentos

MEDICAMENTO PRESENTACION COSTO
Dexmedetomidina 200mcg/2ml $333.33
Bupivacaina Hiperbarica 15mg/3ml $129.07
Fentanilo 500mcg/10ml $525.23
Ondansetron 8mg/4ml $49.00
Dexametasona 8mg/2ml $6.80
Metoclopramida 10mg/2ml $5.54
Omeprazol 40mg/10ml $36.60
Oxitocina 5 Ul/aml $3.90
Efedrina 50mg/2ml $32.46

RECURSOS FINANCIEROS:
- Se cubren por parte de los insumos del instituto Mexicano del Seguro Social.

SUMA TOTAL DE COSTO DE MEDICAMENTOS Y MATERIALES...$1,641.69

FACTIBILIDAD:

- Este proyecto es factible en términos técnicos, econdmicos y éticos.




Titulo: Uso de dexmedetomidina con bupivacaina hiperbarica comparado
con fentanilo méas bupivacaina hiperbarica para control del dolor post
operatorio en cirugia ceséarea en el HGO 15

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Actividades 2023 2024
Etapas A[S|O J|J
Formulacion
X
del proyecto
Revisién
X |X [x

bibliografica

Creacion de
material y
métodos,
instrumentos
de medicion

Presentacion
y aprobacién
del comité de
ética

Aplicacién
de
instrumentos
de medicion

Recopilacion
y andlisis de
datos

Elaboracion
de informe

Presentacion
del informe

Correcciones

Presentacion
final del
informe
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RESULTADOS

Se incluyeron en la investigacion y analisis final un total de 60 pacientes del
Hospital de Ginecologia y Obstetricia no. 15. La poblacion estudiada en el Hospital
General de Gineco-Obstetricia No. 15 estuvo conformada por mujeres con una edad
promedio de 27 £ 6 afios. En términos de composicion corporal, el indice de masa
corporal (IMC) medio fue de 32.2 £ 5.9, lo que indica una tendencia hacia el
sobrepeso y la obesidad en la muestra analizada. Al desglosar la distribucion del
IMC, se observé que solo el 11.7% de las pacientes presentaban un peso normal,
mientras que el 23.3% se encontraban en condicion de sobrepeso. Un porcentaje
considerable de la poblacion estudiada presenté obesidad, siendo el 33.33%
clasificadas con obesidad grado I, el 18.33% con obesidad grado Il y el 13.33% con
obesidad grado lll. Estos datos reflejan una alta prevalencia de obesidad en la
muestra, lo que podria tener implicaciones en la respuesta al tratamiento analgésico
postoperatorio y en la evolucion clinica de las pacientes sometidas a cesérea. Tabla
1.

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacién estudiada

Variables Valor
Edad, afios 27+ 6
IMC, k/m? 32.2+5.9
Grupo IMC
Peso Normal N, % 7 (11.7%)
Sobrepeso N, % 14 (23.3%)
Obesidad | N, % 20 (33.33%)
Obesidad Il N, % 11 (18.33%)
Obesidad I N, % 8 (13.33%)

No hubo diferencias estadisticamente significativas en la edad promedio de
las pacientes entre los dos grupos de estudio (28 = 6 afios en el grupo con
bupivacaina, fentanilo y dexmedetomidina vs. 27 + 6 afios en el grupo con
bupivacaina y fentanilo; p = 0.78). Esto indica que ambas poblaciones eran
comparables en términos de edad. Grafica 1.
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Gréafica 1. Comparacion de Edad entre Grupos de Analgesia en Cesarea
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En cuanto al indice de masa corporal (IMC), el grupo que recibioé bupivacaina
con fentanilo y dexmedetomidina presenté un IMC promedio de 30.8 + 5.6, mientras
que el grupo que recibid solo bupivacaina con fentanilo tuvo un IMC promedio de
33.6 £ 6.0. Aunque la diferencia entre ambos grupos mostré una tendencia hacia la
significancia (p = 0.06), no alcanzé el umbral estadistico convencional (p < 0.05).
Sin embargo, este resultado sugiere que el grupo sin dexmedetomidina podria haber
tenido una mayor proporcioén de pacientes con obesidad, lo cual podria influir en la

respuesta analgésica y la recuperacion postoperatoria. Tabla 2 y Gréfica 2.
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Tabla 2. Comparacion de Edad e IMC entre Grupos de Analgesia en

Ceséarea
Variables Bupivacaina, Prueba
Fentanilo Mas Bupivacaina de
Dexmedetomidi | Mas Fentanilo | Hipotesis
na y valor p
Valor
Edad, afios 286 276 t=0.27
p=0.78
IMC, k/m? 30.8+5.6 33.6+6.0 Valor t=-
1.89
p=0.06

