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Un hombre provisto de papel, lapiz y goma,
y sujeto a una estricta disciplina, es

en efecto una maquina universal.

Alan Turing

arel Capek fue un escritor y filésofo checo

de gran influencia en los primeros afios
del siglo XX, sobre todo posterior a la Primera
Guerra Mundial. Su actividad literaria se dirigio
en especial a la ciencia ficcion y a la critica del
naciente nacionalismo en Europa, entre otros
temas politicos y humanistas. Hombre de gran
vision que se plasma en una de sus obras iconi-
cas, Robots Universales Rossum (RUR, por sus
siglas en su idioma materno, el checo, Rossumovi
Univerzalni Roboti). En esta pieza teatral, Capek
describe un mundo futurista en el que se cons-
truyen autématas pensantes con el objetivo de
ayudar a las tareas de los humanos y hacerles la
vida mas cémoda, pero al paso del tiempo, los
robots se hacen conscientes, se sublevan contra
quien los cred y destruyen a la humanidad. En
RUR, se acufian dos términos que perduran a
nuestros dias y son de gran actualidad, la palabra
‘robot’, que proviene de la palabra checa Robota,
que significa esclavo y Rosum, que significa ra-
z6n, que en conjuncion representan el concepto
de «esclavos pensantes».

Issac Asimov, escritor de ciencia ficcion y
adelantado a su tiempo, describe en los inicios
de los afios 40 del siglo pasado el concepto
de robdtica y las tres leyes en las que se debe
fundamentar el funcionamiento de los robots:
1) Un robot no debera hacer dafio a un ser
humano, ni por inaccidon permitird que un ser
humano sufra dafio. 2) Un robot debe cumplir

las o6rdenes dadas por los seres humanos, a
excepcion de aquellas que entren en conflicto
con la primera ley. 3) Un robot debe de proteger
su propia existencia en la medida en que esta
proteccion no entre en conflicto con la primera
0 con la segunda ley.

Capek y Asimov se adelantaron a su tiempo 'y
abordan un concepto que, de la ciencia ficcion,
pasa a ser realidad. Maquinas y dispositivos
(Robota) de diferente indole, que funcionan
con base en un proceso de inteligencia artificial
(Rosum), integrados y alimentados por algorit-
mos y un sinfin de bases de datos, que, ademas
de ayudar, sustituyen a un buen nimero de fun-
ciones y actividades realizadas por el humano
y que tienen la capacidad de autoaprendizaje
(machine learning), que por lo pronto y acorde
a la informacioén con que contamos, siguen los
preceptos enunciados por Asimov.

Poco tiempo después de la introduccion del
concepto de ‘robotica’ dentro del terreno de la
ciencia ficcidon, matematicos y encriptadores
disefiaron las primeras maquinas que mediante
un algoritmo binario basico podian responder
a preguntas. Conforme se ampliaba el conoci-
miento cientifico y el desarrollo tecnoldgico,
los algoritmos se hicieron mas complejos y se
podian responder comandos mas complicados,
eventos que dieron inicio a una nueva era y
una revolucién tecnoldgica. A las maquinas
que podian elaborar y analizar estos complejos
algoritmos se les llam6 computadoras y hasta
el momento, son parte de nosotros mismos, son
una extension de nuestras capacidades y de esa
manera la cibernética domina en estos tiempos
nuestro quehacer cotidiano.
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Un buen niimero de cientificos contribuyeron a este desarro-
llo tecnoldgico, pero fue a Alan Turing, genial y vanguardista
matematico inglés, a quien corresponde el principal mérito en
el desarrollo de la computacion y de la inteligencia artificial
(IA). Basta recordar a su maquina «Enigmay, que desencriptd
los mensajes de la Alemania Nazi, lo que cambi6 el derrotero de
la guerra y la inclusion de conceptos como «biologia matemati-
ca», la «prueba de Turing», que consiste en medir la capacidad
de una maquina para comportarse como ser humano y el de
«metafora computacional», que dio pie a una de las primeras
definiciones de inteligencia artificial, como la... «Disciplina
cientifica y tecnologica cuyo objetivo es crear procesos de la
mente y su conexion con el cuerpo a través de la metdfora
computacional». En 1956 el matematico John McCarthy rede-
fini6 el concepto de inteligencia artificial como: «El estudio de
algoritmos que otorgan a las maquinas la capacidad de razonar
y realizar funciones como la resolucion de problemas, el reco-
nocimiento de objetos y palabras, la inferencia de estados del
mundo y la toma de decisiones». En pocas palabras, maquinas
que tengan o emulen las capacidades del ser humano.

A partir de su introduccion en el campo de la ciencia y
tecnologia, la IA, la robdtica y la computacion en los afios 40
del siglo XX, han pasado muy pocos afios para ser testigos de
los sorprendentes avances alcanzados y su impacto en un buen
numero de actividades humanas y de especialidades médicas,
de las que la Anestesiologia no es la excepcion.

En nuestra practica cotidiana, la | A esta presente e interac-
tuamos a diario con este prodigio tecnologico. Ejemplos son
muchos y por comentar s6lo algunos puedo citar al dispositivo
que sigue el comando de voz para sintonizar nuestra musica
favorita o la lectura de un audiolibro, las aplicaciones predicti-
vas de evaluacion de via aérea y riesgo anestésico-quirirgico y
los algoritmos matematicos-farmacolégicos que hacen posible
la implementacion de la anestesia total intravenosa.

La IA se ha posicionado, sin prisa pero sin pausa, en la
practica de la anestesiologia en varios campos, de los que
destacan al momento: 1) monitoreo de la profundidad anes-
tésica; 2) conduccion de la anestesia; 3) simulacion como
método de aprendizaje y actualizaciéon continua, en el que
el anestesiologo interactiia con robots, inteligencia artificial,
computacion y docentes; 4) control y prediccion de riesgos
durante el perioperatorio; 5) manejo del dolor; 6) adminis-

tracion y logistica de quirofanos; 7) interpretacion de elec-
trocardiogramas y técnicas guiadas por imagen; 8) sistemas
de asa cerrada con multiples aplicaciones; 9) telemedicina y
teleanestesiologia; 10) toma de decisiones y seguridad; y 11)
modelos de aprendizaje, investigacion y elaboracion de textos
con base en ChatGPT, por mencionar algunos.

De los anteriores es importante hacer un breve comentario
relacionado al ChatGPT (Generative Pre-trained Transfor-
mer). Es una aplicacion de la inteligencia artificial, que en lo
particular tiene una interaccion personal y de rapida respuesta
a los comandos (prompts) que elaboramos. A partir de su
introduccion ha tenido un acelerado y dindmico desarrollo
que ha facilitado diferentes tareas, mas alla de la busqueda
de informacion. Las nuevas generaciones de esta modalidad
de TA son una herramienta de utilidad para los procesos de
aprendizaje y elaboracion de textos, al analizar a través de una
compleja red neural electronica miles de datos y bancos de
informacion (big data), a velocidad asombrosa y con actuali-
zacion y retroalimentacion constante. Pero atn las versiones
mas recientes tienen debilidades, de las que destacan la falta
de sentido comdn y de inteligencia emocional, el no poder
desarrollar varias tareas de manera simultanea, respuestas
sesgadas, inadecuadas y plagiadas, mala interpretacion de los
comandos, ajuste y actualizacion continuas y limitacion en la
elaboracion de textos extensos, entre otras.

Los avances de la IA, ChatGPT, robdtica, cibernética y
computacion son de gran ayuda para facilitar nuestro trabajo
y toma de decisiones de manera amigable y al alcance de los
dispositivos de uso corriente, pero es importante enfatizar
que no son infalibles y, por lo tanto, deben estar bajo nuestra
evaluacion y escrutinio. Es también digno de mencionar que
la traslacion de estas tecnologias disruptivas a la practica de
nuestra especialidad debe regirse por un marco pedagogico,
ético y juridico, del que es prioritario tomemos una postura
como gremio colegiado.

LaIAy sus diversas aplicaciones se actualizan y mejoran
dia a dia, tienen un lugar preponderante en nuestras activida-
desy en algun sentido podran reemplazar algunas de nuestras
funciones y toma de decisiones, pero, por mas adelanto al que
se llegue, no podran sustituir la esencia humana y la empatia
del quehacer de la medicina y anestesiologia, bueno, al menos
eso es lo que espero.
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RESUMEN. Introduccion: la buprenorfina en la anestesia
multimodal intratecal ofrece buena eficacia anestésica
en histerectomias, pero por el mal entendimiento de su
farmacocinética su efecto no esta bien descrito. Objetivo:
evaluar la eficacia anestésica de la buprenorfina en la
anestesia multimodal intratecal en histerectomias abdo-
minales. Material y métodos: ensayo clinico, controlado,
aleatorizado, doble ciego, en mujeres programadas para
histerectomia abdominal, distribuidas en tres grupos: gru-
po BBMD: buprenorfina 150 pug + bupivacaina hiperbarica
0.15% 4.5 mg + morfina 150 pg + dexmedetomidina 7.5
ug; grupo FBMD: fentanilo 50 pg + bupivacaina hiperbarica
0.15% 4.5 mg + morfina 150 pg + dexmedetomidina 7.5
ug; y grupo BM: bupivacaina hiperbarica 0.42% 12.5 mg
+ morfina 150 pug. Se evalud la eficacia anestésica previo
a la incisién, durante la diseccion de la pared abdominal,
al ingreso a cavidad abdominal, en la entrada de com-
presas a cavidad abdominal, en la salida de compresas
de cavidad abdominal y en el postquirdrgico inmediato.
Resultados: se analizaron 108 mujeres. Los tres grupos
tuvieron muy buena eficacia anestésica; sin embargo,
al salir compresas, antes de la dosis peridural y en el
postquirtrgico inmediato, el grupo BM fue el que tuvo
mas molestias (p = 0.004, 0.01 y 0.01, respectivamente).
Conclusion: la anestesia multimodal con BBMD demostrd
muy buena eficacia anestésica.

Abreviaturas:

ABSTRACT. Introduction: buprenorphine in intrathecal
multimodal anesthesia offers good anesthetic efficacy
in hysterectomies, but due to the misunderstanding
of its pharmacokinetics its effect is not well described.
Objective: to evaluate the anesthetic efficacy of
buprenorphine in intrathecal multiomodal anesthesia
in abdominal hysterectomies. Material and methods:
controlled, randomized, double-blind clinical trial in
women scheduled for abdominal hysterectomy, divided
into three groups: BBMD group: buprenorphine 150 ug
+ hyperbaric bupivacaine 0.15% 4.5 mg + morphine
150 ug + dexmedetomidine 7.5 ug; FBMD group:
fentanyl 50 ug + hyperbaric bupivacaine 0.15% 4.5 mg
+ morphine 150 xg + dexmedetomidine 7.5 ug; and
BM group: hyperbaric bupivacaine 0.42% 12.5 mg +
morphine 150 ug. Anesthetic efficacy was avaluated
prior to the incision, during dissection of the abdominal
wall, upon entry into the abdominal cavity, upon entry
of compresses into the abdominal cavity, upon exit
of compresses from the abdominal cavity, and in the
immediate postoperative period. Results: 108 women
were analyzed, the 3 groups had very good anesthetic
efficacy, however, when the compresses come out of
the cavity, the BM group had the most discomfort (p =
0.004). Conclusion: multimodal anesthesia with BBMD
demostrated very good anesthetic efficacy.

INTRODUCCION

AMI = anestesia multimodal intratecal.

ANOVA = anélisis de varianza (ANalysis Of VAriance).
EVN = escala verbal numérica.

HTA = histerectomia total abdominal.

L a histerectomia es considerada la cirugia
ginecoldgica que mas se realiza. La histe-
rectomia total abdominal (HTA) fue realizada
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por primera vez en 1863 y es un procedimiento cruento con
gran dafio tisular que origina un dolor severo, asi como mdul-
tiples complicaciones™?). En estudios previos se demostro la
eficacia anestésica del fentanilo en la anestesia multimodal
intratecal (AMI) por su accion sobre las fibras nerviosas tipo
C, debido a que por su liposolubilidad y a que la sustancia
blanca esta constituida por lipidos en 80%, tiene mayor afini-
dad por estos y de ahi es aclarada al plasma con rapidez por lo
que no llega a su receptor medular; y que, concentraciones de
bupivacaina hiperbérica al 0.1% son adecuadas para cirugia
abdominal, pero por una vida media mas reducida resultan
mejores concentraciones al 0.125y 0.15%-%). La buprenorfi-
na es un opioide agonista lipofilico con mayor afinidad sobre

[ Reclutamiento }

los receptores mu y antagonismo de los receptores kappa y
delta, con una potencia 30 veces mayor que la morfina tras
su administracion sistémica®. La informacién cientifica
respecto al uso de ésta a nivel subaracnoideo es muy poca;
sin embargo, ya desde 1984, Jacobson reporta su uso(’). La
falta de conocimiento sobre su seguridad, farmacocinética
y farmacodinamia, asi como, una interpretacion incorrecta
de los términos «actividad intrinseca», «eficacia» y agonista
«total o parcial» ha hecho que muchos médicos pasen por
alto su uso; ademas, la buprenorfina presenta un efecto techo
para la depresion respiratoria, pero no para la analgesia®. Su
alta liposolubilidad, gran afinidad por los receptores mu y su
accion prolongada han hecho de la buprenorfina un adyuvante

Pacientes seleccionadas (N = 108)

Aleatorizadas (N = 108)

v

v

[ Aleatorizacion J

v

Grupo BBMD (N = 36)
Buprenorfina 150 g + bupivacaina
hiperbérica 0.15% 4.5 mg + morfina
150 pg + dexmedetomidina 7.5 ug

Grupo FBMD (N = 36)
Fentanilo 50 yg + bupivacaina
hiperbarica 0.15% 4.5 mg + morfina
150 pg + dexmedetomidina 7.5 ug

Grupo BM (N = 36)
Bupivacaina hiperbarica 0.42%
12.5 mg + morfina 150 pg

1

i i

Seguimiento }

Figura 1:

[ mass

’ v

Diagrama de flujo CONSORT de las

. ; Analizadas (N = 36)
pacientes del estudio.

Analizadas (N = 36) Analizadas (N = 36)

Tabla 1: Caracteristicas generales de las pacientes incluidas en el estudio. N = 108.

Grupo*
BBMD FBMD BM
Variable (N =36) (N =36) (N=36) p
Edad, (afios) 455+8.0 453+6.4 448+8.8 0.93
Peso, (kg) 71.5+125 70.0+13.2 71.2+9.0 0.85
Talla, (cm) 158.6 + 6.6 157.3+6.5 156.5+5.2 0.33
IMC, (kg/m?) 284+51 282+5.0 291437 0.73
Ayuno, (horas) 20.8+22 20.3+1.2 20.8+2.1 0.40
NUmero de cirugias abdominales 11+1.2 1309 12+11 0.70

BBMD = buprenorfina + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. FBMD =

IMC = indice de masa corporal.
* Los valores se expresan en media y desviacion estandar. Prueba de ANOVA.

fentanilo + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. BM = bupivacaina hiperbarica + morfina.
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Tabla 2: Eficacia anestésica evaluada con escala verbal numérica en los diferentes momentos de la histerectomia. N = 108.

Grupo*
BBMD* FBMD* BM*
Variable (N'=36) (N'=36) (N =36) p
En la diseccion de pared abdominal
Excelente 35(97.2) 36 (100) 35(97.2)
Bueno — — 0.4
Regular 1(2.8) —
Malo — 1(2.8)
En la entrada a cavidad abdominal
Excelente 33(91.7) 33(91.7) 35(97.2)
Bueno 2(5.5) 3(8.3) — 0.42
Regular — —
Malo 1(2.8) 1(2.8)
En la entrada de compresas a cavidad abdominal
Excelente 31(86.1) 32 (88.9) 35(97.2)
Bueno 4(11.1) 2 (5.5) 1(2.8) 0.51
Regular — 1(2.8) —
Malo 1(2.8) 1(2.8) —
En la salida de compresas de cavidad abdominal
Excelente 34 (94.5) 33(91.7) 22 (61.1)
Bueno 2(5.5) 2(5.5) 6(16.7) 0.004
Regular — 1(2.8) 6(16.7)
Malo — 2(5.5)
Dolor antes de la dosis peridural a los 90 min
Si 3(8.3) 3(8.3) 11(30.6) 0.01
No 33(91.7) 33(91.7) 25(69.4)
Presencia de dolor inmediato al término de la cirugia
Si 1(2.8) 1(2.8) 7(19.4) 0.01
No 35(97.2) 35(97.2) 29 (80.6)

BBMD = buprenorfina + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. FBMD= fentanilo + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. BM = bupivacaina hiperbarica + morfina.

* Los valores se expresan en nimero y porcentaje. Prugba de y2.

Escala verbal numérica (EVN). Se categoriza la eficacia como excelente (EVN = 0), buena (EVN = 1 a 3), regular (EVN =4 a 6) y mala (EVN =7 a 10).

excelente para los anestésicos locales en la anestesia espinal,
ya que prolonga la duracién de la misma, con menos blogueo
motor y mayor analgesia postoperatoria®12), El objetivo de
este estudio fue sustituir al fentanilo por buprenorfina en la
AMI para evaluar si, al combinarla con los demas medica-
mentos, tiene eficacia anestésica en las HTA.

MATERIAL Y METODOS

Ensayo clinico, controlado, aleatorizado y doble ciego, en la
Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Gineco-
Pediatria No. 48, Instituto Mexicano del Seguro Social, con
autorizacion del Comité de Etica e Investigacion en Salud.
Se solicitd consentimiento informado.

Se incluyeron pacientes de 35 a 55 afios, programadas de
forma electiva para HTA, neurolégicamente integras y en pleno
uso de sus facultades mentales, con estado fisico segun laASA
como |y Il, sin antecedentes de alergia a los medicamentos que
se emplearon y que aceptaran la técnica anestésica regional.
Se registraron variables clinicas y antropométricas, asi como

los signos vitales (SV) tomados en el lugar de pacientes pre-
quirdrgicas, los cuales se consideraron como basales. Grupos
de estudio: grupo BBMD (buprenorfina 150 pg + bupivacaina
hiperbarica 0.15% 4.5 mg + morfina 150 pg + dexmedetomidina
7.5 ng), grupo FBMD (fentanilo 50 pg + bupivacaina hiperbari-
ca0.15% 4.5 mg+morfina 150 pg + dexmedetomidina 7.5 pg)
y grupo BM (bupivacaina hiperbarica 0.42% 12.5 mg + mor-
fina 150 pg). Se inicio la técnica combinada espinal-epidural
(CEE) en L1-L2 con una velocidad de infusion del anestésico
de cuatro segundos por décima de mililitro. Los signos vitales
de las pacientes y los efectos secundarios de los medicamentos
fueron registrados durante la cirugia, en sala de recuperacion
y a las 24 horas. La eficacia se evalué con la escala verbal
numeérica (EVN): 1) inmediatamente después de la aplicacién
de la anestesia, previo a la incisién, 2) durante la diseccién de
la pared abdominal, 3) al ingreso a cavidad abdominal, 4) al
momento de la entrada de compresas a cavidad, 5) al momento
de la salida de compresas de cavidad, y 6) en el postquirirgico
inmediato. Al finalizar el procedimiento quirtirgico, se aplicaron
las escalas de Aldrete, Bromage y Ramsay.
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Para el analisis estadistico se utilizé el paquete NCSS
2023, se aplico prueba de ANOVA para analizar las variables
numéricas y ¥ para las variables nominales.

RESULTADOS

Fueron incluidas 108 pacientes, cada grupo de estudio
estuvo conformado por 36 pacientes (Figura 1). No se
encontraron diferencias significativas entre los grupos en
edad, peso, talla, indice de masa corporal (IMC), tiempo
de ayuno ni en el nimero de cirugias abdominales (Tabla
1). En la evaluacion de la eficacia anestésica, previo a la
incisioén, no hubo diferencia significativa en cuanto a la
presencia de parestesias de miembros inferiores, en los
cambios en la percepcién del frio, en la escala de Hollmen
ni en el dermatoma alcanzado; al momento de la cirugia,
no se encontr6 diferencia significativa durante diseccion de
la pared abdominal, en la entrada a cavidad abdominal ni
en la entrada de compresas a cavidad abdominal, pero en
la salida de compresas de cavidad abdominal si se observo
diferencia entre los grupos de estudio, ya que en el grupo
BM hubo menor eficacia anestésica (p = 0.004). Hubo
pacientes que refirieron dolor antes de la dosis peridural
subsecuente a los 90 min y dolor inmediato al término de
la cirugia, observandose diferencia significativa, ya que en

el grupo BM se presentd mayor dolor (p =0.01y p = 0.01,
respectivamente) (Tabla 2). En cuanto a los efectos adversos
no hubo diferencia significativa en ninguno de ellos (Tabla
3), pero cabe mencionar que el prurito que se presentd fue
de intensidad leve en la mayoria de las pacientes, s6lo en dos
del grupo FBMD fue moderado en una y severo en otra. De
las que presentaron nausea y/o vomito, la mayoria lo hicieron
al dia siguiente al momento de querer levantarse y sélo en
una ocasion; una paciente del grupo BBMD tuvo nausea en
la entrada de compresas a cavidad y una del grupo FBMD
tuvo nausea y vomito transoperatorio. La sedacion se valoro
en los primeros 15 a 20 minutos, ya que aproximadamente
en ese tiempo se iniciaba el procedimiento quirdrgico y se
administraba midazolam. La retencién urinaria no se valoro
adecuadamente porque todas las pacientes salieron con sonda
vesical, la cual se retir6 12 horas después del procedimiento
y s6lo a una del grupo BM se tuvo que volver a poner. La
depresion respiratoria también fue dificil de valorar debido
aque, en la mayoria, los tiempos quirGrgicos fueron largos,
lo cual amerité mayor sedacion (Tabla 4); en las que presen-
taron estrefiimiento, éste se resolvi después de 24 horas. En
los tres grupos, la hipotension se presentd en mas del 50%,
observandose que en el grupo BM fue, en la mayoria de los
casos, antes de la entrada de compresas a cavidad, y en los
grupos BBMD y FBMD posterior a ésta.

Tabla 3: Efectos secundarios generados por la combinacion de anestésicos. N = 108.

Grupo*
BBMD FBMD BM
Variable (N =36) (N =36) (N =36) p
Prurito
Si 7(19.4) 7(19.4) 4(11.1) 0.54
No 29 (80.6) 29 (8 32
Nausea
Si 11(30.6) 8(22.2) 7(19.4) 0.51
No 25(69.4) 28 (77.8) 29 (80.6
\/émito
Si 3(8.3) 7(19.4) 5(13.9) 0.39
No 33(91.7) 29 (80.6) 31(8
Sedacion
Si 5(13.9) 4(11.1) 3(8.3) 0.75
No 31(86.1) 32(88.9 33(91.7)
Retencion urinaria
Si — — 1(2.7) 0.36
No 36 (100) 36 (100) 35(97.3)
Depresion respiratoria
Si 2(5.5) — 2(5.5) 0.35
No 34 (94.5) 36 (100) 34 (94.5)
Estrefiimiento
Si 2(5.5) 1(2.7) 6(16.7) 0.07
No 34 (94.5) 35(97.3) 30(83.3

BBMD = buprenorfina + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. FBMD= fentanilo + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. BM = bupivacaina hiperbarica + morfina.

* Datos expresados por frecuencia y porcentaje [n (%)].
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Tabla 4: Tiempo quirrgico en la histerectomia total abdominal. N = 36.

Grupo*
BBMD FBMD BM
Variable (N =36) (N =36) (N =36) p
Minutos 154.7 + 39 138.1+25.4 152 £42.3 0.12

BBMD = buprenorfina + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. FBMD= fentanilo + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. BM= bupivacaina hiperbarica + morfina.

* Los valores se expresan en media y desviacion estandar. Prueba de ANOVA.

DISCUSION

En la presente investigacion se demuestra que la AMI con
buprenorfina tiene una eficacia anestésica comparable a la
ya demostrada que contiene fentanilo. Hasta nuestro conoci-
miento, éste es el primer estudio que evalua a la buprenorfina
como un agente anestésico neuroaxial. Estudios previos
demostraron la eficacia anestésica del fentanilo, ya que por
su liposolubilidad tiene actividad sobre las fibras nerviosas
tipo CG4), y que el manejo anestésico con buprenorfina
como coadyuvante a otros anestésicos espinales prolongan
la duracion de la misma con menos bloqueo motor y mayor
analgesia postoperatoria®12). Por su alta liposolubilidad, la
buprenorfina tiene mayor afinidad por la sustancia blanca,
la grasa peridural y la mielina, y de ahi es aclarada al plas-
ma con rapidez, llegando a los receptores opiaceos s6lo un
8%0). Por su liposolubilidad su actividad es sobre las fibras
tipo C, por lo que es necesario mezclarla con bupivacaina
hiperbarica que trabaja a nivel axonal de las fibras A delta y
C, y en concentraciones bajas para disminuir su posible neu-
rotoxicidad y lisis simpatica*3-16); con dexmedetomidina que
prolonga la duracion del anestésico local®”18) y con morfina
que por ser hidrosoluble si llega a los receptores medulares
ofreciendo analgesia postoperatoria®2%). Contintian hacien-
do falta méas estudios para apoyar los resultados del presente.
Finalmente, las principales limitantes del estudio son que
no se pared a las pacientes de acuerdo con los antecedentes
clinicos y antropométricos propios de cada paciente. En
conclusion, la AMI a base de buprenorfina combinado con
bupivacaina hiperbarica, morfina y dexmedetomidina ofrece
muy buena eficacia anestésica con pocos efectos secundarios.
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RESUMEN. Introduccion: habitualmente el monitoreo
analgésico esta basado en pardmetros hemodinamicos.
Estas variables son insuficientes para garantizar una
adecuada anestesia. La evaluacién nociceptiva durante
la cirugia es esencial para mejorar la recuperacion posto-
peratoria. Objetivo: describir el comportamiento del indice
de analgesia y nocicepcion (ANI) durante el mantenimiento
anestésico en pacientes pediatricos sometidos a cirugia
laparoscépica. Material y métodos: serie de casos de
pacientes pediatricos programados para cirugia laparos-
copica con monitorizacion ANI. Se analizaron distintas
variables en cinco momentos diferentes de la cirugia.
Resultados: se incluyeron 24 pacientes. Se observaron
cambios significativos de ANI al inicio de la cirugia 58.5 +
6.0, al neumoperitoneo 57.4 + 6.4 y en la emersién 70.9
+ 6.3, mientras que la presion arterial media (PAM) incre-
mento en la emersion 74.2 + 5.1 y la frecuencia cardiaca
(FC) disminuyé al inicio de neumoperitoneo 96.3 £ 8.2 y al
término de éste. La dosis de fentanilo present6 diferencias
significativas al término de neumoperitoneo 0.003 + 0.0007
y emersién 0.002 + 0.0007. Conclusiones: no existe
relacion entre las variables hemodinadmicas y el valor ANI,
sugiriendo que dicho indice parece mas sensible que la
FCy la PAM para moderar la estimulacién nociceptiva en
pacientes pediatricos sometidos a cirugia laparoscopica.

Abreviaturas:

ABSTRACT. Introduction: analgesic monitoring is usually
based on hemodynamic parameters. These variables
are insufficient to guarantee adequate anesthesia.
Nociceptive assessment during surgery is essential to
improve postoperative recovery. Objective: to describe
the behavior of the analgesia and nociception index
(ANI) during anesthetic maintenance in pediatric patients
undergoing laparoscopic surgery. Material and methods:
case series of pediatric patients scheduled for laparoscopic
surgery using an ANI monitor. Different variables were
analyzed at 5 different moments of surgery. Results:
24 patients were included. Significant changes were
observed in ANI at the beginning of surgery 58.5 + 6.0, at
the pneumoperitoneum 57.4 + 6.4 and at emersion 70.9 +
6.3, while the mean arterial pressure (MAP) increased at
emersion 74.2 £ 5.1 and heart rate (HR) decreased at the
beginning of the pneumoperitoneum 96.3 + 8.2 and at its
end. The fentanyl dose presented significant differences
at the end of pneumoperitoneum 0.003 + 0.0007 and
emersion 0.002 + 0.0007. Conclusions: There is no
relationship between the hemodynamic variables and the
ANl value, suggesting that this index seems more sensitive
than HR and MAP to moderate nociceptive stimulation in
pediatric patients undergoing laparoscopic surgery.

INTRODUCCION

ANI = indice de analgesia y nocicepcion
(Analgesia Nocicepcion Index).

FC = frecuencia cardiaca.

PAM = presion arterial media.

SNA = sistema nervioso autonomo.

1 dolor es un sindrome complejo que causa
angustia emocional y fisica, lo cual pro-
duce un impacto fisioldgico adverso en varios
organos y sistemas, afectando la recuperacion de
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los pacientes!’-?). Durante la Gltima década, se han realizado
grandes esfuerzos para encontrar formas adecuadas de medir la
nocicepcion inducida quirargicamente®*). De forma rutinaria,
se utilizan respuestas fisiologicas para evaluar la supresion de
las vias nociceptivas, como el movimiento, la taquicardia, el
lagrimeo o la sudoracion. No obstante, estos signos aparecen
relativamente tarde y no son sensibles ni especificos>). Recien-
temente, se han introducido varias técnicas de monitoreo para
cuantificar la actividad del sistema nervioso autonomo (SNA)
y proporcionar una posible guia analgésica’-). El indice de
analgesia y nocicepcion (ANI) es una herramienta de evaluacion
de la nocicepcion aguda y el dolor. En pacientes inconscientes
(bajo anestesia general), los valores meta se sitiian entre 50 y
70. Un ANI inferior a 50 corresponde a actividad nociceptiva
y predice una respuesta hemodinamica; mientras que un ANI
superior a 70 lleva a concluir que se ha administrado una dosis
excesiva de opioides!%!). Existe atn poca informacion rela-
cionada con el beneficio del uso de ANI en pediatria.

El objetivo de nuestro estudio es describir el compor-
tamiento del ANI durante el mantenimiento anestésico de
pacientes pediatricos sometidos a cirugia laparoscdpica, asi
como establecer su relacion con constantes hemodinamicas
y dosis de opioides utilizadas.

MATERIAL Y METODOS

Previa aprobacion del Comité local de Etica e Investigacion
en Salud del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacio-
nal (CMN) Siglo XXI, se llevo a cabo un estudio de serie de
casos descriptivo (observacional, retrospectivo, longitudinal,
homodémico) donde se incluyeron pacientes de uno u otro
sexo, con edad entre tres y 16 afios, sometidos a cirugia lapa-
roscopica electiva de primera vez bajo anestesia general que
hayan utilizado el monitor ANI (MDoloris Medical Systems,
Loos, Francia) en el periodo comprendido del 01 de mayo
al 31 de agosto de 2022. Entre los criterios de inclusion
estuvieron estado fisico ASA I a I11('?, contar con hoja de
registro anestésico. Dentro de los criterios de exclusion se
consideraron pacientes con inestabilidad hemodinamica que
hayan requerido apoyo inotrépico y/o vasopresor. Se elimi-
naron los casos con complicaciones transoperatorias. Pos-
teriormente, se obtuvo el registro anestésico del expediente
clinico para analizar el comportamiento del ANI durante el
mantenimiento anestésico. Los parametros evaluados fueron:
el valor de ANI, presion arterial media (PAM), frecuencia
cardiaca (FC) y concentracion plasmatica de fentanilo, esto
en los tiempos: basal, inicio de cirugia, insuflacion, término
de neumoperitoneo y emersion.

El analisis estadistico se llevd a cabo mediante medidas
de tendencia central y dispersion, de acuerdo con la escala de
medicion de las variables. Para las cualitativas, frecuencias
simples y porcentaje, mientras que para las cuantitativas media

Guerrero-Pesina MJ y cols. ANI en cirugia laparoscopica pediatrica

Tabla 1: Caracteristicas demograficas. N = 24.

Edad, afios* 6.5[1-15]
Masculino, n (%) 14 (58.3)
Peso, kg* 23.0 [10-41]

* Los datos indican la mediana y el [rango].

o mediana, y desviacion estandar o intervalo intercuartilico,
de acuerdo con el tipo de distribucion, normal o libre, respec-
tivamente. Para las variables de respuesta se realiz6 el analisis
de varianza de medidas repetidas con el paquete estadistico
SPSS version 25.0.

RESULTADOS

Durante el periodo establecido, se realizaron 30 procedimien-
tos laparoscopicos con monitorizacion ANI, de los cuales
seis no fueron incluidos debido a falta de datos en hoja de
registro anestésico. Se analizaron un total de 24 pacientes,
12 operados de funduplicatura, ocho de reimplante ureteral
y cuatro para apendicectomia. No se eliminaron pacientes en
seguimiento o analisis.

De los 24 pacientes estudiados, 10 (41.7%) fueron feme-
ninos y 14 (58.3%) masculinos (Tabla 1). La distribucion
del estado fisico fue: siete (29.2%) casos con clasificacién
ASAT, 12 (50%) con ASA II y cinco (20.8%) con ASA TII.
De acuerdo al analisis de varianza de medidas repetidas para
la variable de ANI, se encontraron cambios estadisticamente
significativos (p <0.05) en tres de los cinco tiempos evaluados
que incluyeron: la medicion basal (previo a la intervencion),
al inicio de cirugia, al comienzo del neumoperitoneo y a la
emersion anestésica (Tabla 2).

Respecto a la dosis de fentanilo perfundido por via endo-
venosa durante el mantenimiento anestésico con la monito-
rizacion ANI, se observaron diferencias significativas entre
la medicion tiempo 1 = inicio de cirugia con el tiempo 3 =
término de neumoperitoneo y tiempo 4 =emersion (Tabla 3).
El anélisis de las variables hemodindmicas reportd cambios
estadisticamente significativos entre la medicion basal y la de
emersion con un incremento de PAM, mientras que para FC
existe un descenso de la medicion basal al inicio de neumo-
peritoneo y al término de éste (Figuras 1y 2).

DISCUSION

Es una practica habitual que los anestesidlogos se basen en
variables hemodinamicas para evaluar la eficacia analgésica
durante un procedimiento quirtirgico; sin embargo, estos
valores dependen no soélo de la idoneidad de la analgesia
durante la cirugia”). Recientemente se han introducido va-
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rias tecnologias de monitoreo para cuantificar el equilibrio
de nocicepcion/antinocicepcion y proporcionar una posible
guia de analgesia®. E1 ANI es una medida normalizada del
componente parasimpatico del sistema nervioso autobnomo
(SNA). Mediante el registro del electrocardiograma se
analiza el tiempo transcurrido entre cada onda R del elec-
trocardiograma y, a partir de un analisis espectral, clasifica
la sefial RR en un componente de baja frecuencia (0.04-0.15
Hz) influenciado principalmente por la actividad simpatica
y otro componente de alta frecuencia (> 0.15 Hz) dirigido
por el sistema parasimpatico. El indice es resultado de
analisis matematicos que se realizan durante 64 segundos,
actualizandose cada segundo. ANI se expresa en porcen-
taje de 0-100. Este indice muestra la actividad del sistema
nervioso parasimpatico en relacion con el tono del SNA
del paciente®, en donde un valor de 0 corresponde a una
nocicepcion maximay por lo tanto a una actividad simpatica
agresiva. Mientras que un valor de 100 corresponde a una
maxima analgesia y, por lo tanto, a una elevada actividad
parasimpatica. Los valores meta en paciente anestesiado se
situan entre 50 y 70. Un ANI inferior a 50 corresponde a
actividad nociceptiva y predice una respuesta hemodinamica
en los proximos minutos; mientras que un ANI superior a 70
lleva a concluir que se ha administrado una dosis excesiva de

opioides®). En pacientes conscientes, el ANI indica el dolor
agudo y el nivel de estrés. Los valores meta se comprenden
entre 50 y 100; mientras el ANI se acerca al 100, mayor es
el bienestar del paciente despierto!%-11:13),

Varios estudios han evaluado el ANI para identificar la
nocicepcion durante la fase intraoperatoria y su capacidad
para anticipar cambios hemodindmicos!'+19). Boselli y co-
laboradores demostraron que una disminucién del ANI >
19% en un minuto tiene una alta probabilidad para predecir
aumento en la FC y/o la presion arterial sistolica > 20% en
los proximos cinco minutos!!7-1%),

La principal ventaja de un monitor de nocicepcion es la
titulacion de opioides para evitar dosis excesivas, con la re-
sultante hiperalgesia entre otras complicaciones inducidas por
estos farmacos, y por otro lado la infradosificacion, con el con-
siguiente dolor postoperatorio!'?). El ANI arroja valores mas
reactivos y precisos para ayudar a lograr estos objetivos®2%),

Aunque existe ain poca informacion relacionada con el
beneficio del uso del ANI en nifos, se ha determinado que
este dispositivo tiene valor diagndstico para la deteccion de
estimulos quirargicos en pediatria®'-23), El proceso de mieli-
nizacion del sistema nervioso periférico (SNP) comienza en
la quinceava semana de gestacion; al alcanzar los tres afios de
edad, el histograma de fibras es ya muy similar al del adulto.

Tabla 2: Andlisis de varianza de indice de analgesia y nocicepcion, PAM y frecuencia cardiaca.

ANI PAM (mmHg) FC (Ipm)

Tiempo y (momento de Diferencia Diferencia Diferencia
evaluacion) Media + DE de medias p* Media + DE de medias p Media + DE de medias p

1 (basal) 70.9+6.3 — — 742+51 — — 96.3+8.2 — —
2 (inicio de cirugia) 58.5+6.0 12.4% 0.000 724149 1.8 0.024 93.1+5.1 3.1 0.024
3 (inicio de insuflacion) 574+6.4 13.5* 0.000 75.0+5.0 -0.8* 0.893 89.67 £4.7 6.6 0.000
4 (desinsuflacion) 7042+£6.3 0.54 1.000 742+49 -0.04* 1.000 87.1+4.9 9.1 0.000
5 (emersion) 76.5+5.8 -5.6* 0.001 775+ 4.6 -3.2* 0.000 94.29 6.3 2.0 0.932

ANI = indice de analgesia y nocicepcion. PAM = presion arterial media. FC = frecuencia cardiaca. DE = desviacion estandar.

* Ajuste para varias comparaciones: Bonferroni.

* La diferencia de medias se realiza dividiendo el valor basal entre el valor medido durante los diferentes momentos de la cirugia y es significativa en el nivel 0.05.

Tabla 3: Anélisis de varianza de la concentracion plasmatica (Cp) fentanilo.

Cp fentanilo
Media + DE Diferencia de medias*
Variable pg/mL pg/mL p
Tiempo 1 (inicio de cirugia)/tiempo 2 (inicio de insuflacion) 0.004 + 0.0008 / 0.004 + 0.0008 0 1
Tiempo 1 (inicio de cirugia)/3 (desinsuflacion) 0.004 + 0.0008 /0.003 £ 0.0007 0.001 0.000
Tiempo 1 (inicio de cirugia)/tiempo 4 (emersion) 0.004 +0.0008 /0.002 £ 0.0007 0.002 0.000

DE = desviacion estandar.
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Figura 1: Evaluacion temporal de los valores medios de indice de analgesia
y nocicepcion (ANI), y presion arterial media (PAM).
1 =basal. 2 = inicio de cirugia. 3 = insuflacion. 4 = desinsuflacion. 5 = emersion.

Razén por la que se considera apropiado utilizar la monitori-
zacion ANI a partir de este grupo de edad®.

En el presente estudio analizamos la medicién del ANI
en un entorno de nocicepcion en procedimientos pedidtricos
(cirugia laparoscopica bajo anestesia general balanceada).
No encontramos problemas técnicos, lo que sugiere que el
uso del monitor ANI en este entorno puede ser utilizada con
facilidad. Los resultados muestran que momentos criticos
durante los procedimientos laparoscopicos conllevan cambios
hemodindmicos importantes que se han relacionado con acti-
vidad nociceptiva. Se observa que, el ANI disminuyd a 58 al
inicio de la cirugia y baj6 a 51 posterior a la insuflacion del
neumoperitoneo. No hubo cambios significativos en la PAM,
pero existid descenso en la frecuencia cardiaca, similar a lo
reportado por Jeanne y colaboradores(*>-9); esto probable-
mente secundario al neumoperitoneo que puede ocasionar
bradicardia por reflejo vasovagal relacionado con la distension
del peritoneo. Es importante destacar que no existe relacion
entre el comportamiento de las variables hemodinamicas y el
valor que nos arroja ANI (Figuras 1y 2). Con estos resulta-
dos, solo basandonos en PAM y FC, podriamos afirmar una
adecuada analgesia en el paciente; situacion que es totalmente
desacertada, puesto que ANI nos muestra que existe estimulo
nociceptivo.

Durante la desinsuflacién no se observaron cambios
significativos, lo que habla de un adecuado mantenimiento
analgésico con una concentracioén plasmatica de fentanilo
en 0.003 pg/mL; de manera similar, Dundar y asociados
observaron una optimizacion de opioide (remifentanilo) en
34.8% de sus pacientes>”). Mientras que en la emersion se
advierte un aumento en el valor de ANI y PAM, situacioén
que nos hace inferir adecuada analgesia con concentracion

Guerrero-Pesina MJ y cols. ANI en cirugia laparoscopica pediatrica

plasmatica de fentanilo en 0.002 pg/mL. El incremento
aislado de la PAM nos llevaria a pensar en actividad no-
ciceptiva; sin embargo, al contar con un valor de ANI en
parametros para analgesia Optima, consideramos que esta
elevacion se debid a un aumento de volumen intravascu-
lar, pues es frecuente que pacientes pediatricos, por sus
caracteristicas particulares, ingresen a sala de quir6fano
con algin grado de deshidratacion, condicion que lleva
a administracion de volumen para mejorar su estado. Lo
que llama la atencion es que no existe relacion entre las
variables hemodinamicas y el valor de ANI, lo cual sugiere
que dicho indice parece mas sensible que la FC y la PAM
para moderar la estimulacién nociceptiva en este grupo
de pacientes, tal como lo describen Jeanne y colegas®).
Definitivamente se requiere un tamafio mayor de muestra
para obtener validez y evaluar de manera mas completa el
comportamiento del ANI durante mantenimiento anestésico
en pediatria.

Dado que existe poca informacion relacionada con el uso
de ANI en esta poblacion consideramos este estudio como
valioso.