Gréfica 2. Comparacion de Edad e IMC entre Grupos de Analgesia en
Cesarea
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En el grupo que recibio bupivacaina, fentanilo y dexmedetomidina, la presion
arterial sistélica al minuto 0 en la Unidad de Cuidados Postanestésicos (UCPA) fue
significativamente menor (101 £ 13 mmHg) en comparacion con el grupo que recibio
bupivacaina y fentanilo (112 + 14 mmHg, p = 0.0022). De manera similar, la presion
arterial diastolica fue 62 = 9.6 mmHg en el grupo con dexmedetomidina y 68.8 + 9.0
mmHg en el grupo sin dexmedetomidina, con una diferencia estadisticamente
significativa (p = 0.0038).
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Por otro lado, no se encontraron diferencias significativas en la frecuencia
cardiaca (79 £ 14.1 vs. 82.3 £ 17.04 Ipm, p = 0.355) ni en la saturacion de oxigeno
(SO3) (96 £ 2% vs. 95 £ 3%, p = 0.436) entre los grupos.

Estos hallazgos sugieren que la dexmedetomidina tiene un impacto
significativo en la reduccion de la presion arterial sistolica y diastélica en el
postoperatorio inmediato, sin afectar de manera relevante la frecuencia cardiaca ni
la oxigenacién. Esta reduccion de la presion arterial es consistente con el efecto
sedante y simpaticolitico de la dexmedetomidina, lo que podria ser beneficioso en
el control hemodindmico postoperatorio, pero también requiere una vigilancia
adecuada para prevenir episodios de hipotension clinicamente significativa. Tabla 3

y Grafica 3.

Tabla 3. Efectos Hemodinamicos en el Postoperatorio Inmediato segun

el Tipo de Analgesia en UCPA
Grupo 1:
_ _ Grupo 2: Prueba de
) Bupivacaina, ] ) L
Variables _ ) Bupivacaina Hipotesis y
Fentanilo Mas ]
o Mas Fentanilo valor p
Dexmedetomidina
o _ Valort =-3.20
TA Sistélica Minuto 0, mmHg 101 + 13 112 + 14
p = 0.0022
o _ Valort=-3.01
TA Diastolica Minuto 0, mmHg 62+9.6 68.8£9.0
p = 0.0038
Frecuencia Cardiaca Minuto O, Valort =-0.93
79+14.1 82.3+17.04
Ipm p = 0.355
_ Valort=10.78
SO2 Minuto 0, % 96 + 2 95+3
p =0.436
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Gréfica 3. Efectos Hemodinamicos en el Postoperatorio Inmediato
segun el Tipo de Analgesia
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Los resultados muestran que en los primeros 45 minutos posteriores a la
administracion de la anestesia, no se observaron diferencias en la Escala Numérica
del Dolor (ENA) entre los grupos, ya que ambos registraron un puntaje de 0 en todos
los tiempos evaluados (p = 0.32), lo que indica una analgesia efectiva inmediata en
ambas intervenciones.

Sin embargo, a las 24 horas, se evidencio una diferencia significativa en la
percepcion del dolor entre los grupos. Las pacientes que recibieron bupivacaina,
fentanilo y dexmedetomidina reportaron un puntaje promedio de 3 £ 1, mientras que
aguellas que recibieron bupivacaina y fentanilo presentaron un puntaje
significativamente mayor de 5 = 1 (p = 0.0000). Estos resultados sugieren que la
dexmedetomidina proporciona una analgesia mas prolongada y eficaz, reduciendo
la intensidad del dolor postoperatorio tardio en comparacién con el uso exclusivo de

bupivacaina y fentanilo. Tabla 4 y Gréfica 4.
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Tabla 4. Evaluacién del dolor postoperatorio segun la Escala Numérica
del Dolor (ENA) en diferentes tiempos por grupo de estudio en UCPA y a las

24 horas
ENA Bupivacaina, Bupivacaina Prueba de
Fentanilo Mas P . Hipotesis y
- Mas Fentanilo
Dexmedetomidina valor p
ENA 0’ minutos, 0+0 0+0 Valor_t =-1.00p
numero =0.32
ENA 15’ minutos, 0+0 0+0 Valor_t =-1.00p
numero =0.32
ENA 30’ minutos, Valort=-1.00 p
numero 0+0 020 =0.32
ENA 45’ minutos, Valort=-1.00 p
numero 00 0x0 =0.32
ENA 24 hrs, Valor t = -40.49
numero 51 Sl p = 0.0000

Gréfica 4. Evaluacion del dolor postoperatorio segun la Escala Numérica del

Dolor (ENA) en diferentes tiempos por grupo de estudio
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Los resultados muestran una diferencia significativa en el nivel de dolor
reportado entre los dos grupos. En el grupo 1 (bupivacaina, fentanilo y
dexmedetomidina), el 10% de las pacientes no reportaron dolor, en contraste con el
grupo 2 (bupivacaina y fentanilo), donde ninguna paciente estuvo libre de dolor (p =
0.02). Ademds, un mayor porcentaje de pacientes en el grupo 1 experimentaron
dolor leve (53.33%) en comparacion con el grupo 2 (26.67%). Por otro lado, en el
grupo 2, una proporcion significativamente mayor de pacientes reportaron dolor
moderado (70%) frente al grupo 1 (36.67%). Aunque el 3.33% de las pacientes en
el grupo 2 experimentaron dolor severo, no se observo ningin caso en el grupo 1.
Estos hallazgos sugieren que el uso de dexmedetomidina como coadyuvante en el
control del dolor postoperatorio fue mas efectivo, reduciendo la intensidad del dolor,

especialmente en términos de dolor moderado y severo. Tabla 5 y Grafica 5.