CONCLUSIONES

El ANI es una medicion objetiva, presente de forma con-
tinua, con facilidad de interpretacion, no dependiente del
observador, que permite la evaluacion del sistema nervioso
parasimpatico de forma no invasiva. Los resultados del
actual estudio muestran que no existe relacion entre las
variables hemodindmicas y el valor del ANI, sugiriendo que
dicho indice parece mas sensible que la FC y la PAM para
moderar la estimulacion nociceptiva en pacientes pediatricos
sometidos a cirugia laparoscopica. La monitorizacion con el

ANI FC
lpm

807 — AN —FC - 10
75 - 97
70 H - 9%
65 91
60 - 88
55 85

T T T T T

1 2 3 4 5

Tiempo

Figura 2: Evaluacion temporal de los valores medios de indice de analgesia
y nocicepcion (ANI) y frecuencia cardiaca (FC).
1 = basal. 2 = inicio de cirugia. 3 = insuflacion. 4 = desinsuflacién. 5 = emersion.
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ANI en pacientes pediatricos durante cirugia laparoscopica
conlleva a optimizacion de opioides y a una mejor recupe-
racion postquirargica.
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RESUMEN. Introduccion: aunque existen elementos
para guiar la analgesia en el transoperatorio, no hay una
herramienta estandarizada que ademas sea predictora de
dolor en el postoperatorio. El Surgical Pleth Index (SPI)
podria ser esa prueba diagnéstica. Objetivo: establecer un
valor de corte para SPI para predecir el dolor postoperatorio
de moderado a intenso. Material y métodos: fueron eva-
luados 60 pacientes, sometidos a cirugia programada con
anestesia general balanceada. Las variables analizadas:
frecuencia cardiaca, presion arterial media y entropia de
estado (SE) se registraron cada dos minutos durante los
Gltimos 10 minutos de la cirugia y al despertar. Durante la
recuperacion, se midio el dolor postoperatorio mediante la
escala numérica analoga (ENA), cada tres minutos durante
15 minutos. Resultados: se analizaron los datos obtenidos
mediante una curva ROC que revel6 un valor de corte 6pti-
mo intraoperatorio de 36 SPI discriminando entre pacientes
sin dolor o dolor leve (ENA = 0-3) vs pacientes con dolor
moderado a severo (ENA=4-10) en el postoperatorio. Para
este valor corte, tanto el valor predictivo negativo, como el
valor predictivo positivo, fueron altos, (80 y 88.7%, respec-
tivamente). Conclusiones: un valor de SPI de 36 puede
ser un predictor Util de dolor postoperatorio, con mayor
efectividad que las variables hemodinamicas analizadas.

INTRODUCCION

I dolor agudo en el postoperatorio es en la

actualidad uno de los problemas asisten-
ciales mas comunes en los hospitales a pesar de
los medios terapéuticos que se disponen para
su prevencion y tratamiento. Sin mencionar
el incremento de gastos debido a una estancia
prolongada tanto en las salas de recuperacién
como en hospitalizacién. Y un aumento en el
grado de insatisfaccion general del paciente en
relacion a la atencion médica recibida.

ABSTRACT. Introduction: although there are elements
to guide intraoperative analgesia, there is no standardized
tool that is also a predictor of postoperative pain. Surgical
Pleth Index (SPI) could be that diagnostic test. Objective:
to establish a cut-off value for SPI to predict moderate to
severe postoperative pain. Material and methods: 60
patients who underwent elective surgery with balanced
general anesthesia were evaluated. The analyzed
variables: heart rate, mean arterial pressure and state
entropy (SE) were recorded every 2 minutes during the
last 10 minutes of surgery and upon awakening. During
recovery, postoperative pain was measured using the
numerical rating scale (NRS) every 3 minutes for 15
minutes. Results: the data obtained were analyzed using
aROC curve that revealed an optimal intraoperative cut-off
value of 36 SPI, discriminating between patients without
pain or mild pain (NRS = 0-3) vs patients with moderate
to severe pain (NRS = 4-10) in the postoperative period.
For this cut-off value, both the negative predictive value
and the positive predictive value were high (80 and 88.7%,
respectively). Conclusions: an SPI value of 36 can be
a useful predictor of postoperative pain, with greater
effectiveness than the hemodynamic variables analyzed.

El SPI (Surgical Pleth Index) es un puntaje
estandarizado, que se basa en el analisis fotople-
tismografico de la onda del pulso y el intervalo de
latidos cardiacos™™). Aunque no existe un estandar
de oro para la evaluacion de la nocicepcion, se ha
encontrado que las puntuaciones transoperatorias
de SPI reflejan diferentes estimulos quirargicos
y no quirdrgicos, asi como diferentes niveles de
activacion del sistema nervioso auténomo con
cierta precision(@3),

En el estudio Ilevado a cabo por Bergmann
se comparaba el consumo de propofol y remi-
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fentanilo y la duracion de la intervencion quirurgica entre
el grupo de anestesia guiada por el SPI/entropia y un grupo
de referencia con parametros clinicos estandar y entropia en
anestesia ambulatoria, demostrando que el uso del SP1 durante
la anestesia general con propofol y remifentanilo reduce el
nimero de eventos adversos, disminuye el uso de anestésicos
y acorta el tiempo de la intervencion®).,

Ledowski y colaboradores realizaron en Australia un
estudio correlacionando los valores de SP1y SE en el transo-
peratorio y durante la emersion anestésica, asi como variables
hemodinamicas para lograr establecer un valor de corte para
SPI, que sirviera como factor predictor de dolor en el posto-
peratorio y encontraron que al establecer una cifra de corte de
30, de este modo, el SPI se convierte en un elemento de mayor
sensibilidad y especificidad que las variables hemodinamicas
para predecir dolor agudo en el postoperatorio®.

Young Ju Won y su equipo realizaron una revision siste-
matica y metaanalisis de estudios aleatorizados controlados,
sobre la utilidad de la analgesia guiada por SPI, concluyendo
que ésta, en comparacion con la analgesia convencional,
puede reducir el consumo de opioides en el transoperatorio
y facilitar la extubacion(®).

Park realiz6 un estudio observacional sobre prediccion de
dolor postoperatorio y requerimiento analgésico, utilizando
SPI, encontrando que un valor de 60 fue el mejor predictor de
dolor moderado a severo y que un valor mayor a este se rela-
ciona con mayor consumo de opioides en el postoperatorio(’).

Diversos estudios han reportado el resultado postoperatorio
después de la anestesia guiada por SPI69. Algunos autores
informaron beneficios tales como una recuperacion mas rapi-
da, mientras que otros encontraron que la tasa de agitacion en
el postoperatorio y las puntuaciones de dolor eran mas altas
después de la anestesia guiada por SPI®). Se cree que esta pro-
blematica se debe a que no se ha establecido un valor de corte
adecuado para SPI en el transoperatorio y que Uinicamente se
considera como parametro de referencia un SPI menor a 50019

Por lo tanto, el objetivo principal de este estudio fue es-
tablecer un valor de corte para SPI, que permitiera predecir
el dolor agudo en el postoperatorio, de moderado a severo
en la Unidad de Cuidados Posanestésicos (UCPA), evitando
a su vez, infra y sobredosificaciones en el transoperatorio,
favoreciendo una analgesia adecuada para el paciente.

MATERIAL Y METODOS

Disefio del proyecto: se realizé un estudio observacional,
prolectivo, transversal, de tipo prueba diagndstica; previa
autorizacion del Departamento de Ensefianza e Investigacion
y del Comité de Etica del Hospital Espaiiol.

Poblacion: pacientes de 18 a 54 afios, clasificacion del
estado fisico de la Sociedad Americana de Anestesidlogos
(ASA) Iy II sometidos a cirugia programada, bajo anestesia

general balanceada en el periodo comprendido entre mayo a
diciembre 2019 en el Hospital Espafiol de México.

Tamafio de muestra: el calculo del tamafio de la muestra
de 60 pacientes se realizd mediante una formula de calculo de
muestra para poblaciones finitas, utilizando como universo el
promedio de pacientes que cumplen los criterios de inclusion
en los meses expuestos durante los dltimos 5 afios (70.6 pa-
cientes). Considerando una proporcion esperada de 5%, con
una seguridad de 95% y una precision de 5%.

Criterios de inclusion: pacientes de 18 a 65 afios, ASA |
y II con indice de masa corporal (IMC) normal (18.5 a 24.9)
sometidos a cirugia programada, bajo anestesia general ba-
lanceada.

Criterios de exclusion: pacientes con neuropatia peri-
férica o cardiaca grave, arritmia significativa, marcapasos,
tratamiento con fArmacos vasoactivos durante el intervalo de
adquisicion de datos y cualquier tratamiento intraoperatorio
con ketamina, bloqueadores de los receptores B, clonidina,
agonistas de los receptores B o cualquier otro farmaco que
pudiera alterar el equilibrio simpatovagal. Paciente bajo
anestesia neuroaxial o aquéllos en los que se requiriera cirugia
con un torniquete. Pacientes que se nieguen a participar en el
estudio, debido al uso de informacidn personal.

Variables y escalas de medicion: edad, sexo, clasificacion
ASA, frecuencia cardiaca, presion arterial media, surgical
pleth index, entropia de estado.

Procedimiento: el estudio comenz6 posterior a la induc-
cion anestésica que se realizo de forma protocolizada con:
midazolam, fentanilo, lidocaina, propofol y cisatracurio,
evaluando las variables (SPI, SE, frecuencia cardiaca [FC]
y presion arterial media [PAM]) cada dos minutos, durante
los 10 minutos posteriores al final anticipado de la cirugia
(a partir del inicio del cierre de piel). Cabe mencionar que
el mantenimiento anestésico se realizo con sevoflurano y
fentanilo en todos los pacientes y que la entropia de estado
(SE) se mantuvo entre 40 y 60 durante todo el procedimiento,
ademas de mantener en todo momento el monitoreo estandar.

Se permitio que el SE aumentara a > 60 solo después del
término del cierre de la piel, y el registro de todos los valores
continuaron durante la fase de despertar. Después de la extu-
bacion endotraqueal o retiro de mascarilla laringea (LMA),
todos los pacientes fueron ingresados a la Unidad de Cuidados
Postanestésicos. Una vez que pudieron comunicarse, se les
pidi6 a los pacientes que cuantificaran su nivel de dolor en
una escala numérica analoga (ENA) de 0 a 10 puntos cada
tres minutos durante 15 minutos. El tratamiento del dolor
fue guiado por un protocolo estandar en sala de recuperacion
(morfina 3 mg cada vez que se identificara dolor con ENA>4,
aun maximo de 5 mg (vigilado por el anestesiologo encargado
en recuperacion). El puntaje méximo de dolor de los cinco
puntajes evaluados durante el intervalo de observacion se usd
para el analisis posterior.
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Todos los datos fueron probados para la distribucion
normal utilizando la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Los
datos demograficos, perioperatorios y resultados clinicos
fueron examinados mediante la prueba de y? y para los datos
categoricos se utilizo la prueba exacta de Fisher. Las variables
continuas se compararon mediante analisis de varianza. Los
valores de corte para el SPI, la frecuencia cardiaca y la presion
arterial media para predecir el dolor moderado a intenso en la
sala de recuperacion se calcularon mediante curvas de ROC
(Receiver Operating Characteristic). Las curvas de ROC cal-
culan la sensibilidad y la especificidad para multiples valores
de corte hipotéticos de un pardmetro (como SPI). El andlisis
se realizd utilizando una base de datos en Microsoft Excel, a
través del software estadistico XLSTAT- Premium (2019, By
Addinsoft, version de prueba).

El valor ideal para cada parametro se definié como el valor
con la mayor sensibilidad y especificidad combinadas. Los
datos se proporcionan como la media [desviacion estandar
(DE)] y los intervalos de confianza de 95%, segtin fuera mas
apropiado.

RESULTADOS

Se analizaron datos de 60 pacientes (36 mujeres y 24 hom-
bres). En 44 pacientes se realizo intubacion orotraqueal y en
16 de ellos se colocé mascarilla laringea. Las operaciones
realizadas fueron de cirugia general (43), ortopedia (10),
ginecologia (5) y cirugia plastica (2) (Tabla 1).

Después de la extubacion endotraqueal o el retiro de LMA,
se evalud el primer valor de ENA después de transcurridos
aproximadamente ocho minutos (tiempo que tarda el paciente
desde la salida del quiro6fano, hasta llegar a la Unidad de Cui-
dados Postanestésicos y posterior monitorizacion). Durante
el tiempo de observacion de 15 minutos, se obtuvieron cinco
calificaciones de dolor de cada paciente.

Las puntuaciones de dolor mas altas de cada paciente se
calificaron como: sin dolor (ENA 0; n = 7), leve (ENA 1-3;

Tabla 1: Datos demogréficos de la muestra.

n (%)

Género
Mujer 36 (60)
Hombre 24 (40)
Edad
Promedio 40.7 £ 155
Rango (25.2-56.2)
Tipo de cirugia
Cirugia general 43 (71)
Ortopedia 10 (16)
Ginecologia 5(8)
Cirugia plastica 2(3)
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Figura 1: Curva de Receiver Operating Characteristic para Surgical Pleth
Index (SPI), frecuencia cardiaca (FC) y presion arterial media (PAM), para
distinguir entre el dolor postoperatorio agudo calificado por el paciente en
una escala de evaluacion numérica (0-10) de 0-3 vs 4-10.
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Figura 2: Nivel de sensibilidad y especificidad del valor de corte ideal para
Surgical Pleth Index (SPI) de 36.

n = 15), moderada (ENA 4-5; n = 15) o dolor severo [ENA
6-10;n=23 (ENA6,n=5;ENA7,n=4; ENAS8,n=7; ENA
9,n=2; ENA 10,n=5)].

Los puntajes intraoperatorios de SPI fueron significativa-
mente mas altos para los pacientes con dolor postoperatorio
de moderado a intenso (ENA 4-10) versus aquéllos que no
presentaron dolor o que tuvieron dolor leve (ENA 0-3) {me-
dia [(DE); 1C95%]}: 42.1 [(7.3); 49.4-34.8] vs 29.7 [(7.3);
37-22.4]; p = 0.023. Sin embargo, no se encontrd una corre-
lacion significativa entre el SPI y las puntuaciones de dolor
postoperatorio per se (ENA 0-10).
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Se investigaron las curvas ROC para determinar los
valores medios intraoperatorios (en los Gltimos 10 minutos
de la cirugia) de SPI, frecuencia cardiaca y presion arterial
media para distinguir entre ENA 0-3 y 4-10. El tinico vinculo
significativo entre uno de estos parametros y los estados de
dolor postoperatorio se encontré para SPI (area bajo la curva
0.859; p=0.001; Figura 1).

A partir del SPI ROC, se defini6 posteriormente un valor de
corte «ideal» (sensibilidad y especificidad mas altas) de 36 para
distinguir entre los estados de dolor anteriores. Tanto el valor
predictivo negativo de SPI 36, como el valor predictivo posi-
tivo fueron altos, (80 y 88.7%, respectivamente) (Figura 2).

DISCUSION

De acuerdo a lo observado, encontramos que los valores de
SP1 obtenidos durante los Gltimos 10 minutos de la cirugia
fueron capaces de distinguir o predecir la presencia de dolor
en los primeros 15 minutos después de la admision al cuarto
de recuperacion de acuerdo a la escala numérica analoga,
diferenciando entre pacientes sin dolor o dolor leve (ENA =
0-3) vs pacientes con dolor moderado a severo (ENA =4-10).

Después de realizado el analisis ROC se revel6 un corte de
SP1 36 como el ideal. Un SPI de 36 tenia un valor predictivo
negativo de 80% para excluir el dolor postoperatorio, y un
VPP también elevado de 88.7% (s6lo 11.3% habria sido so-
bredosificado), es decir, se administraron opioides en ausencia
de al menos dolor moderado). Dado que, durante los Gltimos
minutos de la cirugia, una sobredosificacion con opioides es
altamente indeseable (debido a un despertar prolongado y ma-
yor tiempo en sala de quir6fano), tanto el alto valor predictivo
negativo (VPN), como el alto valor predictivo positivo (\VPP)
pueden considerarse favorables disminuyendo el riesgo de
infra o sobredosificacion, respectivamente.

En el contexto de la analgesia preventiva guiada por SPI
durante el final de la cirugia, los resultados de este estudio
sugieren un SPI de 36, por encima del cual la administracién
de opioides podria haber sido beneficiosa para prevenir el
dolor postoperatorio moderado a severo. Este nivel de SPI es
significativamente mas bajo que el utilizado en investigacio-
nes previas, donde generalmente se us6 un SPI menor de 50
como valor objetivo(-9) y a su vez, es similar al valor de corte
de SPI de 30 encontrado por Ledowsky y colaboradores®?),
contrastando con este Ultimo en el valor predictivo del SPI
como prueba diagnostica, ya que ellos encontraron un VPN
de 50 y VPP de 89.7% y en nuestro trabajo se reporta un VPN
de 80 con un VPP de 88.7%.

Dicha variacion podria ser explicada debido a la diferencia
en el nimero de pacientes con dolor agudo en el postoperatorio
entre ambos estudios.

El valor objetivo de 36 identificado posterior a esta in-
vestigacion, podria ser valido Unicamente en condiciones de

anestesia general balanceada en donde se utilice una técnica
anestésica similar a la reportada en este estudio. Por lo que es
posible que en el caso de utilizar anestesia total endovenosa
pudiera ser necesario calcular puntos de corte especificos para
dicha técnica anestésica.

Una limitacion de la interpretacion de los resultados de
nuestro estudio, es que el valor de SPI de 36 fue calculado
posterior a la realizacion de este estudio y no se ha probado de
forma prospectiva ni se ha utilizado en un estudio de anestesia
guiada por SPI.

La analgesia adecuada del paciente, constituye la piedra
angular de la anestesia, por lo que encontrar una herramienta
que sirva como prueba diagnostica de dolor en el trans y
postoperatorio inmediato se vuelve vital, maxime si este
elemento de monitoreo, es accesible, reproducible, de bajo
costo y no invasivo.

Nuestro estudio permite concluir que un valor de SPI de 36
puede ser un predictor Util de dolor postoperatorio, moderado
a severo cuando se obtiene durante los Gltimos minutos de la
cirugia en pacientes bajo anestesia general.

EI1 SPI presenta mayor efectividad, como predictor de dolor
agudo en el postoperatorio, frente a las variables hemodina-
micas (frecuencia cardiaca y presion arterial media).

CONCLUSIONES

Laanalgesia adecuada del paciente constituye la piedra angular
de la anestesia, por lo que encontrar una herramienta que sirva
como prueba diagndstica de dolor en el trans y postoperatorio
inmediato se vuelve vital, maxime si este elemento de moni-
toreo, es accesible, reproducible, de bajo costo y no invasivo.

Nuestro estudio permite concluir que un valor de SP1 de 36
puede ser un predictor Util de dolor postoperatorio, moderado
a severo cuando se obtiene durante los Gltimos minutos de la
cirugia en pacientes bajo anestesia general.

El SPI presenta mayor efectividad, como predictor de
dolor agudo en el postoperatorio, frente a las variables he-
modinamicas (frecuencia cardiaca y presion arterial media).
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RESUMEN. Introduccion: opiaceos y benzodiacepinas
producen sindrome de abstinencia con mayor frecuencia.
Objetivo: conocer los factores de riesgo asociados al
sindrome de abstinencia en pacientes con sedoanal-
gesia. Material y métodos: prospectivo, longitudinal,
analitico, recién nacidos con sedoanalgesia fentanilo y
midazolam mas de 24 horas. Analizamos la asociacion
clinico-demografica con sindrome de abstinencia median-
te la escala de Finnegan. Utilizamos test t-Student, U de
Mann-Whitney, 42 para diferencias de distintas variables,
regresion logistica para variables independientes que se
asociaron al sindrome de abstinencia, alfa < 0.05, progra-
ma SPSS v.18. Resultados: ochentay cuatro pacientes,
56% hombres, 35 + 3.8 semanas de gestacion, peso 2,350
+ 866 g, cesarea 65.5%. De la escala de Finnegan, 7.1%
presentd sindrome de abstinencia; de los cuales, 66.7%
fue leve y 33.3% moderado, encontrandose asociacion:
cesarea, edad materna 30 afios, masculino, primera o
segunda gesta, 38 semanas de gestacion (p < 0.01), peso
mayor a 2,700 g, diagndstico de ingreso postquirrgico y
ventilacion mecénica. Conclusion: existe relacion entre
variables clinico demograficas en pacientes recién nacidos
que reciben sedoanalgesia y la presentacion del sindrome
de abstinencia; sin embargo, se requieren mayores es-
tudios para establecer y adoptar medidas de prevencion.

Abreviaturas:

SA = sindrome de abstinencia.
UCIN = unidad de cuidados intensivos neonatales.

INTRODUCCION
I uso de sedacion y analgesia en la unidad

de cuidados intensivos neonatales (UCIN)
es muy frecuente, alrededor de 76.5%1), sobre

ABSTRACT. Introduction: opiates and benzodiazepines
are the ones that most frequently produce withdrawal
syndrome. Objective: know the risk factors associated
with abstinence syndrome in patients whit sedoanalgesia.
Material and methods: prospective, longitudinal,
analytical; newborns received sedoanalgesia with fentanyl
and midazolam for more than 24 hours. The clinical-
demographic association with abstinence syndrome
was analyzed using the Finnegan scale. Test t-Student,
Mann-Whitney U and Mann-Whitney, 42 for differences
in different variables, logistic regression the independent
variables associated with abstinence syndrome, alpha
level < 0.05, SPSS v.23.0 program. Results: 84 patients,
56% male, predominated means: weeks of gestation 35
+ 3.8, weight 2,350 + 866 g and cesarean 65.5%. To the
Finnegan scale 7.1% file abstinence syndrome which
66.7% was mild and 33.3% moderate; the association
between the presence of abstinence syndrome is found:
cesarean, maternal age of 30 years, male, first or second
gestation, 38 weeks gestation (p <0.01), weighing greater
than 2,700 g, diagnosed with post-surgical admission and
mechanical ventilation. Conclusion: there is a relationship
between clinical demographic variables in newborn
patients receiving sedoanalgesia and the presentation of
with abstinence syndrome; however further studies are
required to establish and adopt preventive measures.

todo en pacientes postquirdrgicos, enfermos
con ventilacién asistida invasiva o en los que
se realizan procedimientos dolorosos. La sedoa-
nalgesia mejora la evolucion clinica del recién
nacido en procesos criticos, pero también puede
causar efectos adversos como el sindrome de
abstinencia (SA). La duracion de la terapia, la
dosis acumulada y la forma de administracién
son factores que se asocian al SA@; sin em-
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bargo, se pasa por alto algo fundamental en la comprension
del SA: los factores que predisponen a los recién nacidos
de la UCIN a desarrollar SA. En 2017, Bededicta Tabacco
y colaboradores reportaron que veinte unidades de cuidados
intensivos (UCI) respondieron a un cuestionario; la asocia-
cién de benzodiacepinas y opioides fue de primera eleccion
en 92.8% de las estrategias analgésicas y sedantes®). Debido
a este aumento de sedoanalgesia documentado, también ha
incrementado uno de los efectos secundarios de la misma:
el sindrome de abstinencia (SA); el cual es un sindrome con
sintomas anormales del sistema nervioso central, gastroin-
testinal, nervioso autbnomo y respiratorio que se presenta
cuando al recién nacido se le suspende sedacion y analgesia
de manera abrupta®. En 2015, Tamorah Lewis y asociados,
en el Instituto Médico Johns Hopkins en Baltimore, realiza-
ron un estudio con 63 pacientes en la UCIN; reportaron que

el porcentaje de recién nacidos que presentaron diagnéstico
de SA iatrogénico aumento significativamente en los tres
periodos de tiempo de 9% (82 pacientes) en 2003 a 36%
(68 pacientes) en 2007 y a 50% (88 pacientes) en 2010 (p
=0.012)©®). Por lo anterior, el examen fisico completo del
recién nacido sometido a sedoanalgesia debe incluir una
evaluacion precisa y estandarizada. Se sospecha que los
recién nacidos padecen SA neonatal si presentan alguno de
los signos que se enumeran a continuacion: disfuncion del
sistema nervioso central (SNC) que incluye las siguientes
caracteristicas: grito agudo, inquietud con duracion del suefio
de menos de 1-3 horas después de la alimentacion, reflejos
hiperactivos, temblores, hipertonia, movimientos miocléni-
cos, convulsiones generalizadas; alteraciones metabdlicas,
vasomotoras y respiratorias incluyen: transpiracion, fiebre,
bostezos frecuentes, estornudos (> 3 veces por intervalo),

Tabla 1: Escala de Finnegan. Puntaje del sindrome de abstinencia®.

Score sindrome de abstinencia neonatal

Nombre:

No. Ha. Fecha:

Peso:

Signos / sintomas Score

Observaciones

Llanto excesivo

Llanto continuo

Duerme < 1 h dp comer

Duerme < 2 h dp comer

Duerme < 3 h dp comer

Moro hiperactivo

Moro muy hiperactivo

Temblor leve a la estimulacion
Temblor moderado/severo a la estimulacion
Temblor leve espontaneo

Temblor moderado severo/espontaneo
Hipertonia

Excoriaciones (érea)

Sacudidas mioclénicas

Convulsiones generalizadas
Sudoracion

Fiebre < 38.4°

Fiebre mayor o igual a 38.4°

Piel marmorata

Congestion nasal

Estornudos > 3 0 4 veces tiempo observacion
Aleteo nasal

Bostezos frecuentes > 3 0 4 veces tiempo observacion
FR > 60 rpm

FR > 50 rpm y retraccion intercostal
Succion excesiva

Mal apetito

Regurgitacion

Vémitos proyectivos

Heces blandas

Heces liquidas

W N WMNNENPRPRPRPNRPRPRPNNRPRPRPOOOORPNDEONDNEONDENDNOWND

Determinaciones cada cuatro horas (cada dos horas si la puntuacion va al alza). Iniciar tratamiento si Finnegan > 8 puntos.

FR = frecuencia respiratoria. rpm = respiraciones por minuto.
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aleteo nasal, frecuencia respiratoria mayor a 60 respiraciones
por minuto sin retracciones, apnea; disfuncion gastrointesti-
nal incluye: succion excesiva (frenética), mala alimentacion,
hiperfagia, generalmente asociada con un aumento de peso
deficiente, regurgitacion o vomitos proyectiles, deposicio-
nes sueltas o acuosas(®). La escala de Finnegan evalta 21
de los signos mas comunes del sindrome de abstinencia de
drogas neonatal y se puntta sobre la base de la importancia
patoldgica y la gravedad de los sintomas adversos, que a
veces requieren tratamiento farmacoldgico; se considera
que una puntuacion igual o superior a 8 y menor de 12
corresponde a la presencia de SA leve, entre 12y 16 a SA
moderado y mas de 16 a SA severo("). Al enfrentarnos con
el dolor en un paciente recién nacido, es fundamental una
correcta evaluacion del mismo, que nos permita utilizar la
sedoanalgesia adecuada, graduarla y medir la respuesta a
nuestra intervencion, que debera ser preferentemente acorde
a la intensidad del dolor y con pleno conocimiento de los
perfiles farmacologicos de aquellos medicamentos que ten-
gamos a nuestro alcance y de acuerdo con las caracteristicas
de cada recién nacido®).

MATERIAL Y METODOS

El estudio fue aprobado por el Comité Local de Investigacion
y Etica en Investigacion en Salud No. 1002 con nimero de
registro R-2018-1002-49 y se realiz6 durante el periodo agosto
a diciembre de 2018 en la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales (UCIN) de la Unidad Médica de Alta Especiali-
dad, Hospital de Gineco-Pediatria No. 48 del IMSS en Leon,
Guanajuato.

Fue un estudio prospectivo, observacional, longitudinal
y analitico. Se incluyeron recién nacidos que ingresaron al
servicio de la UCIN y que recibieron sedoanalgesia, con fen-
tanilo y midazolam por mas de 24 horas, con consentimiento
informado firmado por el padre, la madre o tutor legal. Se
excluyeron: recién nacidos hijos de madre con antecedente
de ingesta de drogas ilicitas, neonatos cuya madre, padre o
tutor legal no acepte la participacion en el estudio, negandose
a firmar el consentimiento informado. Procedimiento: se
captaron todos los pacientes que ingresaron a la UCIN y
que recibieron sedoanalgesia en bolos o perfusion continua
con midazolam y fentanilo por mas de 24 horas. Durante la
estancia se evaluaron y registraron variables como nombre,
edad, sexo, peso, motivo de ingreso, tipo y tiempo de ven-
tilacién. Respecto a la sedoanalgesia, se analizaron: fechas
de administracién, tiempo de administracion, dosis, via de
administracion y destete. Se reviso el expediente clinico
y valoracion del recién nacido para la evaluacion de las
variables perinatales y postnatales. Se evalu6 la aparicion
de SA mediante criterios clinicos y mediante la escala de
Finnegan con 21 items (Tabla 1).

Tabla 2: Caracteristicas generales clinicas y demograficas
de los pacientes estudiados. N = 84.

Variable n (%)
Sexo

Femenino 44 (52.3)

Masculino 47 (55.9)
Edad gestacional, (semanas) 35+3.8*
Peso, (gramos) 2,350 + 866*
Edad postnatal, (dias) 33+8.0%
Via de nacimiento, (%)

Vaginal 29 (34.5)

Abdominal 55 (65.5)
Puntuacion de Apgar

1 minuto 6-7 [4-7]

5 minutos 7-8 [6-8]*
Edad materna, (afios) 27.9 5.0
Sin comorbilidad materna 70 (83.3)
Preeclampsia 12 (14.3)
Diabetes gestacional 2(24)
Tipo de ventilacion

Casco cefélico 16 (19.0)

CPAP 12 (14.3)

VMI 50 (59.8)

VAFO 5(6.0)
Dias de ventilacion 29+ 7.0%
Dias de administracion sedoanalgesia 3-21*
Estado nutricional, (percentil)

>50 2(14.3)

10-50 51 (60.7)

310 16 (19.0)

<3 5(6.0)

CPAP = presién positiva continua de la via aérea. VMI = ventilacion mandatoria intermitente.
VAFO = ventilacién de alta frecuencia oscilatoria.
* Media y desviacion estandar. ¥ Puntuacién de Apgar mediana y rango.

Anélisis estadistico. Se realiz6 con el programa SPSS v18.
Se utilizo prueba t-Student, U de Mann-Whitney y x? para
estudiar las diferencias de las distintas variables; y mediante
regresion logistica se analizaron las variables independientes
que se asociaron al desarrollo del SA expresadas en estadistica
descriptiva con mediay desviacion estandar para las variables
cuantitativas, y porcentajes y frecuencias para las variables
nominales. Se considero significancia estadistica con p <0.05.

RESULTADOS

En nuestro estudio se analizaron a 84 recién nacidos que
recibieron sedoanalgesia en infusion continua. Las caracte-
risticas generales clinico-demograficas de los pacientes se
indican en la Tabla 2. EI 7.1% (seis neonatos) tuvo sindrome
de abstinencia; de los cuales, 66.7% (cuatro recién nacidos)
presentaron SA leve; 33.3% (dos casos) SA moderado y 0%
SAsevero (Figura 1). Los factores de riesgo de los pacientes
que presentaron sindrome de abstinencia de acuerdo a la escala
de Finnegan, se muestran en la Tabla 3.
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DISCUSION

Se ha demostrado que el uso y manejo adecuado de la sedoa-
nalgesia en las primeras 24 horas pueden llegar a reducir la
incidencia de aparicion del SA; sin embargo, no se ha logrado
la prevencion de éste®). Una revision efectuada por Van Dijk
My colaboradores%11) encontrd pocos estudios prospectivos
que ofrecen datos especificos sobre el riesgo de SA relacio-
nado con opioides y/o benzodiacepinas; es necesario buscar
cualquier mencién de riesgo asociado y extrapolar el riesgo de
las relaciones informadas con otras variables. En una revision
de literatura, Kaitlin M Best y asociados®® demostraron que
existe relacion entre la dosis acumulativa y algunos factores
de riesgo (edad, talla y peso) en la presentacion del SA; en
nuestro estudio se observo esa tendencia, encontrandose una
relacion entre el peso, edad con el SA; sin embargo, los estudios
en la revision de Kaitlin M Best incluyeron diferentes rangos
de edad, lo que complica esta correlacion. Por otro lado, F.
Fernandez-Carrion y colegas?), en su estudio «Sindrome de
abstinencia en cuidados intensivos pediatricos, incidencia y

Recién nacidos de término
media 38 semanas de gestacion,
pes0: 2,720 g (n=97)

Ingresan al estudio

No cumplieron los criterios

factores de riesgo», incluyeron 620 pacientes y analizaron las
variables clinicas: edad, peso y sexo con la asociacién de SA
(1C95%); en sus resultados reportan que no existe relacion en-
tre estas variables y la presentacion del sindrome de abstinen-
cia; esto discrepa con lo encontrado en nuestro estudio donde
se observo una relacion entre estas tres variables (peso mayor
a 2,700 g, edad gestacional 30 semanas y sexo masculino) con
la presentacion del SA. Cabe destacar que la investigacion
no fue realizada en poblacion neonatal y fue extrapolada.
En su estudio «Sexo masculino asociado a mayor riesgo de
sindrome de abstinencia neonatal», M. Katherine Charles y
su equipo?) encontraron que recién nacidos hombres tienen
mas probabilidades de ser diagnosticados o de tener un SAmas
grave que las mujeres; algo compatible con nuestro estudio
en donde reportamos como factor de riesgo el ser un recién
nacido masculino. Duccepe MAYy su grupo*) demostraron que
la asociacion entre la edad y el riesgo de abstinencia parecia
menos constante entre los estudios. El estudio mas grande
sobre los factores de riesgo de la abstinencia iatrogénica en
nifios encontr6 una asociacion independiente entre la edad mas

de inclusion
(n=13)
Eliminados
[
Masculinos Total de pacientes con
(n=47) sedoanalgesia
(fentanyl/midazolam)
(n=84)
Masculinos Pacientes estudiados
Sindrome de
abstinencia leve
(n=4)

Sindrome de abstinenc

OP de cirugia
cardiovascular
Sindrome dismorfico
(n=4)

Diagndstico de ingreso

a

Femeninos
(n=37)

Femeninos

Sindrome de abstinencia
moderado
(n=2)

Sindrome de abstinencia

OP de hemia Figura 1:
diafragmética
(n=2) Flujograma de pacientes que
recibieron sedoanalgesia (rango:

3-21 dias en infusion continua) y
presentaron sindrome de abstinencia.

Diagnastico de ingreso
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Tabla 3: Pacientes que presentaron sindrome de
abstinencia (SA) de acuerdo a la escala de Finnegan,
caracteristicas clinico-demogréficas. N = 6 (7.1%).

Pacientes
con SA
Variable n (%) p
Sindrome de abstinencia
Leve 4(66.7) NS
Moderado 2(33.3)
Severo 0
Sexo
Masculino 4(100.0) 0.01
Femenino 2 (100.0)
Edad gestacional, (semanas)* 38138 0.001
Peso, (gramos)* 2,729 £ 345 0.20
Via de nacimiento
Vaginal 2(33.3) 0.20
Cesarea 4(66.7)
Puntuacion de Apgar*
1 minuto 6-7 [4-7] NS
5 minutos 7-8 [6-8]
NUmero de gestacion 0.25
Primigesta 3(50)
Secundigesta 3(50)
Edad materna, (afios)* 30.6+5.1 0.17
Comorbilidad materna 0.23
Preeclampsia -
Diabetes gestacional 1(16.6)
Diagnostico de ingreso 0.01
Postoperado de cirugia cardiovascular 3(50.0)
Postoperado de hernia diafragmatica 2(33.3)
Sindrome dismérfico 1(16.7)
Tipo de ventilacion* 0.29
WMI 5+83.3
VAFO 1+16.7

VMI = ventilacion mandatoria intermitente. VAFO = ventilacion de alta frecuencia oscilatoria.
* Datos expresados en media y desviacion estandar. * Puntuacion de Apgar mediana y rango.
p < 0.05 significancia estadistica.

joven (dos semanas a seis meses) y el aumento de la abstinen-
cia, aungue no se observé asociacion en otro estudio reciente,
lo que discrepa de nuestra serie que si encontré relacion con
los factores previamente descritos; extrapolado nuevamente
el estudio a nuestra poblacion neonatal. La limitacién de este
estudio fue una muestra pequefia analizada; sin embargo,
arrojo resultados a considerar estadisticamente, encontrando
tendencia con algunos factores de riesgo y la asociacion con
la presentacion del sindrome de abstinencia. Por lo que, en
futuras investigaciones, serd conveniente ampliar la muestra
para un mejor analisis de las variables.

CONCLUSION

Si existe relacion entre variables clinico-demograficas en
pacientes recién nacidos que reciben sedoanalgesia y la

presentacion del sindrome de abstinencia; sin embargo, se
requieren mayores estudios para establecer y adoptar medidas
de prevencion.
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postoperatoria. El corazon puede tolerar los efectos de
la lesion aguda por la isquemia-reperfusion (I/R) si se
aplican varios ciclos cortos de I/R previos a la isquemia
miocardica sostenida. Esta estrategia cardioprotectora
puede ser usada previamente (preacondicionamiento
isquémico) o posteriormente (postacondicionamiento
isquémico) al periodo de isquemia sostenida letal. El
condicionamiento farmacolégico consiste en el uso de
farmacos para obtener efectos cardioprotectores simila-
res al condicionamiento isquémico. Los opioides se han
utilizado en el condicionamiento farmacoldgico, en par-
ticular el remifentanil es el mas extensamente estudiado
en la cardioproteccion. Estudios previos demuestran que
protege contra el dafio por la I/R aplicandolo pre, trans y
postreperfusion tanto en estudios experimentales como
en la practica clinica. En este trabajo se estudia el posta-
condicionamiento inducido con remifentanil en el modelo
de Langendorff de corazén aislado y perfundido de rata.
Este modelo permite reproducir la isquemia miocardica en
el corazdn aislado de un animal anestesiado. Las varia-
bles registradas fueron: presion intraventricular izquierda
(PVI), frecuencia cardiaca (FC) y actividad contractil del
corazén expresada como el trabajo cardiaco (TC = PVI
x FC). La isquemia se produjo al suspender la perfusion
de la solucion Krebs-Henseleit durante 30 minutos,
posteriormente se establecid la reperfusion durante dos
horas, observandose la respuesta del corazén aislado en
las diferentes condiciones. En los corazones control con
I/R, el TC disminuyd un 40%. Por otro lado, el remifentanil
recuper6 los niveles basales de TC del control sin I/R,
demostrando su efecto cardioprotector.

can tolerate the effects of acute ischemia-reperfusion
(I/R) injury if several short cycles of I/R are applied
prior to sustained myocardial ischemia. This strategy
is used before (ischemic preconditioning) or after
(ischemic postconditioning) sustained lethal ischemia. In
pharmacological conditioning, drugs are used to obtain
cardioprotective effects like ischemic preconditioning.
Opioids have been used in pharmacological conditioning.
Remifentanyl is the most extensively studied opioid in
cardioprotection. Previous studies show that remifentanyl
protects against I/R damage by applying it pre, trans and
post-reperfusion in experimental studies and in clinical
practice. In this work we studied the postconditioning
induced with remifentanyl in the Langendorff model of
isolated and perfused rat heart. This model reproduces
myocardial ischemia in the heart isolated from an
anesthetized animal. The variables recorded were left
intraventricular pressure (LVP), heart rate (HR), and
heart contractile activity expressed as cardiac work (TC
= LVP x HR). Ischemia occurred when the perfusion was
stopped for 30 minutes. Later, reperfusion was restored
for two hours, observing the response of the isolated heart
under the different conditions. In control hearts with I/R, the
TC decreased by 40%. On the other hand, remifentanyl
recovered the basal levels of TC control without I/R.
Further studies are needed to evaluate the effectiveness
of remifentanyl postconditioning in daily clinical practice.
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Abreviaturas:

I/R = isquemia-reperfusion.

ROD = receptor opioide delta.

ROK = receptor opioide kappa.

PVI = presion intraventricular izquierda.

FC = frecuencia cardiaca.

TC = trabajo cardiaco.

ppm = pulsos por minuto.

PostC = postacondicionamiento.

RISK = cinasas de recuperacion de lesiones por reperfusion
(Reperfusion Injury Salvage Kinases).

mPTP = poro de transicion de la permeabilidad en la mitocondria.

INTRODUCCION

L a isquemia miocérdica perioperatoria es un evento ge-
neralmente observado durante la cirugia de pacientes de
alto riesgo y aumenta significativamente la morbimortalidad
postquirtrgica®. Por otro lado, se ha descrito que el corazén
puede tolerar los efectos de la lesidon aguda inducida por la
isquemia-reperfusion (I/R) cuando se aplican varios ciclos
cortos de I/R previos a la isquemia miocardica sostenida
potencialmente letal®. Esta estrategia puede producir efectos
cardioprotectores si se aplica antes (preacondicionamiento is-
quémico) o después (postacondicionamiento isquémico) de la
isquemia letal®). Es posible obtener efectos cardioprotectores

Camara de perfusion
F e, |

Control de temperatura

Transductor de presion =——

similares al preacondicionamiento y postacondicionamiento
isquémico mediante la administracion de diversos farmacos
(condicionamiento farmacoldgico). El condicionamiento
con opioides se ha estudiado desde hace varias décadas y se
ha descrito que su efecto cardioprotector se realiza a través
de la activacion de sus receptores, especialmente el receptor
opioide delta (ROD) y el receptor opioide kappa (ROK) que
se encuentran altamente expresados en los tejidos cardia-
cos®9), En la actualidad, los opioides se han convertido en
poderosas herramientas utilizadas ampliamente en el manejo
de la anestesia(1%19),

El remifentanil es un agente analgésico opioide sintético
que tiene caracteristicas farmacolégicas Unicas, es rapida-
mente metabolizado por esterasas sanguineas histico no
especificas, lo que le imparte una vida media corta y un mar-
gen terapéutico amplio213), Ademas, presenta una potencia
analgésica similar a la del fentanyl y 100 veces mayor que la
de la morfina(*¥). Estas propiedades permiten mantener altas
concentraciones de remifentanil en el plasma sin los efectos
prolongados adversos de los opiaceos*®). Sin embargo, en el
postoperatorio inmediato frecuentemente se requieren otros
analgésicos, ya que el remifentanil es de accion corta e incluso
puede causar hiperalgesia('6),

Por otro lado, ademas de sus efectos analgésicos, el re-
mifentanil produce efectos cardioprotectores en modelos

Carbogeno
9%0,
5% CO,

Velocidad de perfusion: 12 mL/min

AIAMALAARAARAY

ECG

— ||-- i

Registro de sefales

Figura 1: Esquema del sistema de reperfusion retrégrada de Langendorff. EI corazon extraido de la rata anestesiada se conecta mediante una canula
a la camara de perfusion la cual es alimentada mediante una bomba peristaltica por la solucion de Krebs-Henseleit (pH 7.4 y 37 °C) que es burbujeada
constantemente con carbdgeno. La velocidad de perfusion fue de 12 mL/min en todo el experimento. El transductor de presion (TP) se introdujo al ventriculo
izquierdo a través de la valvula mitral para registrar la presion ventricular izquierda (PVI).