Tabla 5. Dolor postoperatorio por grupo de estudio

B Gr_upo 1 Grupo 2: Prueba de
. upivacaina, . . LT
Nivel de Dolor . ! Bupivacaina Hipotesis y
Fentanilo Mas Més Fentanilo valor
Dexmedetomidina P
Sin dolor N, (%) 3 (10.00) 0 (0.00)
Leve N, (%) 16 (53.33) 8 (26.67)
X?=9.79
Moderado N, (%) 11 (36.67) 21 (70.00) 0.02
p=0.
Severo N, (%) 0 (0.00) 1(3.33)
Total N, (%) 30 (100.00) 30 (100.00)

Gréfica 5. Dolor postoperatorio por grupo de estudio
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Los resultados muestran que no hubo diferencias significativas entre los dos
grupos en cuanto al puntaje de la escala de Bromage en los primeros minutos tras
la administracion de la anestesia ni en los primeros 45 minutos postoperatorios. En
estos periodos, ambos grupos tuvieron puntajes promedio de 4, indicando un
blogueo motor similar en ambos casos (p = 0.45 y p = 1 respectivamente).

Sin embargo, se observaron diferencias significativas a partir de los 15 minutos
en la UCPA, donde el grupo con bupivacaina, fentanilo y dexmedetomidina mostro
un puntaje menor de Bromage en comparacion con el grupo que solo recibi6
bupivacaina y fentanilo. A los 15 minutos, el grupo con dexmedetomidina presento
un puntaje de 3 £ 0.6, mientras que el grupo sin dexmedetomidina tuvo un puntaje
de 3+ 0.8 (p =0.04). Alos 30 minutos, la diferencia se incrementd, con el grupo que
recibié dexmedetomidina reportando un puntaje de 2 + 0.6 frente a 2 £ 0.5 en el
grupo sin dexmedetomidina (p = 0.0057).

Estas diferencias reflejan una recuperacion mas rapida de la funcién motora
en las pacientes que recibieron dexmedetomidina, ya que los puntajes mas bajos
en la escala Bromage sugieren una menor intensidad del bloqueo motor en ese
grupo. Sin embargo, a los 45 minutos, las diferencias entre los dos grupos ya no
fueron significativas (p = 0.41). Esto sugiere que el efecto motor de la
dexmedetomidina fue mas notable en el inicio del postoperatorio, con una tendencia
a igualarse en el tiempo. Tabla 6 y Gréfica 6.

Tabla 6. Evaluacién de bloque motor postoperatorio segun el Bromage
en diferentes tiempos por grupo de estudio

BROMAGE Bupivacaina, . : Prueba de
. . Bupivacaina T
Fentanilo Mas . : Hipotesis y valor
- Mas Fentanilo
Dexmedetomidina p
BROMAGE 0’ minutos, 4+04 4+06 Vanr_t =0.75
numero p=0.45
BROMAGE 45’ minutos, 4+0 4+0 Valort=1p=1
numero
BROMAGE 0’ minutos en Valort=2.41
UCPA, numero 4205 4£05 p=0.01
BROMAGE 15’ minutos en Valort=2.10
UCPA, numero 3+06 3208 p=0.04
BROMAGE 30’ minutos en Valort = 2.87
UCPA, numero 2+06 2+05 p = 0.0057
BROMAGE 45’ minutos en Valort=0.83
UCPA, numero 1£06 1+04 D =041
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Gréfica 6. Evaluacion del dolor postoperatorio segun el Bromage en
diferentes tiempos por grupo de estudio
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Se aplico la escala de RASS a los 0, 15, 30 y 45 minutos de la estancia en la
UCPA. No se observé riesgo de nauseas o vomitos en ninguno de los dos grupos.
Asimismo, ninguna de las pacientes seleccionadas presentd episodios de nauseas
ni vomitos durante el periodo de evaluacion.

En ninguna de las pacientes fue necesaria la administracion de rescate
después de las 24 horas.

La incidencia de bradicardia fue similar entre los dos grupos, con un 6.67% de
las pacientes en el grupo 1 (bupivacaina, fentanilo y dexmedetomidina) y un 3.33%
en el grupo 2 (bupivacaina y fentanilo) experimentando bradicardia. Esta diferencia
no fue estadisticamente significativa (p = 0.55), lo que sugiere que el uso de
dexmedetomidina no tuvo un efecto relevante sobre la aparicion de bradicardia en

comparacion con el uso exclusivo de bupivacaina y fentanilo.

38



Sin embargo, en cuanto a la hipotension, se observaron diferencias
significativas entre los grupos. En el grupo 1, el 53.33% de las pacientes present6
hipotensién, mientras que solo el 16.67% de las pacientes en el grupo 2
experimentaron esta condicion (p = 0.003). Estos resultados indican que la adicién
de dexmedetomidina al régimen de analgesia con bupivacaina y fentanilo estuvo
asociada con una mayor frecuencia de hipotension en comparacion con el grupo

gue solo recibié bupivacaina y fentanilo. Tabla 7 y Grafica 7.

Tabla 7. Incidencia de Bradicardia e Hipotensién en Pacientes con
Diferentes Regimenes de Analgesia Postoperatoria

B Gr_upo 1 Grupo 2: Prueba de
, upivacaina, . . S
Variable : ! Bupivacaina Hipotesis y
Fentanilo Mas . .
- Mas Fentanilo valor p
Dexmedetomidina
Bradicardia 9_
Si N, (%) 2 (6.67) 1(3.33) X_‘é’f’s“
No N, (%) 28(93.33) 29(96.67) P=0.
Hipotension X2=8 7
Si N, (%) 16 (53.33) 5(16.67) 0 0'03
No N, (%) 14(46.67) 25(83.33) =0

Grafica 7. Incidencia de Bradicardia en Pacientes con Diferentes
Regimenes de Analgesia Postoperatoria
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DISCUSION

Identificamos que dentro de las mujeres sometidas a cirugia de parto
abdominal bajo anestesia neuroaxial (via subaracnoidea) dentro del Hospital de
Gineco-Obstetricia No. 15 en el periodo comprendido del 1 de enero del 2024 al 30
de diciembre del 2024, la combinacion de bupivacaina, fentanilo y dexmedetomidina
brindo un mejor control analgésico que la combinacion de Unicamente bupivacaina
con fentanilo, ya que, aunque el nivel de dolor fue nulo durante la estancia en UCPA
en ambos grupos, a las 24 horas hubo un diferencia de 2 puntos menos en el grupo
en el que se adicion6 dexmedetomidina, esta diferencia ademéas de tener
significancia estadistica tuvo significancia clinica, ya que permiti6 que una mayor
proporcion de pacientes permanecieran con niveles de dolor leve, en contraste con
el grupo sin dexmedetomidina donde la mayoria de pacientes (70%) se clasificaba
dentro de nivel moderado de dolor.

Estos resultados son concordantes con investigaciones previas similares, las
cuales sefalan en el mismo sentido la efectividad del uso concomitante de
dexmedetomidina para brindar una anestesia éptima mediante un bloqueo sensorial
somato visceral con efectos mas prolongados, lo que resulta importante para reducir
los requerimientos de rescates analgésicos, particularmente en las mujeres que
acaban de parir donde por cuestiones de lactancia se debe ser cauteloso en los
medicamentos a emplear, siendo la meta llegar a la anestesia libre de opioides (19).

Sun et al., efectuaron un ensayo clinico controlado comparando tres esquemas
analgésicos: bupivacaina sola, bupivacaina con fentanilo, y bupivacaina con
dexmedetomidina; encontrando que esta ultima combinacion permiti6 menores
niveles de dolor posquirdrgico a los 20 y 120 minutos respecto las otras 2
combinaciones (p<0.01), la combinacién bupivacaina con fentanilo fue la segunda
mas efectiva, con niveles de dolor entre 1 a 3 puntos en la EVA; ademas también
en este grupo se tuvo el tiempo mas prolongado entre la finalizacién de la cirugia e
inicio de sensacion dolorosa del paciente (352 minutos vs 220 y 265, p<0.001) (20).

En nuestra unidad el esquema analgésico para las pacientes que seran sometidas
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a cesérea suele ser la combinacién bupivacaina con fentanilo, ante la evidencia de
que el uso de fentanilo a dosis bajas permite brindar una mejor analgesia sin
incrementarse sustancialmente los efectos adversos maternos o fetales, situacion
que ha sido reportado en diversos estudios como lo sefiala el metaanalisis de Uppal
et al., quien conjunt6 70 ensayos clinicos y lleg6 a tal conclusion (21).

Un tema aun en debate sobre la adicion de dexmedetomidina en esquemas
combinados es la dosificacion de la misma, para nuestra investigacion optamos usar
una dosis de 2 mcg, la cual, si bien es ciertamente baja, consideramos el ajuste en
consideracion de que este era el tercer farmaco administrado, y previamente se ha
demostrado que dosis bajas resultan igual de efectivas que dosis mayores, por
ejemplo, Bi et al., efectué un ensayo clinico para comparar 2 dosis de
dexmedetomidina (3 vs 5 mcg) en combinacion con ropivacaina (12.5 mg),
reportando que las medias de dolor fueron similares a las 2 y 6 horas posquirargicas
entre ambas dosis (cifras entre 2 y 3 puntos, p>0.05), y Unicamente a las 12 horas
hubo una diferencia significativa a favor de la mayor dosis (EVA: 2.8 vs 3.3, p<0.05),
aunque tal diferencia fue de unicamente 0.5 puntos, lo que mantenia a los paciente
en ambos casos aun bajo el mismo umbral de dolor de intensidad leve, y aunque
los efectos adversos fueron minimos y similares en ambos casos, paradéjicamente
fue mayor la proporcién de pacientes que ameritaron rescates analgésicos en el
grupo de 5 mcg (20 vs 12%, p=0.010), por lo que se concluye resultaria mas efectivo

una dosis baja de dexmedetomidina (22).