TP = transductor de presion. PP = pulso por minuto. PVI = presion ventricular izquierda. ECG = electrocardiograma.
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Figura 2: Curva dosis-respuesta del efecto del remifentanil sobre la
presion ventricular izquierda (mmHg) en corazones sometidos a isquemia-
reperfusion (n = 6) (barras + DE).

animales y en la practica clinica’-29, aunque las bases mo-
leculares de esta cardioproteccién no estdn completamente
dilucidadas. Adicionalmente, se ha demostrado que el remi-
fentanil no presenta efecto inotrépico negativo en estudios
realizados en auricula derecha humana aislada con y sin
insuficiencia cardiaca®-23), Estas propiedades han llevado a
que el remifentanil sea el opidceo mas extensamente estudiado
en la cardioproteccion9-26), Diversos estudios demuestran
que el remifentanil puede inducir cardioproteccién contra
el dafio por I/R en la pre, trans y postreperfusion a través de
una gama muy amplia de mecanismos que van desde efectos
antiinflamatorios hasta efectos antiapoptoticos!11517-27), En
este estudio se reporta el postacondicionamiento (PostC) del
miocardio inducido con remifentanil en el corazon aislado y
perfundido de rata.

MATERIAL Y METODOS

Los procedimientos utilizados fueron aprobados por el comité
local para el uso de animales en ensefianza e investigacion.
Los experimentos se efectuaron en ratas macho de ocho se-
manas de edad de 200-300 gramos de peso. Se formaron tres
grupos experimentales (seis animales por grupo): 1. Control
sin isquemia-reperfusion, 2. Control con isquemia-reperfusion
y 3. Postacondicionamiento con remifentanil (aplicado s6lo
durante la reperfusion). Los animales se anestesiaron con
pentobarbital sédico (60 mg/kg). El corazén se aislé mediante
toracotomia y fue conectado a través de la aorta ascendente a
un sistema de Langendorff (Figura 1). Este sistema permite
mantener la perfusién de las arterias coronarias con una solu-
cién con nutrientes, oxigenada y a temperatura de 37 °C que
fluye retrogradamente desde la aorta. El corazon conectado a
labomba peristaltica se perfundié retrégradamente a través de

la circulacion coronaria con una solucién de Krebs-Henseleit
con la siguiente composicion (mM): NaCl (118), KCI (4.7),
CaCl, (2.0), MgSO, (1.2), KH,PO, (1.2), EDTA (0.5), NaH-
CO, (25), glucosa (11). La solucion se mantuvo a un pH 7.4
y a una temperatura de 37 °C, con burbujeo constante de una
mezcla de 95% de O, y 5% de CO, (carbogeno). La velocidad
de perfusion se mantuvo a 12 mL/min en todo el experimen-
to, es decir, tanto en el periodo preisquémico como durante
la reperfusion. La isquemia global se produjo deteniendo la
perfusion durante 30 min. Un balén de latex conectado a un
transductor tipo Grass se introdujo al ventriculo izquierdo a
través de la valvula mitral para registrar la presion ventricular
izquierda (PV1). Dos electrodos de estimulacion se colocaron
en la orejuela derecha con lo que se control6 la frecuencia
cardiaca (FC) a 312-324 pulsos por minuto (ppm). Con los
datos de PVI y de FC se calcul6 el trabajo cardiaco (TC)
mediante la siguiente relacion: TC = PVI x FC (mmHg/
ppm). El remifentanil se aplicé (100 ng/mL) desde el inicio
de la reperfusién y se aumento progresivamente la dosis para
estudiar su efecto sobre la reperfusion del corazon de la rata.

Andlisis estadistico. Los datos se presentan como media
+ desviacion estandar (DE). La significancia estadistica se
determind mediante la prueba de ANOVA de una via. Se
consideraron diferencias estadisticamente significativas
cuando p <0.05.

RESULTADOS
El remifentanil se aplicd desde el inicio de la reperfusion del
corazon aislado a dosis crecientes para estudiar el efecto sobre

la PVI durante la reperfusién. En la Figura 2 se presenta la
curva dosis-respuesta a partir de 100 ng/mL.

30,000

25,000 4
20,000

15,000

Trabajo cardiaco (mmHg . pulsos . min)

10,000 - s~ Control
~= Remifentanil
5,000 -+ Control sin IR
04— Isquemia | Reperfusion [
10 20 30 40 50 60 70 8 90 100 110 120
Tiempo (min)

Figura 3: Curso temporal de la tomografia computarizada en los corazones
que no fueron expuestos a isquemia-reperfusion [I/R] (triangulos), corazones
con I/R de 30 min (circulos) y corazones con aplicacion de remifentanil 200
ng/mL (cuadros). n = 6 por grupo, p < 0.05 * control vs remifentanil (barras
+ error estandar (ES)).
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EnlaFigura 3 se comparan las curvas del curso temporal
del efecto en el TC en las tres condiciones: control sin I/R,
control con I/R y el grupo de PostC con remifentanil. En
condiciones control sin I/R, se mantuvo un mismo nivel de
TC durante todo el experimento entre 24,000 y 25,000 mmHg/
ppm. En los corazones control con I/R, el TC disminuyé un
40%. En el grupo con PostC con remifentanil en comparacion
con el grupo control con I/R, el TC se recupero6 a los niveles
basales del control sin I/R.

DISCUSION

En esta investigacion se demuestra que el remifentanil aplica-
do en el inicio de la reperfusion (postacondicionamiento) en
el modelo de corazon aislado y perfundido de rata, la funcién
cardiaca expresada como el TC, se mantiene aun después de
la I/R. El efecto cardioprotector del remifentanil inicia desde
la primera dosis de 100 ng/mL; sin embargo, a partir de 200
ng/mL se recupera el TC de los niveles control. En trabajos
previos realizados en animales y humanos se ha demostrado
que el remifentanil induce cardioproteccion tanto en pre como
en postacondicionamiento®1517-27) L a cardioproteccion
inducida por el remifentanil se ha demostrado mediante la
reduccion en la liberacion de marcadores bioquimicos de dafio
miocardico después de la I/R819), En estos resultados, la
cardioproteccion inducida por este opioide se manifiesta por la
conservacion de la funcion contractil cardiaca expresada como
el TC, después de la I/R. Aunque la cardioproteccion contra
la lesion por I/R inducida por remifentanil se ha propuesto
que se lleva a cabo por la activacion de los tres subtipos de
receptores opiaceos (delta, mu y kappa)?829, los ROD y los
ROK, al ser los mas abundantes en el tejido cardiaco, podrian
ser los principales mediadores en la cardioproteccion inducida
por este farmaco(*®). En este sentido, se ha demostrado que
la activacion farmacoldgica selectiva de ROD y ROK lleva a
una cardioproteccion diferencial inducida por opioides(?8-32),
Por otro lado, multiples vias de sefializacion pueden estar
implicadas al activarse estos receptores acoplados a proteinas
G. Una de estas vias son las cinasas de recuperacion de las
lesiones por reperfusion (RISK, por sus siglas en inglés: Reper-
fusion Injury Salvage Kinases) que implica la participacion de
Akty laERK 1/2 (cinasas reguladas por sefiales extracelulares
1/2) y el aumento en el factor de activacion de sobrevivencia
(SAFE, por sus siglas en inglés: Survivor Activating Factor
Enhancement) que implica la activacion del STAT3 (el trans-
ductor de sefiales y activador de la transcripcion 3)(33-39),
Ademas de estas vias, se ha propuesto la activacion de
la via de la proteincinasa C (PKC)®®). Estas vias conducen
a la apertura de los canales de potasio dependientes de
ATP (IKATP) en la membrana celular y en la mitocondria
(IKATPm)@7), Estas respuestas en su conjunto previenen la
formacion del poro de transicion de la permeabilidad en la

mitocondria (mPTP, por sus siglas en inglés)@”). EI mPTP
desempefia un papel fundamental en la lesion por I/R mio-
cardica®”). EI mPTP permanece cerrado durante la isquemia
y se abre al comienzo de la reperfusion®®). La supresion de
la apertura del mPTP en la reperfusion temprana conduce a
la cardioproteccion contra la lesion por reperfusion%40), En
el caso de los opioides a través de la activacion de sus recep-
tores ROD y ROK en corazones de rata, podrian llevar a la
inhibicion de la apertura de este poro como se ha propuesto
previamente*D. Los eventos de sefializacion que vinculan la
activacion de los receptores ROD y ROK con la inhibicion de
la apertura de mPTP siguen estudiandose, ya que al parecer las
vias participantes en el efecto cardioprotector del remifentanil
son maltiples.

Por otro lado, un mecanismo adicional de la cardiopro-
teccion inducida por los opioides es la inhibicion del estrés
del reticulo endopldsmico mediante el mantenimiento de
la homeostasis de zinc“?); ademas de sus efectos antiapop-
toticos“344), En este sentido, recientemente Lewinska y
colaboradores informaron que, en cardiomiocitos humanos,
el preacondicionamiento con remifentanil protege contra la
senescencia celular y la necroptosis inducidas por la hipoxia
que puede estar relacionada con la disminucion de la isque-
mia miocardica y la lesion inducida por reperfusion por el
remifentanil en pacientes sometidos a cirugia cardiaca?).

CONCLUSIONES

Los resultados de este estudio en corazdn aislado y perfundido
de rata indican que el remifentanil protege al corazdn contra la
lesion de I/R manteniendo el TC. Este farmaco tiene un gran
potencial para su aplicacion en el escenario clinico de PostC
ya que se puede usar en un rango amplio de dosis sin efectos
colaterales en el perioperatorio. Sin embargo, se requieren mas
estudios en la préctica clinica diaria para evaluar la efectividad
del PostC con remifentanil en el perioperatorio.
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RESUMEN. Introduccion: la creciente aceptacion de
los cannabinoides con fines terapéuticos se ha vinculado
a cambios en la legislacion, alta prevalencia y control
ineficaz de dolor crénico con analgésicos convencionales.
Objetivo: determinar la prevalencia del dolor cronico, la
modalidad de tratamiento analgésico con terapias herba-
les (cannabis) en adultos del sureste de México. Material y
metodos: se efectud un estudio transversal y etnografico
en 267 personas con dolor cronico y empleo regular de la
herbolaria con fines analgésicos. Se efectuaron pruebas
de hipétesis para evaluar diferencias entre valores prome-
dio, edad e intensidad del dolor, comparandose el empleo
de cannabis con el tipo de dolor, género, diagndsticos
algolégicos y comorbilidades. Resultados: se observo
asociacion entre dolor crénico con: diabetes, hipertensién,
neoplasias en mujeres, adultos mayores. El 46% de los
participantes padecia osteoartritis y 20.9% presentaba
otros diagnoésticos. Las modalidades preferidas para
la administracion tépica de cannabis fueron tinturas en
mezcal o en alcohol y, en menor proporcién, macerados
en aceites e inhalacion. Conclusiones: los hallazgos
no permiten considerar a la cannabis como monoterapia
para pacientes con dolor crénico. Sin embargo, ofrecen
un campo promisorio en la busqueda de alternativas
analgésicas que eviten el consumo crénico de opiaceos
o antiinflamatorios no esteroideos (AINE).

Abreviaturas:

ABSTRACT. Introduction: the increasing acceptance of
cannabinoids for therapeutic purposes has been linked
to changes in legislation, high prevalence and ineffective
control of chronic pain with conventional analgesics.
Objective: determine the prevalence of chronic pain,
the analgesic treatment modality with herbal therapies
(cannabis) in adults in southeastern Mexico. Material
and methods: a cross-sectional and ethnographic study
was carried out on 267 people with chronic pain and
regular use of herbal medicine for analgesic purposes.
Hypothesis tests were carried out to evaluate differences
between average values, age and pain intensity,
comparing the use of cannabis with the type of pain,
gender, algological diagnoses and comorbidities. Results:
an association was observed between chronic pain:
diabetes, hypertension, neoplasms in women, in older
adults. 46% of the participants suffered from osteoarthritis
and 20.9% had other diagnoses. The preferred modality
for the topical administration of cannabis was tinctures in
Mezcal or alcohol and to a lesser extent macerated in oils
and inhalation. Conclusions: the findings do not allow
cannabis to be considered as monotherapy for chronic
pain in patients with chronic pain. However, they offer a
promising field in the search for analgesic alternatives that
avoid the chronic consumption of opiates or non-steroidal
anti-inflammatory drugs (NSAIDs).

INTRODUCCION

AINE = antiinflamatorios no esteroideos.
EVA = escala visual anéloga.

EVERA = escala verbal analoga.

1C95% = intervalo de confianza de 95%.
OR =razén de momios (odds ratio)

| cannabis, originario de Asia, fue introduci-
do en América por colonizadores europeos.
Diversos pueblos originarios han empleado sus
fibras, semillas y aceites con fines medicinales
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mediante suspensiones, emulsiones o tinturas para el trata-
miento de dolores articulares y como sedantes™™). Aunque el
uso de cannabis con fines terapéuticos (CFT) aument6 en la
segunda mitad del siglo XIX, al final del siglo decayo hasta
casi desaparecer®. Sin embargo, debido a su potencial tera-
péutico y bajo perfil de riesgo ha resurgido en investigaciones
recientes.

Se ha determinado que plantas Cannabaceae, como Can-
nabis sativa L y Humulus lupulus L, son ricas en terpenos
mono Y sesquiterpenos derivados de dos y tres unidades de
isopreno, constituyendo entre 3 y 5% de la masa seca de la
inflorescencia femenina®. Investigaciones actuales, inclu-
yendo ensayos clinicos in vitro y en animales, afirman que
los terpenos del cannabis poseen propiedades medicinales,
como efectos antiinflamatorios, antioxidantes, analgésicos,
anticonvulsivos, antidepresivos, ansioliticos, anticancerosos,
antitumorales, neuroprotectores, antialérgicos, antibioticos 'y
antidiabéticos®.

La creciente aceptacién y menor rechazo de los cannabi-
noides con fines terapéuticos se vinculan con cambios en le-
gislaciones, alta prevalencia de dolor crénico y limitaciones
para su control eficaz con analgésicos convencionales®7),
Recientemente, se ha propuesto que los fitocannabinoides
podrian ofrecer nuevas y prometedoras alternativas en el
control del dolor(®.

Por otro lado, las estimaciones de la prevalencia de do-
lor crénico (DC) varian significativamente segun diversos
estudios, oscilando entre 12 y 42% en adultos®. EI dolor
cronico puede asociarse con comorbilidades, mala adaptacion
al estrés, enfermedades cronicas, multimorbilidad y escasa
disponibilidad de medicamentos esenciales para el control del
dolor, particularmente en mujeres de nivel socioeconémico
bajo y baja escolaridad(®9). Situacion que probablemente han
fomentado el empleo de herbolaria sola o combinada con

Seoge : ' América
Istmo de Tehuantepec, Oaxaca, México.

Figura 1: Ubicacién geografica y habitat de la poblacion estudiada.

Guevara-L6pez UM y cols. Cannabis en dolor crénico

analgésicos convencionales para control del dolor de ciertas
poblaciones.

Objetivo: por lo anterior, nos propusimos determinar la
prevalencia del dolor y el uso regular de cannabis con fines
analgésicos en personas originarias de las comunidades subru-
rales del sureste mexicano que acuden en busca de consulta
médica en el primer nivel de atencion.

MATERIAL Y METODOS

Participantes: de septiembre de 2017 a enero de 2018, se
evaluaron pacientes mestizos, adultos de ambos géneros,
bilingues en espafiol y zapoteco, originarios de siete comuni-
dades de laregion del Istmo de Tehuantepec, Oaxaca, México
(Figura 1), que acudieron a consulta médica en el primer nivel
de atencion, refiriendo dolor cronico de diversas etiologias.

Procedimiento clinico: mediante evaluacién clinica inte-
gral, se recopilaron antecedentes patol6gicos y no patolégicos,
caracteristicas e intensidad del dolor (utilizando las escalas
EVAy EVERA), presencia de comorbilidades, tratamientos
previos con analgésicos o con herbolaria. Se incluyeron en el
estudio individuos que voluntariamente aceptaron responder
un cuestionario con 35 items: ocho preguntas sociodemo-
graficas, 18 relacionadas con antecedentes y el padecimiento
actual, y 11 centradas en el uso de medicamentos, herbolaria,
consumo regular de tabaco, alcohol y/o cannabis con fines
analgésicos, el tiempo y via de administracion.

Analisis estadistico: los datos obtenidos se procesaron con
el software estadistico Stata 14. Se efectud andlisis univariado
para determinar la frecuencia, distribucién de cada variable
y medidas de asociacion entre el consumo de cannabis y su
modalidad de uso con las escalas EVAY EVERA, calculando
la razdn de momios (OR) y comparando proporciones median-
te el estadistico ¥2. Ademas, se analizo la correlacion entre
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Tabla 1: Distribucion de la poblacion estudiada
por grupo de edad en decenios. N = 267.

Frecuencia

Pacientes n (%)* acumulada
<10 4(1.51) 1.51
10a19 6 (2.26) 3.77
20a29 8 (2.26) 6.04
30a39 18 (6.79) 12.83
40249 47 (17.74) 30.57
50 a 59 74 (27.92) 58.49
60 a 69 71(26.79) 85.28
70a79 28(10.57) 95.85
>80 11 (4.15) 100.00
Total 267 100.00

* Valores expresados en frecuencias y porcentajes.

variables como edad, consumo de tabaco, alcohol, presencia
de diagndstico oncoldgico, uso de medicina alternativa y
comorbilidades.

Para comparar diferencias entre medias se utilizaron las
pruebas U de Mann-Whitney y Kruskal-Wallis para las va-
riables cuantitativas, como la edad y los valores de EVA, y
variables asociadas al consumo de cannabis, naturaleza del
dolor, género, diagnastico relacionado con el dolor y comor-
bilidades. En todos los analisis se adopté un intervalo de
confianza del 95%. Se determin¢ la significancia estadistica
con valores de p < 0.05.

RESULTADOS

De un total de 320 personas consultadas, 267 aceptaron con-
testar el cuestionario. Se excluyeron a 73 por no responder
la totalidad de preguntas. La edad media fue 55.5 afios, con
una concentracién predominante en el rango de 40 a 70 afios
(80%) de lamuestra (Tabla 1), 177 (66.3%) correspondieron
a mujeres y 90 (33.7%) a hombres.

Los participantes fueron originarios de siete localidades
del Istmo de Tehuantepec: 83 (31%) de Juchitan de Zaragoza,
80 (29.9%) de Unidn Hidalgo, 68 (25.4%) de Espinal y 20
(7.4%) de Santo Domingo Tehuantepec. Con respecto a las
enfermedades concomitantes, 8.6% padecian diabetes me-
llitus tipo 2 y 11.6% tenian hipertensién arterial. En menor
proporcion: enfermedad articular degenerativa, sindrome
metabolico, cirrosis hepatica, dislipidemia, insuficiencia
venosa, hipotiroidismo, sobrepeso y obesidad. EI 68.9% no
presentaba enfermedades concomitantes (Tabla 2).

La principal demanda de atencién fue para control del
dolor nociceptivo somatico (musculoesquelético) 71.5%,
seguido de dolor neuropatico 14% y visceral 7% (Tabla 3).
Respecto al origen del sindrome doloroso, 61% se asocié a
enfermedad articular degenerativa (61.7%). La prevalencia

del dolor oncolégico fue 8.6%, ocasionado por diversos tipos
de céncer (Tabla 4).

La escala visual analoga (EVA) mostr6 que el 78.5% pa-
decia dolor cronico. Al estratificar la EVA, el 70.4% presentd
dolor moderado a severo, coincidiendo con la escala verbal
analoga (EVERA) (Tabla 5). La comparacion de la EVA
con los tipos de dolor revel6 una diferencia de medias esta-
disticamente significativa (p = 0.0016). La mayor frecuencia
correspondié al dolor somatico en 191 (71.5%) personas,
de los cuales 142 (63.2%) presentaron dolor de moderado a
intenso. Las pruebas de correlacién de Spearman entre EVA
y EVERA demostraron una asociacion significativa entre
ambas escalas (p = 0.0000), indicando consistencia en la
evaluacion del dolor.

Los farmacos mas empleados fueron los analgésicos
antiinflamatorios no esteroideos (AINE), utilizados por 203
personas (76%), estadisticamente significativo en personas
con diagnostico de enfermedad articular cronica degenerativa
(p=0.009, OR = 2.7, IC95% 1.4-5.2). El andlisis de pruebas
no paramétricas no revel6 diferencias de medias estadistica-
mente significativas entre edad, diagnostico oncoldgico y no
oncoldgico.

Tabla 2: Enfermedades concomitantes. N = 267.

Frecuencia

n (%) acumulada
Ninguna 184 (68.91) 68.91
Hipertension arterial 31(11.61) 80.52
Diabetes tipo 2 23(8.61) 89.14
Trastorno de ansiedad 6 (2.25) 91.39
Sindrome miofascial 4(1.50) 92.88
Sindrome metabdlico 4 (1.50) 94.38
Insuficiencia venosa 4(1.50) 98.88
Sobrepeso y obesidad 3(1.12) 96.25
Dislipidemia 3(1.12) 97.38
Cirrosis hepatica 2(0.75) 95.13
Hipotiroidismo 1(0.37) 99.25
Otras 2 (0.75) 100.00
Total 267 100.00

* Valores expresados en frecuencias y porcentajes.

Tabla 3: Tipos de dolor en la poblacién estudiada.

Frecuencia
Tipo de dolor n (%) acumulada
Sin dolor 19(7.12) 7.12
Visceral 19(7.12) 14.24
Somatico 191 (71.53) 85.77
Neuropatico 38 (14.23) 100.00
Total 267 (100.0) 100.00

* Valores expresados en niimeros y porcentajes en cuatro posibles categorias.
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Tabla 4: Padecimientos oncoldgicos en la
poblacion estudiada. N = 267 pacientes.

Frecuencia

n (%)* acumulada
Ninguno 244 (91.39) 91.39
Leucemia 2(0.75) 92.14

Cancer

Prostata 6 (2.25) 94.39
Cervicouterino 4 (1.50) 95.89
Mama 2(0.75) 96.64
Géstrico 2(0.75) 97.39
Ovario 2 (0.75) 98.14
Pancreas 1(0.37) 98.51
Pulmén 1(0.37) 98.88
Renal 1(0.37) 99.25
Sistema nervioso central 1(0.37) 99.63
Vias biliares 1(0.37) 100.00
Total 267 100.00

* Valores expresados en frecuencia y porcentaje.

Con respecto a la medicina complementaria, se observo
su empleo en 181 (67.8%) individuos (Tabla 6). EI 32.9%
refirieron no emplear cannabis. Sin encontrarse diferencias
significativas entre sus diversas formas de administracion, ni
relacién con la edad (Tabla 6); pero existieron diferencias
significativas relacionadas con la presencia de enfermedades
concomitantes (p = 0.0462).

En la busqueda de la asociacidon entre variables, la razén de
momios (OR) entre sexo y uso de medicina complementaria
fue OR =0.85, indicando que no existe una asociacion causal
entre sexo, uso de medicina complementaria y consumo de
tabaco (OR = 0.86).

DISCUSION

Los resultados del estudio muestran las frecuencias del empleo
empirico y regular de fitocannabinoides solos o combinados con
analgésicos antiinflamatorios no esteroideos en esta poblacion
del sureste mexicano. Dos tercios de los pacientes manifestaron
emplear herbolaria para controlar su dolor mediante tizanas,
aplicacion tdpica de tinturas de marihuana en alcohol y mezcal
0 con macerados de la planta en aceites esenciales.

La mayoria de sujetos estudiados desconocian el término
cannabis, pero identificaban a la planta de marihuana como el
conjunto de hojas, flores, resina, semillas y tallos delgados con
el que preparan artesanalmente en tinturas de alcohol etilico o
«mezcal» (destilado de agave con alto contenido de alcohol,
35a55° GL); destaca que s0lo 10% de los encuestados refirio
inhalar la planta con fines analgésicos.

Un tercio de la poblacion estudiada refiri6 no usar cannabis,
pero acepto el empleo regular de diversas plantas medicina-
les para control de su dolor, lo cual podria explicar en cierta

Guevara-L6pez UM y cols. Cannabis en dolor crénico

medida la baja incidencia de efectos adversos por el consumo
de AINE y opiaceos reportados por esta poblacion. En este
sentido, ensayos clinicos y algunos metaanalisis muestran
evidencia alentadora respecto al empleo de cannabis inhala-
da (fumada o vaporizada) para reducir el dolor secundario a
artrosis, artritis reumatoide y fibromialgia, mejorar la calidad
suefio y generar sensacion de bienestar en forma rapida y
predecible®19, Tendencia observada en esta poblacién, cuyo
promedio de edad fue de 55.5 afios y en su mayoria del sexo
femenino, que acudieron al médico refiriendo dolor somati-
co de intensidad leve o moderada secundario a enfermedad
articular degenerativa.

Se ha reportado una relacion directa entre multimorbilidad,
estilo de vida, condicion socioeconémica y cronicidad con la
presencia de dolor cronico®); tendencias compartidas por
la poblacion estudiada que en su mayoria tenian baja esco-
laridad, escasos ingresos y apoyo social, deficientes habitos
de salud y dificultad para acceder a analgésicos esenciales
para el control eficiente del dolor, lo cual explica la amplia
aceptacion de la cannabis y/o la herbolaria para el control del
dolor en la region.

Por otra parte, alin no existe acuerdo respecto a la dosis
analgeésica ideal de los cannabinoides; sin embargo, la mayoria
de estudios informan una disminucion de la intensidad del

Tabla 5: Estimacion del dolor mediante la escala visual
analoga (EVA) y escala verbal andloga (EVERA)*.

Frecuencia
EVA n (%) acumulada
0 57 (21.35) 21.35
1 1(0.37) 21.72
2 3(1.12) 22.85
3 19 (7.12) 29.96
4 32 (11.99) 41.95
5 32 (11.99) 53.93
6 34 (12.73) 66.67
7 43 (16.10) 82.77
8 29 (10.86) 93.63
9 12 (4.49) 98.13
10 5(1.87) 100.00
Total 267 100.00
EVERA*
Dolor
Ausencia 58 (21.72) 21.72
Leve 40 (14.98) 36.70
Moderado 82 (30.71) 67.42
Severo 60 (22.47) 89.89
Muy severo 27 (10.11) 100.00
Total 267 100.00

* Los valores de la escala visual andloga (EVA) se expresan en nimeros y porcentajes
que van entre 0 (ausencia de dolor) y 10 (el dolor mas intenso).
*EVERA expresada en valores y porcentajes de cinco posibles categorias.
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Tabla 6: Empleo regular de medicina complementaria. N = 267.

Frecuencia

n (%) acumulada
No 86 (32.21) 32.21
Si 181 (67.79) 100.00
Total 267 100.00

Empleo de cannabis por diferentes vias de administracion

No 88 (32.96) 32.96
Inhalada 27 (10.11) 43.07
Tintura en mezcal 82 (30.71) 73.78
Tintura en alcohol 42 (15.73) 89.51
Macerados en aceite 28 (10.49) 100.00
Total 267 100.00

* Los valores se expresan en niimeros y porcentajes.

dolor hasta 30% en comparacién con el placebo sin alcanzar
significancia estadistica(!213), situacion que ha propiciado su
aceptacion como segunda o tercera linea en el tratamiento en
algunos tipos de dolor#-16). En este estudio se observo una
correlacion estadisticamente significativa entre la disminucion
de la intensidad del dolor y la aplicacion tépica de tinturas y
macerados con cannabis para el dolor de origen musculoes-
quelético secundario a enfermedad articular degenerativa; esto
apoya la conducta ancestral de diversos pueblos originarios
que han empleado estos recursos ante la carencia de alterna-
tivas farmacoldgicas.

Apesar de que dos tercios de las personas estudiadas acep-
taron emplear cannabis para controlar su dolor, el disefio del
estudio impidio evaluar su real potencial analgésico. Destaca
la baja incidencia de efectos psicotrépicos adversos reporta-
dos, probablemente por las bajas concentraciones plasmaticas
alcanzadas por la via de administracion utilizada®”. La varie-
dad de planta empleada en esta region fue la Cannabis sativa,
nombre cientifico de la especie mas cultivada en el estado de
Oaxaca y en la Republica Mexicana('®),

Limitaciones: el disefio del estudio y el complejo entorno
clinico en donde se recabd la informacion impidio efectuar
observaciones sistematicas y seguimiento a largo plazo que
permitieran lograr resultados categoricos libres de sesgos de
apreciacion. Pese a esto, los resultados obtenidos plantean
una nueva fronteray oportunidad para realizar otras investiga-
ciones con fitocannabinoides administrados por vias alternas
para control del dolor crénico no oncoldgico (DCNO)(19-23),
ademas de explorar su potencial ansiolitico o antiemético.

CONCLUSIONES

El presente estudio etnografico revela la epidemiologia del
empleo empirico de cannabis para control del dolor crénico

en la region del Istmo de Tehuantepec, Oaxaca, México.
Los resultados, aunque alentadores, no permiten considerar
categoricamente a la marihuana (Cannabis) como monote-
rapia para el control de dolor crénico musculoesquelético y
comorbilidades complejas. Sin embargo, su empleo ofrece
un campo promisorio en la busqueda de nuevas alternativas
analgésicas que eviten el consumo crénico y potenciales ries-
gos que pueden generar los analgésicos opiaceos o el empleo
cronico de los analgésicos no esteroideos (AINE).
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RESUMEN. Introduccion: los opioides forman parte
del manejo anestésico desde tiempos remotos. El de-
sarrollo de nuevos farmacos a partir del fentanilo dio
como resultado opioides mas potentes y especificos. El
sufentanyl se presenta como una opcién mas para el ma-
nejo anestésico perioperatorio, en diferentes escenarios
clinicos, como anestesia general, sedacion o adyuvante;
el margen terapéutico amplio, la potencia analgésica y
los efectos adversos predecibles lo presentan como una
opcioén equiparable y en algunos casos superior a otros
opioides como el fentanilo. Las dosis referidas por la
Food and Drug Administration (FDA) y algunos articulos
son amplias, en una gran variedad de situaciones la
orientacion a la dosificacién minima efectiva es la mas
recomendada. Objetivo: presentar una revisién de los
aspectos farmacocinéticos y farmacodinamicos del su-
fentanyl, sus propiedades farmacoldgicas, aplicaciones
y recomendaciones basadas en la literatura y la practica
clinica. Aportar difusién del conocimiento y uso del sufen-
tanyl para fomentar un cambio en el paradigma clasico del
uso de opioides en anestesia. Conclusiones: El sufentanil
es una de las mejores opciones para el manejo del dolor
en distintos escenarios clinicos, desde procedimientos
de corta duracién como las sedaciones hasta cirugias de
gran complejidad, su perfil farmacocinético muy similar
al fentanilo, con un amplio margen terapéutico y mayor
potencia analgésica, lo convierten en una opcion mas que
adecuada para la préctica anestésica contemporanea.

INTRODUCCION

La evolucidn en el conocimiento se sustenta
en el descubrimiento de nuevas sustancias,
moléculas, técnicas, maniobras y acciones que
logran demostrar su utilidad o validez a través
de la practica, el sentido comun y la expe-
riencia. Los opioides son un ejemplo de este
proceso, su uso puede remontarse a los inicios

ABSTRACT. Introduction: since ancient times opioids
have been part of anesthesia. The development of new
drugs based on the piperidine class prototype fentanyl
has resulted in more potent and specific opioids. One
such example is sufentanil. Sufentanil is presented as a
further option for perioperative anesthetic management
in different clinical scenarios from general anesthesia
to sedation or critical care. Its wide therapeutic range,
analgesic potency and predictable adverse effects
make it a comparable or superior option to other opioids
like fentanyl. The dosage recommended by the FDA
and other sources are broad but in a wide variety of
situations opting for the minimum effective dosage is
the most recommended. Objective: a review of the
pharmacokinetic and pharmacodynamic aspects of
sufentanil, its applications and recommendations based
on literature and clinical practice. To spread knowledge of
the clinical use of sufentanil in order to promote a change
in the classical paradigm of opioid use in anesthesia.
Conclusions: Sufentanil is one of the best options for pain
management in different clinical scenarios, from short-term
procedures such as sedations to highly complex surgeries,
its pharmacokinetic profile very similar to fentanyl, with a
wide therapeutic margin and greater analgesic potency,
make it a more than adequate option for contemporary
anesthetic practice.

de la civilizacion, en lugares tan remotos como
Sumeria y Egipto®, inicialmente como aluci-
nogenos o euforizantes en rituales religiosos y
posteriormente como uso medicinal para aliviar
el dolor en enfermedades y procedimientos
quirdrgicos. Sin embargo, fue hasta el inicio
del siglo XIX cuando Sertlirner logra aislar
el ingrediente activo del opio, nombrandolo
«morfinay, en honor al dios griego del suefio.
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Desde entonces el desarrollo de nuevos far-
macos a partir de la morfina ha sido continuo,
desde su primer derivado natural: la heroina
en 1898 hasta la creacién de compuestos sin-
téticos como el fentanyl en 1960, sufentanyl
1974, alfentanyl 1984 y mas recientemente
remifentanyl en 1993©), Las caracteristicas
farmacodinamicas que explicaban el efecto de
los opioides recibieron un gran aporte en 1973,
cuando se identifica por primera vez el receptor
opioide), posteriormente, se identificaron los
opioides endogenos: encefalina,  endorfina
y dinorfina, cuya union se podia asociar a los
receptores 9, |1 y k, respectivamente(®).

Los opioides se clasifican como un gru-
po farmacoldgico, que posee una afinidad
selectiva hacia los receptores opioides, que
por su localizacion pueden ser centrales o
periféricos. Aln existe controversia en la
clasificacion de los receptores opioides,
dependiendo del enfoque ya sea farmacold-
gico o molecular. Se conocen cuatro tipos
de receptores identificados desde el punto
de vista molecular, asi como su codificacion
genética; estos son: p asociado a la morfina,
k asociado a la ketociclazocina, 6 identificado
en el conducto deferente del raton y ORL-1
(opioid receptor like-1)®), asociado a la no-
ciceptina u orfalina. Estudios basados en far-
macologia, teorizan la existencia de subtipos
de receptores opioides que pueden explicar
la potenciay los efectos secundarios de cada
farmaco. Algunos de los primeros opioides
descubiertos eran poco selectivos, actuando
al mismo tiempo sobre varios receptores,
inclusive con efectos agonistas-antagonistas,
como la buprenorfina y la nalbufina. El de-
sarrollo de farmacos con actividad selectiva
permitio el desarrollo de técnicas anestésicas
con menos efectos adversos y mas ventajas
terapéuticas(’.

En la actualidad, los opioides son la piedra
angular en muchas técnicas anestésicas debido
a su potente efecto analgésico®). Sin embargo,
los efectos adversos de estos farmacos son una de
sus principales limitantes; nauseas, prurito, ileo,
retencion urinaria, incluso euforia o paranoia,
son las principales quejas de pacientes y ciruja-
nos, lo cual puede aumentar los costos de hos-
pitalizacion y el retardo en el alta del paciente.

El uso de medicamentos que muestran un
mejor perfil farmacoldgico, con menos efectos

Barrientos-Aderwald C y cols. Sufentanyl

adversos y mas potencia analgésica, debe ser el
objetivo del anestesidlogo. La simple compara-
cién de parametros farmacocinéticos clasicos
como las vidas medias, union a proteinas o la
potencia resulta poco racional en la seleccién
del mejor opioide para un objetivo determina-
do. En cambio, los modelos farmacocinéticos y
farmacodinamicos, las simulaciones basadas en
las concentraciones en sitio-efecto o las vidas
medias sensibles al contexto son herramientas
maés racionales para tal seleccion®),

FENTANYL

Desde principios de los afios 50 Paul Janessen
y su laboratorio de investigacion, se dedicaron
a la busqueda de un farmaco mas potente que la
morfina, para utilizarse como adyuvante en los
procedimientos quirlrgicos; sostenia el razona-
miento de que una molécula mas especifica para
los receptores implicados seria mas potente y
segura®. Tomando como base la teoria de que a
mayor solubilidad mayor paso entre las barreras
bioldgicas, se iniciaron los estudios partiendo de
la meperidina, un narcético 200 veces mas solu-
ble que la morfina. De esta forma se sintetizo la
fenopiridina, posteriormente la fenilpiperidina,
hasta que se logrd la sintesis del fentanyl en
1960, un farmaco 100 veces mas potente que
la morfina®).

El fentanyl se convirtié en la base para la
creacion de nuevos farmacos con diferentes
caracteristicas, al afiadir elementos al compuesto
original y modificar su estructura. Un ejemplo de
estas modificaciones es la adicion de un grupo
C-0O-C, lo que da origen al carfentanyl (10,000
veces mas potente que la morfina)®9).

Debido a la facilidad en su manufactura, su
margen de seguridad y su potencia, el fentanyl
se convirtio en el opioide mas usado a nivel
mundial. Sin embargo, también se identificaron
sus efectos adversos, tanto por su naturaleza
farmacologica (opioide) como por su alta
liposolubilidad*®), lo que provocaba una
acumulacion en los tejidos con perfusiones
prolongadas, o dosis repetidas. A pesar de lo
anterior, el fentanyl se convirtié en la base de
muchas técnicas anestésicas como la sedacion
(sedoanalgesia), anestesia general, anestesia
total endovenosay como adyuvante en anestesias
regionales. Durante afos ha sido el principal
opioide en México para el manejo del dolor en
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el contexto perioperatorio y transanestésico, sin embargo, en
la actualidad es poco recomendado para la anestesia general
y su uso se ha sustituido por derivados como el sufentanyl,
alfentanyl y remifentanilo, principalmente por sus ventajas
terapéuticas con respecto al fentanilo®. Particularmente en
nuestro pais era dificil el acceso a nuevos opioides hasta hace
poco mas de dos décadas, hoy en dia se dispone de sufentanyl,
remifentanilo y alfentanilo en varios centros hospitalarios?).

En la actualidad numerosos factores han provocado una
crisis sanitaria a nivel mundial por el uso de opioides y sus
derivados, siendo el fentanyl de manufactura ilegal (mercado
negro) una de las drogas mas consumidas y responsable de
miles de muertes.

SUFENTANYL

A mediados de los afios 70 se descubrié que las modificacio-
nes en el anillo piperidinico de la posicion 4 en la molécula
de fentanyl podia alterar sustancialmente las propiedades
farmacoldgicas de los nuevos compuestos?® conservando su
potencial analgésico, de esta manera fueron sintetizados varios
compuestos entre ellos el sufentanyl. Probado por primera vez
en 1976 en roedores y perros?, mostraba una gran potencia
comparado con otros opioides®1%; asi como un mayor margen
terapéutico, es decir, la relacion entre su dosis efectiva 50y la
dosis letal 50, aumentando la seguridad en diversos escenarios
clinicos®19, En las Gltimas décadas numerosos estudios han
fortalecido el conocimiento sobre este farmaco, impulsando
su uso en las diferentes técnicas anestésicas('4),

El sufentanyl se encuentra disponible en ampulas de 1, 2
y 5 mL con una concentracion de 50 pg/mL. Fue aprobado
por la FDA en 1984(1%) para su aplicacion por via intravenosa,
intradural, extradural, sublingual y bucal (x), asi como adyu-
vante en bloqueo de nervios periféricos. La dosis recomen-
dada por la FDA es de 1 pg/kg/h, se recomienda una dosis de
mantenimiento incremental de 10 a 25 pg por razén necesaria
segln la valoracién clinica que indique estrés o analgesia
ligera. En dosis de 1-2 pg/kg/h los tiempos de recuperacion
son comparables a los del fentanilo(®),

FARMACOCINETICA

El sufentanyl es el mas liposoluble de los opioides disponibles
para su uso en humanos, posee un coeficiente de solubilidad
dos veces superior al fentanilo y 100 veces mayor que la mor-
fina®. Su unién a proteinas es de 92.5%, principalmente a la
albumina y la al glicoproteina; su volumen de distribucion
(2.9 L/kg [1.7-3.5 L/kg]®7)) tanto central como en estado
de equilibrio® se sitta entre el fentanyl y el alfentanyl, asi
como su vida media de distribucion (1.4 min) y eliminacion
(164 min [143-246 min]*")). Después de su administracion
en bolo, la farmacologia cinética del sufentanyl es similar a

otros opioides de modelo tricompartimental. La concentracion
plasmatica recomendada se encuentra entre 1-3 ng/mL para
cirugia mayor en un contexto balanceado con otros farmacos,
entre 5-10 ng/mL como farmaco principal en cirugia cardiaca
y 0.2-0.4 ng/mL para lograr un efecto analgésico®18),
Después de la perfusion continua por una hora, la vida
media sensible al contexto del sufentanyl es seis veces menor
que la del fentanyl®). Cuando se compara el tiempo de inicio
de accion del alfentanyl, fentanyl y sufentanyl, este tltimo
muestra el inicio de accion mas rapido, de hasta 1 min®. Su
metabolismo es hepético a través de la N-desalquilacion oxi-
dativa, la O-desmetilacion y la hidroxilacion aromatica. Los
metabolitos principales incluyen la N-fenilpropanamida, su
excrecion es por via renal con un aclaramiento de 12.7 mL/kg/
min [11.2-17.3 mL/kg/min]"). La insuficiencia renal no afecta
de manera significativa al sufentanyl, sin embargo, en algunos
estudios se observa un menor volumen de distribucion®),

FARMACODINAMIA

El efecto clinico de los opioides es mediado por la activacion
de su receptor especifico, una estructura polimérica de siete
dominios transmembrana acoplada a proteinas G. Descubierto
en 1973 gracias a estudios con radioligandos, pertenece a la
familia de los receptores ligados a proteinas G, su activacion
culmina en la transduccion de sefiales intracelulares que pro-
vocan una reduccion del AMPc intracelular, disminuyendo la
excitabilidad neuronal por diminucién del K* citoplasmatico
e inhibiendo los canales de Ca®* dependientes de voltaje(19).,
Se han logrado identificar por medio de estudios de clonacion
y estructura molecular cuatro tipos de receptores opioides:
u para la morfina, « para la ketociclazocina, 6 por haberse
identificado en el conducto deferente del ratéon y el ORL-1
(opioid receptor like-1)®), asociado a la nociceptina u orfalina.
A pesar de los numerosos intentos atin no se logran identificar
subtipos de receptores Mu. El polimorfismo de los recepto-
res opioides estd mas que demostrado y se teoriza sobre su
papel en la potencia analgésica; asimismo, hay avances en el
entendimiento de la fisiologia de los receptores opioides, el
agonismo sesgado y mediadores como la B-arrestina que ayu-
dan a entender mejor su farmacodinamia‘®. La activacion del
receptor opioide provoca efectos principalmente analgésicos
en las diferentes vias del dolor tanto centrales como periféri-
cas, de la misma forma su activacion puede provocar secrecion
hormonal (prolactina, hormona del crecimiento) e inhibicion
de neurotransmisores como acetilcolina y dopamina®).