Otro tema igual de importante que la efectividad analgésica, lo es la seguridad,
tanto para la madre como para el producto obtenido de la cesarea. En términos de
seguridad, la dexmedetomidina reduce la incidencia de escalofrios, un efecto
secundario comun asociado con la anestesia espinal, asi como de nauseas y
vomitos posquirurgicos (23); tampoco afecta significativamente las puntuaciones de
Apgar neonatales ni causa efectos secundarios maternos adicionales en
comparacion con la bupivacaina sola, los metaanalisis sefialan que no hay una

asociacion entre la adicion de dexmedetomidina y la ocurrencia de hipotensién (OR:
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0.92, 1C95%: 0.68 — 1.25, p=0.61) o bradicardia (OR: 1.07, IC95%: 0.46 — 2.53,
p=0.87) (24).

Esta investigacion estuvo acotada a reportar eventos adversos maternos, y
aunque en la UCPA ninguna paciente presenté nauseas o vomitos posquirdrgicos,
identificamos que las mujeres en el grupo que recibid6 dexmedetomidina fue mas
propensa de forma significativa a cifras de presion arterial bajas vy
consecuentemente a eventos de hipotension (53.3% vs 16.67%, p=0.003). La
potencial explicacion a este fendmeno se debe a qué en los farmacos actuaron de
forma sinérgica y potente al ser 3 agentes distintos, y aunque la adicion de fentanilo
a la bupivacaina en la anestesia raquidea, particularmente en las ceséareas, se ha
asociado con una menor incidencia de hipotension cuando se utilizan dosis mas
bajas de bupivacaina (25), en un contexto mas amplio, se ha demostrado que el
fentanilo tiene efectos en sistema nervioso central que pueden provocar bradicardia,
como se demostré en estudios con animales donde el fentanilo indujo bradicardia a
través de mecanismos centrales, y en humanos también se documentado la
ocurrencia de hipotensién en pacientes en estado critico que reciben de forma
concomitante dexmedetomidina y fentanilo (26).

Esto ultimo debera ser considerado a futuro para investigaciones relacionadas,
en dénde con base a nuestros resultados y considerando también los otros estudios
aqui citados, se podria contemplar el uso de una combinacion totalmente libre de
opioides como pudiera ser dexmedetomidina y bupivacaina Unicamente, ademas de

también incluir en el andlisis los potenciales eventos adversos neonatales.
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CONCLUSIONES

La combinacion triple de bupivacaina, fentanilo y dexmedetomidina permitid
un mejor control del dolor posquirargico que la combinacion doble de bupivacaina
con fentanilo, siendo mas pronunciado la superioridad a las 24 horas después el
evento quirdrgico cuando redujo en promedio 2 puntos el nivel de dolor, lo que
permitié establecer a una mayor proporcién de pacientes bajo un nivel de dolor leve,
respecto a la otra estrategia analgésica en la que la gran mayoria se reporté con

dolor moderado.

Sin embargo, antes de recomendar el uso de esta combinacion triple en mayor
namero de pacientes que seran sometidas a cirugia de parto via abdominal,
debemos recalcar que las pacientes que recibieron esta mezcla analgésica
experimentaron eventos adversos cardiovasculares (bradicardia e hipotension)
intraoperatorios, por lo que, si se contempla emplear, las pacientes deberan tener
un estrecho monitoreo a fin de detectar oportunamente la ocurrencia de tales

eventos.
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ANEXOS

Anexo 1. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA PARTICIPACION EN =
PROTOCOLOS DE INVESTIGACION EN SALUD INESS

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
SEGURIDAD SOCIAL Y SOLIDARIDAD SOCIAL

No. De registro institucional
Titulo del protocolo:

USO DE DEXMEDETOMIDINA CON BUPIVACAINA HIPERBARICA COMPARADO CON FENTANILO
MAS BUPIVACAINA HIPERBARICA PARA CONTROL DEL DOLOR POST OPERATORIO EN
CIRUGIA CESAREA EN EL HGO 15

Lugar y fecha

Chihuahua, Chihuahua. Fecha: de del 2024.

Justificacion y objetivo de la
investigacion:

Objetivo: Demostrar que el uso de dexmedetomidina con bupivacaina hiperbarica administrado por via
subaracnoidea, tiene mayor efecto analgésico que la administracion de bupivacaina hiperbarica con
fentanilo por via subaracnoidea en cirugia parto abdominal en el Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15,
en el periodo comprendido del 1 de enero del 2024 al 30 de diciembre del 2024.