El sufentanyl muestra gran selectividad hacia los recep-
tores Mu, considerandose un agonista puro de alta potencia,
asi como una menor incidencia de efectos secundarios®), al
compararlo con otros opioides. La potencia es diez veces
superior al fentanyl@%29 y mil veces mayor que la morfi-
na. Su alta liposolubilidad le permite un paso mas rapido a
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través de la barrera hematoencefalica comparado con otros
opioides y le confiere un volumen de distribucion tan alto
que la cinética de su acumulacion en infusiones prologadas
es mucho menor que la del fentanyl. Todas estas propiedades
convierten al sufentanyl en el opioide mas potente disponible
para uso clinico®.

El efecto clinico del sufentanyl depende de su interaccién
en la biofase, y por lo tanto la concentracion en sito-efecto del
farmaco. Para el caso del sufentanyl, se han estudiado dife-
rentes concentraciones en infusiones con objetivo controlado,
los valores reportados por varios autores dependen del tipo de
cirugia, asi como de los adyuvantes en la técnica anestésica,
no obstante, muestran resultados similares, ya sea que el
mantenimiento del estado anestésico se realice con propofol
por medio de una infusion controlada o con halogenado(®1-23),
Se reportan concentraciones de 0.2 ng/mL-0.7 ng/mL; para el
caso de anestesia general con halogenado a 0.9 concentracion
alveolar minima (CAM)#?), se recomienda una concentracion
de 0.3 ng/mL pudiendo elevar el objetivo hasta 0.65 ng/mL
dependiendo del tipo de cirugia. Asimismo, se recomienda
suspender la infusion 50 minutos antes del término de la
cirugia para obtener un despertar rapido(?),

ANESTESIA GENERAL

Las dosis utilizadas para la induccion en anestesia general
van desde 0.2 pg/kg hasta 20 pg/kg, dependiendo del tipo
de procedimiento quirdrgico, su duracién o la combina-
cion con otros farmacos en técnicas balanceadas®19). La
dosis inicial suele ser de 0.25-2 pg/kg en bolos para una
cirugia de 1 a 2 horas®; en caso de prolongacion del
procedimiento suelen administrarse dosis subsecuentes
de 0.1-0.25 pg/kg cada 50-60 min o en infusion continua
a razén de 0.5-1.5 pg/kg/h®); describen en la literatura
dosis de 10 a 20 pg/kg para la induccidén cuando se usa
como agente principal en cirugia cardiovascular®) debido
a la estabilidad hemodinamica que se observa en dosis
altas?®), asimismo, se describe que una infusion de 1-2
ng/kg/h, logra los beneficios de una anestesia basada en
opioides, pero evita su accion prolongada en el postope-
ratorio de cirugia cardiaca®).

En nuestra experiencia de mas de 15 afios con el uso de
este opioide, las dosis recomendadas para anestesia general
balanceada pueden ser incluso menores, llegando hasta dosis
de 0.10-0.30 pg/kg, para la induccion anestésica, y posterior-
mente bolos cada 50-60 min de 0.05 a 0.15 pg/kg.

Algunos autores recomiendan el uso de una dosis pe-
queiia (5 pg) 1 minuto antes de la dosis total de induccion
para disminuir el riesgo de efectos adversos como la tos
inducida por opioides™ o la rigidez muscular, uno de los
efectos adversos mas temidos con la administracion de
opioides; aunque sus mecanismos siguen siendo objeto de
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estudio, la velocidad de administracion, asi como las dosis
altas han sido propuestas como factores desencadenantes®).
Las dosis subanestésicas de tiopental o midazolam pueden
ayudar a prevenir o atenuar algunos efectos indeseables
como la rigidez muscular o las alucinaciones®), ademas
de disminuir las dosis iniciales de sufentanyl en técnicas
balanceadas. Se ha observado una supresion completa de
la respuesta cardiovascular a la laringoscopia, cuando se
administran dosis de sufentanyl de 0.3 pg/kg junto con
dosis de induccion de propofol@3),

SEDACION

El desarrollo de nuevos procedimientos diagndsticos y tera-
péuticos menos invasivos y de corta duracion, que pueden
realizarse fuera de un quiréfano, se acompaia de la necesidad
de procedimientos anestésicos que se adeclen al escenario
clinico.

El grado de sedacion va de la mano con la intensidad del
estimulo y, en medida de lo posible, con las necesidades del
operador. Para lograr una sedacion valorada como RASS -2
a -3 la administracion de un hipnoético es necesaria, sin em-
bargo, la analgesia puede ser obtenida con concentraciones
plasmaticas de 0.1 ng/mL, y se han reportado efectos clinicos
con concentraciones incluso menores??. Las dosis usadas
para procedimientos endoscdpicos de corta duracion van de
0.05-0.15 pg/kg, acompanados de un hipnético, por lo regu-
lar propofol; incluso con el uso de sufentanyl vs fentanyl, el
dolor por la inyeccidn del propofol es menor al usar las dosis
mencionadas®®. En nuestra experiencia, las dosis de 0.15
pg/kg en eventos de corta duracion, con un paciente de 70
kg, no obeso, logran una concentracion plasmatica estimada
de 0.05 ng/mL, con resultados clinicamente satisfactorios
tanto en procedimientos endoscopicos como en cirugias con
base de anestésico local que requieren un grado de sedacion
consciente con un componente analgésico.

SUFENTANYL SUBLINGUAL

El manejo efectivo y practico del dolor agudo siempre sera uno
de nuestros principales objetivos(®®. Los opioides contintian
siendo una de las principales opciones para el tratamiento
del dolor agudo intenso®29). En la actualidad existen muchas
alternativas farmacoldgicas, eficaces y con baja incidencia de
reacciones colaterales. La via sublingual presenta ventajas
como reduccion del tiempo de respuesta, asi como prescindir
de una via endovenosa, lo que facilita el control del dolor a
bajo costo®”). Lo anterior, es el motivo de comentar la pre-
sentacion sublingual (SL) o bucal.

Existen cerca de 30 farmacos que se administran por via su-
blingual, de los cuales, pocos tienen autorizado su uso clinico o se
encuentran en investigacion. El inicio de accion es breve, pues
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evita el primer paso metabélico (hepatico). Su farmacocinética
sigue un modelo bicompartimental, debido principalmente a su
alta liposolubilidad, peso molecular y via de administracion@”).
Después de la difusién pasiva por las membranas celulares in-
gresa al espacio intersticial para incorporase al drenaje venoso
y posteriormente a la circulacion central con posterior efecto
analgésico en el sistema nervioso central (SNC)@®).

Los escenarios de aplicacion son multiples, asi como la
variabilidad interindividual de cada paciente, por lo tanto, co-
nocer la farmacologia, indicaciones y contraindicaciones son
las recomendaciones de este apartado. Su principal indicacion
es el control del dolor moderado a severo en el postoperatorio,
la presentacion es un dispensario de 30 microtabletas de 15
g cada una(829),

En la actualidad, queda claro que la nanotecnologia ofre-
cera innovaciones farmacologicas para desarrollar terapias
con mejores resultados, sin embargo, aln existen muchas
controversias y ensayos a evaluar(®),

ADYUVANTE INTRATECAL/EPIDURAL

El efecto de los opioides en el asta posterior de la médula
espinal es el principal responsable de la sinergia con los anes-
tésicos locales. En las técnicas neuroaxiales sus efectos han
sido estudiados en diferentes pacientes, desde la analgesia en
el trabajo de parto hasta la cirugia ortopédica. Dependiendo
del tipo de cirugia y de la via de administracion (epidural o
intratecal) se recomiendan diferentes dosis. Para la analgesia
en el trabajo de parto se han reportado dosis epidurales de 2
hasta 5 ug®?, mientras que para la operacion ceséarea con
anestesia epidural y adyuvantes suelen usar 5 pg®b. En ciru-
gia ortopédica, urolégica y ceséarea con anestesia neuroaxial
subaracnoidea se encontraron las siguientes dosis: 3,2.5y 5
ug, respectivamente®?). La similitud en las dosis reportadas es
posiblemente resultado de la alta liposolubilidad que muestra
el sufentanyl, asi como las bajas concentraciones plasmaticas
en las que se observa un efecto analgésico(®2%), A pesar de las
diferencias farmacocinéticas que se reportan en comparacion
con el fentanilo y la morfina, el prurito prevalece como uno
de los efectos adversos mas comunes al usar sufentanyl como
adyuvante en las técnicas neuroaxiales®-:32),

SEDACION CONTINUA

Se ha utilizado en conjunto con el midazolam para sedoa-
nalgesia en terapia intensiva. Se ha reportado bradicardia e
hipotensién moderada con esta combinacion sin afectacion en
el gasto cardiaco. El efecto cardiovascular del sufentanyl ha
arrojado resultados contradictorios en la literatura. Karasawa
demostré que el sufentanyl disminuye las resistencias vascu-
lares periféricas por un efecto vascular directo por bloqueo
en receptores alfa y por efecto directo en musculo liso®3).

A pesar de existir diferentes esquemas de sedoanalgesia
en terapia intensiva, todos muestran concordancia. Hofbauer
utilizé 0.75 a 1.0 pg/kg de sufentanyl con midazolam para
mantener sedacion en pacientes con ventilacion mecanica
durante 96 horas®4); Wappler utilizé6 0.4 a 1.5 pg/kg de
sufentanyl en combinacion con midazolam para mantener
la sedacion en terapia intensiva®®®; Ethuin report6 un uso
en promedio de 0.8 pg/kg por hora en su grupo de sedacion
para terapia intensiva. En su protocolo se mantuvo una dosis
promedio de midazolam de 0.08 mg/kg, su posologia inicid
con una dosis de carga de 0.5 pg/kg en 3 minutos y posterior-
mente se iniciaba infusion de 0.2 pg/kg por hora hasta lograr
analgesia, llegando a una dosis promedio de 0.8 pg/kg/hora.
Con este esquema se alcanzo una calificacion de Ramsay
de 3, asi como concentraciones séricas de 0.86 ng/mL(6),
En escenarios similares de sedacion, Nies encontré que una
concentracion sérica entre 0.25 a 0.5 ng/mL de sufentanyl
no correlacionaba ni con Richmond agitation-sedation scale
(RASS) ni con bispectral index (BIS)©7),

La dosis de sufentanyl para infusion continua es de 0.3
a 1.0 pg/kg/h. Después de 4 horas de infusion continua, su
vida media contextual sera de 30 a 35 minutos, después de 12
dias sera de 4 horas, a los siete dias de uso puede ocasionar
adiccion y sintomas de abstinencia®”).

CONCLUSIONES

Por mas de tres décadas el uso del sufentanyl ha sido estu-
diado en una gran variedad de procedimientos y pacientes,
demostrando su utilidad y muchas veces superioridad, al ser
comparado con otros opioides. A pesar de la evidencia, su
aplicacion en paises como México es poca en comparacion
con otros opioides como el fentanyl y las causas de este fe-
ndémeno son poco claras.

La evidencia mencionada en el presente escrito es limitada
en comparacion con la existente, sin embargo, puede ser sig-
nificativa para considerar al sufentanyl como una excelente
opcidn en el manejo de pacientes sometidos a cirugias o proce-
dimientos que requieran algin grado de sedacion o analgesia.

Las caracteristicas Unicas del sufentanyl, como su potencia
0 gran margen terapéutico, permiten una buena analgesia con
estabilidad hemodinamica y efectos respiratorios previsibles,
que puede ser la base o el complemento de una técnica anesté-
sica general, regional o local. Su alto volumen de distribucion,
asi como su gran liposolubilidad, le confieren un menor riesgo
de acumulacion cuando se compara con otros opioides.
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RESUMEN. Introduccion: la COVID-19 ha causado
muchas muertes en el planeta. A la fecha desconocemos
su impacto a largo plazo. La conversion de los centros
hospitalarios y el resguardo domiciliario impactaron la
atencion de los enfermos. Actualmente se ha identificado
la presencia de dolor como complicacion cronica. Objeti-
vo: documentar el impacto de la COVID-19 en enfermos
con dolory su cronicidad. Material y métodos: busqueda
de laliteratura en la base de datos PubMed de documen-
tos que en el titulo presentaran las palabras «COVID»,
«SARS-CoV», «Pain». No se identificaron metaanalisis.
Encontramos revisiones sistematizadas y documentales
en las que basamos la informacion presentada. Con-
clusiones: la COVID-19 presenta dolor crénico como
una manifestacion a largo plazo. Es conveniente que se
generen lineas de investigacion tendientes a documentar
este fenomeno.

Abreviaturas:

COVID-19 = enfermedad por coronavirus

2019 (COronaVlrus-Disease 2019)

SARS-CoV-2 = severe acute respiratory syndrome coronavirus
2 (sindrome respiratorio agudo severo por coronavirus 2)

INTRODUCCION
La pandemiay la COVID-19
En diciembre de 2019 se identificaron
una serie de casos respiratorios graves y

potencialmente mortales; los cuales, estaban
caracterizados por una enfermedad respiratoria

ABSTRACT. Introduction: COVID-19 has caused
many deaths on the planet. To date we do not know its
long-term impact. Conversion of hospital centers and
home reclusion impacted those with a disease. Currently,
the presence of pain has been identified as a chronic
complication of COVID-19. Objective: to document
the impact of COVID-19 on patients with pain and its
chronicity. Material and methods: literature search in the
PubMed database for documents that contained the words
«COVID», «<SARS-CoV», «Pain» in the title. No meta-
analyses were identified. We found systematized and
documentary reviews on which we based our information.
Conclusions: COVID-19 presents chronic pain as a
long-term manifestation. It is advisable to generate lines
of research aimed at documenting this phenomenon.

atipica aguda. Gradualmente se extendié al
orbe y motivo una investigacion acuciosa para
identificar su etiologia®).

Esta enfermedad fue denominada «sindrome
respiratorio agudo severo por coronavirus 2» [se-
vere acute respiratory syndrome coronavirus-2;
SARS-CoV-2, 2019-nCoV]. La enfermedad
causada por el SARS-CoV-2, se denomino
COVID-19 (COrona-Virus-Disease)-?. EI 11
de marzo de 2020, la Organizacion Mundial de
la Salud clasificé a esta enfermedad como una
pandemia®. Desde su descubrimiento al 2023, la
COVID-19 ha sido responsable de 6.6 millones
de muertes en el mundo®4),
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Objetivo del reporte

Los sintomas en COVID-19 se resumenen la Ta-
bla 1), Su transmision ocurre por la dispersion
de aerosoles®). Desconocemos las repercusiones
crénicas de esta enfermedad. De igual forma,
desconocemos el impacto de la enfermedad en
personas con dolor crénico.

El objetivo de esta revision es documentar,
con fundamento en la literatura, el impacto de
la COVID-19 a largo plazo y en enfermos con
dolor.

EL IMPACTO DE LA PANDEMIA POR
SARS-COV-2 EN LOS ENFERMOS
CON DOLOR CRONICO

La COVID-19 se convirtid en la primera causa de
muerte®. Al principio de la pandemia, la mortali-
dad asociada a la enfermedad generé incertidum-
bre. Los servicios sanitarios se transformaron en
instituciones de exclusiva para personas infecta-
das. Los recursos ambulatorios y hospitalarios se
enfocaron a este grupo de enfermos. Esta situacion
colapso el sistema de salud de diversas naciones.
Se establecieron medidas publicas que promovian
el resguardo domiciliario,

El aislamiento domiciliario provoc6 que
los enfermos crdnicos tuvieran una atencion
médica limitada o inexistente y gener6 el
descontrol de las enfermedades cronicas(’-1%),
Como reflexion identificamos que durante el
periodo de alta mortalidad e incertidumbre los
enfermos con dolor crénico padecieron porque
no fue posible:

1. Realizar procedimientos intervencionistas
con fines analgésicos programados o de
emergencia®).

Tabla 1: Clasificacion sintomatica de los enfermos con COVID-19.

Asintomatico

Prueba de &cidos nucleicos positiva, asintomatico

clinicamente, y radiografia de térax normal

Leve Datos compatibles con infeccion aguda del tracto respiratorio superior
(fiebre, fatiga, mialgia, tos, dolor de garganta, estornudo, escurrimiento
nasal) o sintomas digestivos (nausea, vomito, dolor abdominal, diarrea)

Moderada Datos sugestivos de neumonia (clinicos y
radioldgicos) sin hipoxemia evidente
Severa Neumonia con hipoxemia (SpO, < 92%)
Critica Sindrome de distrés respiratorio agudo, choque séptico, encefalopatia,

coagulopatias, lesion miocardica y falla multiorganica

Modificado y adaptado de: Yuki K, et al.

2. Iniciar o dar continuidad a terapia psicologica®.

3. Continuar o iniciar la rehabilitacion, terapia
fisica, ejercicios supervisados, entre otros®),

4. Ofrecer un abordaje nutricional especiali-
zado(®),

5. Otorgar prescripciones médicas para el
acceso a farmacos controlados(®.

6. Brindar seguimiento al tratamiento instau-
rado®,

7. Proporcionar abordajes no farmacolégicos de
utilidad en el alivio del dolor crénico®.

El impacto de la pandemia en
la percepcién del dolor

La incertidumbre y muerte favorecieron altos
niveles de estrés emocional?, lo que incre-
mento6 la depresion y la ansiedad e impacto
sobre la intensidad del dolor(6). Variables que
posiblemente motivaron el descontrol de la
sintomatologia dolorosa y que se sumaron a la
frustracion por no poder acceder a una consulta
médica, especializada o no®417),

De hecho, se han documentado factores de
riesgo para desarrollar descontrol del dolor du-
rante la pandemia: 1) sexo biolégico femenino,
2) raza no blanca, 3) menor nivel de educaciény
4) discapacidad laboral. El colapso y la conver-
sion de los servicios de salud favorecieron que
los enfermos con dolor crénico hicieran absti-
nencia por no continuar su medicacion opioide
y se descompasaran sus comorbilidades, aunado
a un peor desenlace(!®),

Se observo que los enfermos con dolor cro-
nico en terapia opioide y que enfermaron por
COVID-19: 1) presentaron un mayor nimero
de ingresos a urgencias, 2) mayor frecuencia de
hospitalizaciones, 3) mayor riesgo de alteracio-
nes ventilatorias y de ventilacién mecanica, 4)
mayor riesgo de requerir aminas vasoactivas, y
5) mayor morbimortalidad(”.

Como reflexion adicional, identificamos que
en EUA y Canada hubo un incremento en la
tasa de muerte por sobredosis de opioides y de
las visitas a los servicios de emergencias por
sobredosis no letales1°29),

MANIFESTACIONES SINTOMATICAS
DE LA COVID-19

Los sintomas mas frecuentemente experimen-
tados en enfermos con la COVID-19, son: 1)
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fiebre (73 a 87%), 2) tos (58 a 68%), 3) fatiga (34 a 54%),
4) expectoracion (24 a 50%), 5) mialgia (dolor muscular, 22
a 33%), 6) anorexia (23 a 39%), 7) opresion toracica (23 a
36%), 8) disnea (sensacion de falta de aire, 21 a 34%) y 9)
dificultad para respirar (35%)1321),

Los sintomas menos frecuentes fueron: 1) nauseas y vomi-
tos (7 a 10%), 2) diarrea (8 a 13%), 3) cefalea (11 a 15%), 4)
faringalgia (dolor faringeo, 12 a 13%), 5) escalofrios (11 a
15%), 6) rinorrea (7.3%) y 7) dolor abdominal (4.4%). Los
enfermos con COVID-19 que resultaron asintomaticos fueron
de 5 a 12%1321), Es conveniente identificar que el dolor fue
una manifestacion de la enfermedad.

El dolor como una manifestacion
sintomatica en la COVID-19

El dolor se presenta en 65 a 72% de los enfermos. Pueden
referir dolor muscular generalizado o mialgias, artralgias,
cefalalgia o cefalea, odinofagia, dolor con caracteristicas
neuropaticas, dolor faringeo, dolor toracico no-cardiogénico
y dolor abdominal. Generalmente ocurren en la fase aguda
del proceso infeccioso(-2223),

¢POR QUE LOS ENFERMOS CON LA
COVID-19 PRESENTAN DOLOR?