Justificacién:  La bupivacaina es el anestésico local mas utilizado en la anestesia espinal para
cesareas, su combinacion con dexmedetomidina se ha demostrado que es favorece disminuyendo el
dolor post operatorio en cirugia parto abdominal.

Procedimientos y duracién de la
investigacion:

Se realizara una distribucién al azar obteniendo dos grupos, GRUPO A se les administrara
bupivacaina hiperbarica mas dexmedetomidina y GRUPO B bupivacaina hiperbarica mas fentanilo,
se evaluard el dolor post operatorio en base a la escala visual anéloga, determinando en cual
grupo se proporciona mejor analgesia post operatoria. Duracion de la investigacion del 1 de junio
del 2024 al 1 de febrero del 2025.

Riesgos y molestias:

Hipotensién (presion por debajo de 90/60mmHg), bradicardia (frecuencia cardiaca inferior a 60lpm),
prolongacion de bloqueo motor, sedacion (suefio, dificultad para despertar). RIESGO DE MAYOR QUE
EL MINIMO ya que se realizara un ensayo con medicamentos.

Beneficios que recibira al participar
enel estudio:

Analgesia post operatoria prolongada (disminucién del dolor generado por la cesarea), disminucion de
nauseas y vomito post operatorio, rdpida recuperacion, egreso hospitalario mas rapido.

Informacion sobre resultados y
alternativas de et

Al concluir el estudio se realizard un concentrado de toda la informacién recabada, la cual sera
analizada por medio del programa estadistico SPSS y Epi info; se arianresultados del estudio
con la finalidad de publicacién del mismo.

Participacion o retiro:

Todas las pacientes deberan firmar el consentimiento informado en donde acepten participar en el
estudio, cualquier paciente puede abandonar el mismo cuando asi lo considere.

Privacidad y confidencialidad:

Toda la informacion sera resguardada por el investigador y en ninguna circunstancia se hara publico el

nombre ni apellidos del paciente

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Dra. Diana Patricia Gonzalez Pifion, Medico Anestesidlogo en HGO#15 Chihuahua.
Dr. Edgar Ivan Marquez Chacon, Residente de primer afio Curso Especializacion Anestesiologia.
Dra. Melba Hayde Salazar Gonzalez, Medico anestesidlogo del HGR Nol

Acepto participar y que se tomen los datos o muestras sélo para este estudio.
Acepto participar y que se tomen los datos o muestra para este estudio y/o estudios futuros.

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacién de la CNIC del
IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56
27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Se conservaran los datos 0 muestras hasta por 5 _afios tras lo cual se destruiran

Nombre y Firma del Paciente

Nombre y Firma del Testigo 1

Nombre y Firma de quien obtiene consentimiento

Nombre y Firma del Testigo 2
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Anexo 2. Instrumento de Recoleccién de la Informacién

USO DE DEXMEDETOMIDINA CON BUPIVACAINA HIPERBARICA
COMPARADO CON FENTANILO MAS BUPIVACAINA HIPERBARICA PARA
CONTROL DEL DOLOR POST OPERATORIO EN CIRUGIA CESAREA EN EL

HGO 15

Nombre: Edad:
Peso: Talla: IMC: Diagnostico:

GRUPOS DE ESTUDIO
A= Bupivacaina + Dexmedetomidina B= Bupivacaina + Fentanilo
Dexmedetomidina lote XB2335, caducidad abril 2025, no requiere red
fria.200ucg/2ml

Bupivacaina hiperbarica Numero de lote 1204, no requiere red fria, 15mg/3ml
Fentanilo Numero de lote 852D322. No requiere red fria, 500ucg/10ml

Signos Vitales Basales:
Tension Arterial Frecuencia Cardiaca Saturaciéon de 02

Signos Basales Trans anestésicos:
Minutos 2> 0 15 30° 45

TA

FC

Sp0O2

Bromage

Signos Basales en la Unidad de Cuidados Post Anestésicos:
TIEMPO > 0 15 30° 45
TA
FC
Sp02
Bromage
RASS
ENA
NVPO
Evaluacion de dolor post operatorio 24 horas después del procedimiento quirdrgico
ENA: | Leve 1-3
Moderado 4-6
Severo 7-10
Analgésico de
rescate:
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Anexo 3. Carta de No Inconveniencia

GOBIERNO DE &q
-

MEXICO M4

Chihuahua, Chih., a 28 de junio de 2023

Asunto: Carta de No Inconveniencia

Comité Local de Investigacion en Salud No. 802
Comité de Etica en Investigacion No. 8028
Presente:

Por medio de la presente me permito informar en mi caracter de director (a)
General del Hospital General de Obstetricia #15 IMSS, que en relacion al proyecto
de investigacion con fines de tesis titulado: “El uso de dexmedetomidina en el
blogueo subaracnoideo convencional con bupivacaina hiperbarica y fentanilo tiene
mejor efecto analgésico postoperatorio en cesareas comparado con el uso de
bupivacaina y fentanilo en pacientes del HGO #15 IMSS Chihuahua”. A cargo de

los investigadores:

Investigador Responsable: Dra. Diana Gonzélez

Investigador Asociado (s): Dr. Alvaro Mauricio Anchondo Aguirre

Alumno (Tesista): Dr. Edgar lvan Marquez Chacoén

Por parte de esta Unidad “No existe inconveniente” para la realizaciéon de dicho
proyecto de investigacién en las instalaciones de esta Unidad por el grupo de
investigadores, toda vez que dicho proyecto haya sido evaluado y aceptado por el
ambos Comités de Evaluacion y se otorgue el nimero de Registro de Autorizacion
en el Dictamen correspondiente, para lo cual agradeceré se me notifique dicha

resoluciéon para otorgar las facilidades para el desarrollo del mismo.

Se expide la presente para los fines correspondientes.

ATENTAMENTE

Director ng sfetricia IMSS #15

Calle 39 y Division del Norte S/N, Col. Altavista C.P. 31200. Tel. 614 166 9618.

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIA
Al N CHUHUAHK
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Anexo 4. Tablas

Classificati

on

ASA |

ASA

Definiti

on

A

normal
healthy
patient

A
patient
with
mild
systemi
c
disease

Adult
Examples,
Including, but
not Limited
to:

Healthy, non-
smoking, no or
minimal alcohol
use

Mild diseases
only without
substantive
functional
limitations.
Current
smoker, social
alcohol drinker,
pregnancy,
obesity
(30<BMI<40),
well-controlled
DM/HTN, mild
lung disease

Pediatric
Examples,
Including
but not
Limited to:

Healthy (no
acute or
chronic
disease),
normal BMI
percentile for
age

Asymptomati
c congenital
cardiac
disease, well
controlled
dysrhythmias
, asthma
without
exacerbation,
well
controlled
epilepsy,
non-insulin
dependent
diabetes
mellitus,
abnormal
BMI
percentile for
age,
mild/moderat
e OSA,
oncologic
state in
remission,
autism with
mild
limitations

Obstetric Examples,

Including but not
Limited to:

Normal pregnancy*,

well controlled

gestational HTN,

controlled

preeclampsia without
severe features, diet-
controlled gestational

DM.
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ASA Il

A
patient
with
severe
systemi
C
disease

Substantive
functional

limitations; One

or more
moderate to
severe
diseases.
Poorly
controlled DM
or HTN,
COPD, morbid
obesity (BMI
240), active
hepatitis,
alcohol

dependence or

abuse,
implanted
pacemaker,
moderate
reduction of
ejection

fraction, ESRD

undergoing
regularly
scheduled

dialysis, history
(>3 months) of

MI, CVA, TIA,
or CAD/stents.

Uncorrected
stable
congenital
cardiac
abnormality,
asthma with
exacerbation,
poorly
controlled
epilepsy,
insulin
dependent
diabetes
mellitus,
morbid
obesity,
malnutrition,
severe OSA,
oncologic
state, renal
failure,
muscular
dystrophy,
cystic
fibrosis,
history of
organ
transplantatio
n,
brain/spinal
cord
malformation
symptomatic
hydrocephalu
S, premature
infant PCA
<60 weeks,
autism with
severe
limitations,
metabolic
disease,
difficult
airway, long
term

Preeclampsia with
severe features,
gestational DM with
complications or high

insulin requirements, a

thrombophilic disease
requiring
anticoagulation.

53



ASA IV

A
patient
with
severe
systemi
c
disease
that is a
constant
threat to
life

Recent (<3
months) M,
CVA, TIA or
CAD/stents,
ongoing
cardiac
ischemia or
severe valve
dysfunction,
severe
reduction of
ejection
fraction, shock,
sepsis, DIC,
ARD or ESRD
not undergoing
regularly
scheduled
dialysis

parenteral
nutrition. Full
term infants
<6 weeks of
age.

Symptomatic
congenital
cardiac
abnormality,
congestive
heart failure,
active
sequelae of
prematurity,
acute
hypoxic-
ischemic

encephalopat

hy, shock,
sepsis,

disseminated

intravascular
coagulation,
automatic
implantable
cardioverter-
defibrillator,
ventilator
dependence,

endocrinopat

hy, severe
trauma,
severe
respiratory
distress,
advanced
oncologic
state.

Preeclampsia with
severe features
complicated by HELLP
or other adverse event,
peripartum
cardiomyopathy with
EF <40,
uncorrected/decompen
sated heart disease,
acquired or congenital.
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ASA YV

ASA VI

A
moribun
d
patient
who is
not
expecte
dto
survive
without
the
operatio
n

A
declare
d brain-
dead
patient
whose
organs
are
being
remove
d for
donor

purpose

S

Ruptured
abdominal/thor
acic aneurysm,
massive
trauma,
intracranial
bleed with
mass effect,
ischemic bowel
in the face of
significant
cardiac
pathology or
multiple
organ/system
dysfunction

Massive
trauma,
intracranial
hemorrhage
with mass
effect, patient
requiring
ECMO,
respiratory
failure or
arrest,
malignant
hypertension,
decompensat
ed
congestive
heart failure,
hepatic
encephalopat
hy, ischemic
bowel or
multiple
organ/system
dysfunction.

Uterine rupture.
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ESCALA DE BROMAGE

GRADO

CRITERIO

I

LIBRE
CIRCULACION
DELAS
PIERNAS Y LOS
PIES

11

111

APENAS CAPAZ
DE FLEXIONAR
LAS RODILLAS
CON LA LIBRE

LOS PIES
PARCIALES

NO PUEDE
FLEXIONAR LAS
RODILLAS, PERO

CON LIBRE

CIRCULACION
DELOS PIES.

CIRCULACIONDE | «

IV

NO SE PUEDE
MOVER LAS
PIERNAS O LOS
PIES

0 1

SIN DOLOR
DOLOR

Instrucciones: Pida al paciente que indique en la linea donde esta el dolor en
relacion con los dos extremos. Esta calificacion es sélo una aproximacion. Por
ejemplo una marca en el medio indicaria que el dolor es aproximadamente la

mitad del peor dolor posible

0=MNodolor 1-3=Dolorleve 4 —6 = Dolormoderado 7 — 10 = Dolor severo

Rev. Soc. Esp. Dolor vol.27 no.4 Madrid Jul./ago. 2020 Epub 13-Oct-2020
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V7S MEDIGINA. 2%
/5 00 tcan e

Rango1a4

ansiedad-
agitacion

Rango-3ao0
sedacion
moderada-
consciente

Rango-4a-5
sedacion

profunda

ESCALA RASS (2001)

+ 4 Combativo.
+ 3 Muy agitado.

+ 2 Agitado.

+1 Ansioso.

Ansioso, violento

Intenta retirarse los catéteres, TET,
etc.

Movimientos frecuentes,

lucha con el respirador

Inquieto, pero sin conducta violenta
ni movimientos excesivos

0 Alerta y tranquilo

- 1 Adormilado.

Despierta con la voz, mantiene ojos
abiertos mas de 10 segundos.

- 2 Sedacion ligera. Despierta con la voz, no

mantiene ojos abiertos mas de 10 s

- 3 Sedacion moderada. Se mueve y abre los ojos a la

orden. No dirige la mirada

- 4 Sedacion profunda. No responde, abre los ojos a la

estimulacion fisica

- 5 Sedacion muy profunda. No hay respuesta a la

estimulacion fisica

Rev. Soc. Esp. Dolor vol.27 no.4 Madrid Jul./ago. 2020 Epub 13-Oct-2020

ESCALA APFEL

Escala de Apfel

Estimacion de riesgo

FACTORES DE RIESGO PUNTOS PROBABILIDAD DE NVPO %

Gians 0 0 > 0%
Sexo femenino 1 -~ 21%
No fumador 1 2 4> 39%
Historia de NVPO 1 3 <> 1%
o cinetosis
Opioides 1 3 = 78%
postoperatorios
SUMA 0.4

-

i SEREE

Rev. Mex. Anestesiologia vol.36 no.2 Jul./Sep. 2013pp S346-S347




Anexo 5. Dictamen de Aprobado

GOBIERNO DE Unidad de Educacién e Investigacién

M E x IC 0 I Coordinacién de Investigacion en Salud

™ , DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigaciéon en Salud 801.
H GRAL ZONA NUM 6

Registro COFEPRIS 18 CI 08 037 044
Registro CONBIOETICA CONBI OETICA 08 CEl 002 2018072

FECHA Viernes, 21 de junio de 2024

Doctor (a) DIANA PATRICIA GONZALEZ PINON

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacion con titulo USO DE DEXMEDETOMIDINA CON
BUPIVACAINA HIPERBARICA COMPARADO CON FENTANILO MAS BUPIVACAINA HIPERBARICA PARA
CONTROL DEL DOLOR POST OPERATORIO EN CIRUGIA CESAREA EN EL H.G.O. No.15 que someti6 a
consideracion para evaluacion de este Comité, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los
revisores, cumple con la calidad metodoldgica y los requerimientos de ética y de investigacion, por lo que el
dictamenes APROBAD O:

Numero de Registro Institucional

R-2024-801-017

De acuerdo a la normativa vigente, debera presentar en junio de cada afio un informe de seguimiento técnico
acerca del desarrollo del protocolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de ser
necesario, requerira solicitar la reaprobacion del Comité de Etica en Investigacidn, al término de la vigencia del
mismo.

Presidente del Comité Local de Investigacion en Salud No. 801

Imprimir

' 2C24
Felipe Carrillo
PUERTO
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