El dolor en estos pacientes puede presentarse en forma aguda
0 cronica. Se presenta de diversas formas: mialgias, dolor
faringeo, dolor toracico, dolor abdominal y cefaleas, predo-
minantemente. Las mialgias, severas en intensidad, son una
constante frecuente e independiente de cuan severa sea la
COVID-19(7:13:21,24),

Los mecanismos propuestos son:

1. Neurotropismo viral: (abreviaciones: ACE = enzima
convertidora de angiotensina; Ang = angiotensina; AT1R
= receptor de angiotensina tipo 1; MasR = receptor Mas).
Existe una interaccion virus/receptor ACE2 en el sistema
renina-angiotensina (RAS) que provoca un desequilibrio
de los ejes ACE/Ang II/AT1R y ACE2/Ang-(1-7)/MasR.
Disminuye ACE2 en las superficies celulares favoreciendo
la acumulacion de Ang-11'y el deterioro de la via antino-
ciceptiva Ang-(1-7), lo que produce un dafio directo a las
neuronas sensoriales y/o células gliales®),

2. Activacién de macréfagos: los macrofagos y otras células
inmunitarias pueden estimular la produccion de media-
dores inflamatorios (por ejemplo, IL-1B, TNF [factor de
necrosis tumoral] y bradicininas), facilitando la lesion de
las células sensoriales (a nivel de los ganglios de las raices
dorsales) y generar dolor crénico a través de procesos de
sensibilizacidn/activacion de las vias neuronales nocicep-
tivas (dolor e hiperalgesia)®?.

Dolor cronico preexistente

Dolor asociado a la infeccion

Dolor en COVID-19

Dolor asociado a la terapéutica
(ucl)

Dolor posterior a la infeccion

Figura 1. Distribucion del dolor en enfermos con COVID-19 en distintas

situaciones clinicas. Elaborada por los autores.
UCI = unidad de cuidados intensivos.

3. Excesiva inflamaciéon inmunomediada: esta respuesta
inflamatoria inmunomediada posiblemente es responsable
del dafio sistémico y el desencadenamiento de «COVID
prolongado» (long-term COVID). Tal respuesta impacta en
los mecanismos periféricos y centrales relacionados con
la expresion del dolor@),

¢ SE PUEDE HACER CRONICO EL DOLOR
EN LA INFECCION POR SARS-COV-2?

El dolor crénico esta presente en 5 a 19% de los enfermos(”).
Los sintomas y manifestaciones neuroldgicas posteriores
COVID-19 pueden afectar tres sistemas diferentes: el sistema
nervioso central (SNC), el sistema nervioso periférico (SNP)
y el sistema musculoesquelético (Figura 1)@,

Es necesario considerar que la enfermedad presenta una
diseminacion hematogena sistémica o una diseminacion retré-
grada neuronal. Los mecanismos neurotrépicos comprometen
la barrera hematoencefalica, favoreciendo la muerte de células
neuronales conforme incrementa la viremia. Esa neuroinva-
sividad posiblemente ocurra por una diseminacién encefalica
desde las neuronas del bulbo olfatorio (neuroinflamacion por
entrada directa del virus al sistema nervioso mediada por el
blogueo del factor de crecimiento endotelial Ay de la union de
la neuropilina a su receptor)@), Lo anterior, sugiere una rela-
cion entre la anosmia y el desarrollo de dolor a largo plazo(™.

Aquellos pacientes que sufrieron formas moderadas o
graves de distrés respiratorio agudo durante la enfermedad de-
sarrollaron fatiga persistente, depresion, debilidad y tolerancia
limitada al ejercicio posterior a su egreso hospitalario(?4-26),
Existen elementos que favorecen la produccion de un «sindro-
me de fatiga cronica» el cual se acompafia de un «sindrome
de dolor musculoesquelético generalizado cronico». Este
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fendmeno posiblemente se relaciona con la participacion del
sistema «integrador de estrés» en el hipotalamo y favorece
un estado de disautonomia o hiperinflamacion(”,

Se identifica que la mialgia es comn en otras enferme-
dades virales y su presencia es mediada por la interleucina-6
(IL-6). Esta citocina es regulada en los tejidos musculares y
articulares. Su expresion puede modificarse por la acumula-
cion de angiotensina-2 y puede generar sensibilizacion central
de largo plazo(®.

La COVID-19 produce microtrombos debido a un estado
de hipercoagulabilidad. Este fendmeno puede relacionarse
con el aumento en la incidencia de accidente cerebrovascular
y contribuir a una mayor prevalencia de dolor central en los
sobrevivientes de la infeccidn; o bien, favorecer la presenta-
cion de dolores atipicos(”).

Dolor crénico en sobrevivientes de la
COVID-19 que requirieron terapia intensiva

Sabemos que los pacientes en las unidades de cuidado
intensivo (UCI) pueden presentar dolor multifactorial: 1)
neuropatias del enfermo en estado critico, 2) sindromes do-
lorosos postintubacion prolongada, 3) miopatias por el uso
de esteroides, 4) dolor secundario a estrés postraumatico, 5)
neuropatia localizada por pronacion prolongada, 6) dolor
musculoesquelético generalizado similar a fibromialgia, 7)
sindrome de fatiga cronica, 8) entre otros().

Durante la «tormenta de citoquinas» ocurren diversas
manifestaciones clinicas pulmonares y sistémicas, las cuales
pudieran asociarse a dolor crénico®®). Quienes estuvieron en
una UCI presentaron cefalalgia (39%), mialgias (5.6 a 18.2%),
artralgias (4.6 a 12.1%) y dolor toracico (7.8 a 23.6%). Estos
sintomas estan presentes al menos de 30 a 120 dias después
del diagndstico y son considerados como una manifestacion
del «sindrome post COVID» («COVID prolongado» o «long-
term COVID»)(7).

Cronificacién del dolor

Las mialgias son el quinto sintoma en frecuencia durante la
fase aguda(®219), Se asocia a: 1) fatiga, 2) disnea de esfuerzo,
3) disnea en reposo, 4) dolor musculoesquelético, 5) pérdida
de cabelloy 6) alteracion en lamemoria”). La miopatia se rela-
ciona con mialgias y fatiga (44-70%)112), La elevacion en los
niveles de creatina cinasa sugiere lesion tisular directa(”27:28),

Un indice de masa corporal (IMC) > 28 es un factor de ries-
go asociado a la presencia de mialgias cronicas. Los trastornos
del suefio y de tipo psicoafectivo (35 y 37%, respectivamente)
favorecen una mayor intensidad del dolor(28-29),

Se ha reportado la cronificacion de la lumbalgia (16.3 a
22%) y la cervicalgia (10.3%) en pacientes que tuvieron la
enfermedad("). Posiblemente, ambas se relacionen al neuro-

tropismo viral que afecta los ganglios de las raices dorsales,
condicionando lesion directa de las neuronas somatosensoria-
les(7:2530.31) 'y a la generacion de dolor neuropético cronico.
Este se presenta entre cuatro y 45 dias después del inicio de
los sintomas y del diagnéstico de la enfermedad®?. Algunos
pacientes presentan neuropatia de fibras pequefias un mes
después de la infeccion(®2),

DISCUSION

Esta pandemia ha demostrado que los enfermos con dolor
cronico previo o que desarrollan dolor crénico posterior a
la enfermedad son un grupo vulnerable. Los desafios iden-
tificados son: 1) acceso limitado a tratamientos, 2) dificultad
para acceder a los medicamentos utilizados para el alivio
del dolor, 3) desconocimiento de los grupos médicos sobre
la utilidad de analgésicos controlados y coadyuvantes, 4) el
cierre de servicios para el tratamiento y control del dolor por
la conversién exclusiva a la atencion de la COVID-19, 5)
limitacion en el acceso de programas de fisioterapia y ejer-
cicio, 6) falta de educacién o asesoramiento para el manejo
adecuado del dolor crénico, 7) incremento de la ansiedad
o depresion y falta de atencion por grupos de especialistas
en salud mental, 8) retraso en el acceso a terapéuticas in-
vasivas 0 de minima invasion para el alivio del dolor, 9)
entre otros(@%),

CONCLUSIONES

La COVID-19 presenta dolor crénico como una manifesta-
cion a largo plazo. Es conveniente que se generen lineas de
investigacion tendientes a documentar este fenémeno.
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RESUMEN. El adecuado manejo del dolor postoperatorio
en pacientes pediatricos es una parte importante de la
practica en la anestesiologia; existen multiples técnicas
y formas de evaluarlo correctamente para brindar el tra-
tamiento mas dptimo, entre las cuales existen distintas
categorias de farmacos y técnicas no farmacoldgicas,
ademas de formas mas novedosas como los bloqueos
regionales guiados por ultrasonido. Algunos ejemplos
son el blogueo de la vaina de los rectos, bloqueo ilioin-
guinal, bloqueo del erector espinal, bloqueo transverso
abdominal, entre otros que pueden ayudar en el manejo
adecuado del dolor y asi disminuir el uso excesivo de
medicamentos, disminuir los dias de hospitalizacion y
los costos intrahospitalarios.

INTRODUCCION

| adecuado manejo del dolor no debe ser
tomado a la ligera. A pesar de que la decla-
racién de Montreal dice «El acceso al manejo
del dolor es un derecho fundamental», se estima
que el 80% de la poblacién global es afectada
por un manejo del dolor insuficiente y esto es un
serio problema en alrededor de 150 paises2). A
pesar de haber un incremento en los esfuerzos
por mejorar el manejo del dolor perioperatorio
en los nifios, adn existe un ndmero sustancial
de nifios sufriendo de dolor perioperatorio©-®).
La practica de la anestesia varia considera-
blemente alrededor del mundo, incluyendo la
provision de analgesia segura, como evidencia
de los resultados del estudio Anaesthesia PRac-
tice in Children Observational Trial (APRICOT)
(), La razén es multifactorial, pero puede reflejar
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ABSTRACT. The adequate management of postoperative
pain in pediatric patients is an important part of the
practice in anesthesiology; there are multiple techniques
and ways to correctly evaluate it as well as give it the
most optimal treatment, among which there are different
categories of drugs as well as non-invasive techniques.
pharmacological, in addition to newer forms such as
ultrasound-guided regional blocks, some examples are
the rectus sheath block, ilioinguinal block, erector spinae
block, transverse abdominal block among others that can
help in proper pain management and so on. Reduce the
excessive use of medications, reduce hospitalization days
and intra-hospital costs.

diferencias en el conocimiento, infraestructura,
organizacion y la economia en los servicios
de salud de los distintos paises. Sin embargo,
en lugares con mejor economia, el manejo del
dolor postoperatorio en pacientes pediatricos es
muy variable y sigue sin ser optimo en muchos
centros?),

La definicion de dolor hecha por la Asocia-
cion Internacional para el Estudio del Dolor
(IASP, por sus siglas en inglés) establece que el
dolor es una experiencia sensitiva y emocional
no placentera asociada con un actual o potencial
dafio tisular o descrito en términos del mismo
dafio. Esta definicion es insuficiente cuando se
considera a los nifios que son incapaces de hablar
de su dolor y pueden no haber tenido experien-
cias anteriores de lesiones™).

Los pacientes pediétricos tienen la capacidad
neuroldgica de percibir dolor al nacimiento, aun
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en el bebé prematuro, las estructuras periféricas y centrales
necesarias para la nocicepcion estan presentes y son funcio-
nales entre el primero y segundo trimestre de gestacion(1213),
El dolor es Unico entre las funciones neuroldgicas debido al
grado de plasticidad neurofisioldgica del dolor. Aunque la
madurez estructural y funcional se alcanza a temprana edad,
los cambios anatémicos y funcionales relacionados con los
efectos de cada experiencia dolorosa ocurren a través de la
vivencia®?),

FACTORES DE RIESGO

Factores biologicos: la variacién genética lleva a diferen-
cias en la cantidad y tipo de neurotransmisores y receptores
que median el dolor, aunque se sabe poco de los genes
responsables de la percepcion y modulacion del dolor. El
género también puede influir la percepcion del dolor. En
estudios en nifios de ocho y mas afios, ambos sexos mos-
traron evaluaciones similares en la intensidad del dolor,
pero las nifias dieron evaluaciones mas altas en las medidas
de disgusto, lo cual se puede deber a mayor percepcion
de las nifias en cuanto al aspecto emocional del dolor o al
rechazo de los nifios a expresar emociones relacionadas
con el dolor(4),

Factores cognoscitivos: los nifios mas pequefios informan
niveles mas altos de dolor y angustia durante procedimientos
dolorosos que los nifilos mayores, posiblemente debido a la
carencia de la capacidad de comprender los conceptos abs-
tractos de causalidad o valor del dolor. Los nifios mayores son
capaces de entender mejor el significado y las consecuencias
del dolor. Los adolescentes puede que no verbalicen con
facilidad su molestia debido a que suponen que el personal
de salud sabe que ellos tienen dolor. También puede ser que
rechacen decir que tienen dolor debido a que los puedan
considerar «bebés»(1?),

Factores psicologicos: el significado que el dolor tiene
para los nifios puede afectar su percepcion. Por ejemplo, el
dolor quirtrgico después de corregir una marca de nacimiento
se puede tolerar mejor que el dolor quirtrgico después de
remover un tumor canceroso. El primero se puede considerar
positivo y evocar respuestas de conducta que reducen la per-
cepcion del dolor. El segundo se puede experimentar como
atemorizante y evocar ansiedad o depresion, lo cual puede
exacerbar la percepcion del dolor(?).

Los nifios consistentemente informan que temen mas a
las agujas y pueden negar que tienen dolor para evitar una
inyeccion. Los sentimientos de carencia de control pueden
intensificar la percepcion del dolor. Cuando algo «se le hace»
a un nifio, en lugar de ser algo que «se hace con» un nifio,
éste no tiene control de la situacion, lo que causa temor y
ansiedad, y por tanto amplifica la experiencia dolorosa. Los
nifios que tienen una percepcion de control sobre una situacion

y se comprometen en ella, responden con conductas de mas
adaptacion(12),

Factores socioculturales: se ha hecho més investigacion
en adultos sobre como la cultura influye en las respuestas do-
lorosas. Estas investigaciones sugieren que existen diferentes
patrones de respuesta al dolor en los diversos grupos cultura-
les. Estas diferencias se pueden deber a niveles distintos de
neurotransmisores o respuesta a analgésicos, o bien, pueden
resultar de expectativas culturales o sociales aprendidas. Se
ha comunicado que los nifios chinos necesitan menos anal-
gesia después de quemaduras que los nifios occidentales.
En contraste, se encuentran pocas diferencias en los nifios
asiatico-americanos, latinoamericanos, arabe-americanos y
alemanes(?219),

HERRAMIENTAS DE EVALUACION DEL
DOLOR EN PACIENTES PEDIATRICOS

El estudio sistematico, rutinario y estandarizado es aceptado
como el fundamento de la efectiva evaluacion y manejo
del dolor, sin importar la edad, condicién o estado. Las
escalas de evaluacion se basan en reportes y evaluacion
del comportamiento. El autorreporte es la Unica escala de
medicion directa y se le considera el «estandar de oro»
en medicion del dolor. Aun asi ninguna escala puede ser
usada por si sola en todos los grupos de edad y en todos
los casos. Por lo tanto, los profesionales de la salud no sélo
deben estar entrenados en el uso de escalas del dolor, sino
también saber sus limitaciones. Si se usan apropiadamente,
la adecuada medicién del dolor esta asociada con mejoras
no sélo en el manejo del dolor del paciente, sino también
en la satisfaccion del personal y familiares. A pesar de
esto, el dolor en pacientes pediatricos suele no ser valorado
adecuadamente(®),

Las recomendaciones del colegio real de enfermeria son
anticipar el dolor siempre que sea posible y estar vigilando
cualquier indicacion de dolor por el paciente peditrico. El
autorreporte de dolor por un nifio es el método preferido, pero
cuando éste no es posible, se puede recurrir al comportamiento
0 una escala compuesta. Los indicadores que apuntan a la
presencia de un dolor mal controlado incluyen cambios en
signos fisiologicos como la frecuencia cardiaca, la frecuencia
respiratoria, la presion arterial, presion intracraneal y sudora-
cion, algunos otros cambios son el comportamiento del nifio,
la apariencia o nivel de actividad. Aunque ninguna escala
de evaluacion por si sola puede ser totalmente recomendada
en todos los nifios y en todos los contextos. Es importante
evaluar, registrar y reevaluar el dolor en intervalos regulares;
la frecuencia con la que se evaluara debe ser determinada
acorde a las necesidades individuales, tener en cuenta que la
etnia y factores culturales pueden influenciar en la expresion
y medicion del dolor(16-18),
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Escala visual analoga

El autorreporte con la escala visual analoga es una medicion
«horizontal» para la intensidad del dolor, abarca un rango de
«sin dolor» a «el peor dolor en tu vida, el paciente traza una
linea que indicara el nivel de dolor(t®),

Escala de caras de Wong-Baker para el dolor

Los autorreportes con caras para el dolor agudo (se emplean
diferentes caras dibujadas que expresan un rango de «no
dolor» a «el mayor dolor en su viday y se afiade un valor
numérico a cada cara). La escala de Wong-Baker ademas
agrega palabras a cada cara como (sin dolor, poco dolor,
duele, duele mucho, etcétera) para grupos de edad de tres
a 18 afos?),

Escala de caras para el dolor revisada
FPS-R (Faces Pain Scale-Revised)

Consiste en seis caras de caricatura que expresan desde una
reaccion neutral hasta una de mucho dolor. Estas pueden ser
enumeradas de 0, 2,4, 6,8 y 10, y se aplican en grupos etarios
de tres a 16 afios.

Herramienta de las fichas de poker: las fichas de poker son
usadas para representar la intensidad del dolor. El nifio escoge
cual ficha representa su experiencia con el dolor, una ficha
indica poco dolor y cuatro fichas representan el peor dolor
que ha experimentado, esta prueba se realiza para edades de
cuatro a siete afios@V,

Escala de medicion del dolor FLACC
(Face, Leg, Activity, Cry, Consolability)

Esta incorpora cinco categorias del comportamiento del dolor:
expresion facial, movimiento de las piernas, actividad, llanto
y qué tan consolable es. Cada una de estas cinco definiciones
operacionales da una calificacion de 0 a 10. EIFLACC provee
una base simple para cuantificar los comportamientos en el
nifio que puede que no sea capaz de verbalizar la presencia
de dolor severo®?),

Lista de comportamiento durante el procedimiento
PBCL (Pain Behavior Check List)

Es la medicion observacional del dolor y la ansiedad durante la
realizacion de procedimientos invasivos. EI comportamiento
medido en el PBCL incluye tension muscular, gritos, llanto,
resistencia puesta, dolor verbalizado, ansiedad verbalizada,
estancamiento verbal, resistencia fisica. Ocho comportamien-
tos en rango de intensidad (escala 1 a 5), para grupos de edad
de tres a 18 afios(?324),

Cabello-Pefia SAy cols. Dolor postoperatorio en pediatria

Escala de confort

Se emplea principalmente en cuidados intensivos, el cuidador
califica con su observacion. Esta escala mide ocho dominios
como indicador del dolor: distrés, estado de alerta, calma/
agitacion, respuesta respiratoria, movimiento, medicion de
la presion arterial, frecuencia cardiaca, tono muscular y
tension facial. Cada una calificada de 1 a 5y se registran con
una medicion de la sedacion, para edades de 0 a 18 afios(),

Perfil del dolor para prematuros PIPP
(Premature Infant Pain Profile)

Son siete indicadores de dolor. Cada uno es calificado por cua-
tro puntos. Los rubros incluyen signos fisioldgicos (frecuencia
cardiaca, saturacion de oxigeno) y comportamiento (expresion
facial, ojos, expresion de cejas, surco nasolabial y llanto)(@5).

MANEJO DEL DOLOR
POSTOPERATORIO

Existen muchas técnicas y diferentes analgésicos para tratar
el dolor postoperatorio en nifios. Muchos tratamientos para
adultos pueden ser administrados en menores. Aunque la
farmacocinética y farmacodinamia de estos medicamentos es
usualmente modificada en nifios, lo cual genera diferencias
en comparacion con adultos.

Opioides

Analgésicos comunmente utilizados para dolor postoperatorio
moderado a severo. Estos agonistas de los receptores Mu son
efectivos. Los opioides de uso comin como agonistas puros
(ejemplo la morfina) o agonistas-antagonistas (por ejemplo la
nalbufina). La mayor ventaja de los agonistas-antagonistas es
su efecto tope, disminuyen el riesgo de depresion respiratoria,
prurito, constipacion y retencion urinaria®”).

Los agonistas-antagonistas son faciles de usar y sus dosis
son predeciblemente efectivas. La nalbufina es comunmente
utilizada, en bolos iniciales de 0.2 mg/kg, seguido de adminis-
tracién continua a 1 mg/kg dia, estas dosis son sélo indicativas,
en niflos puede ser necesario realizar ajustes especificos de
acuerdo con la edad.

La mayor limitaciéon de la nalbufina es su efecto techo
de analgesia, lo que puede resultar en analgesia inadecuada
en pacientes con dolor severo. Los profesionales de la salud
deben tener adecuadas técnicas para adaptar la terapia o
cambiarla por una mas efectiva cuando falle la combinacién
de agonistas-antagonistas. Otra limitacién es que algunos
agonistas-antagonistas tienen efectos antagonistas Mu, dismi-
nuyendo asi la posibilidad de terapia de rescate con opioides
agonistas puros®®®), La morfina es el agonista Mu usado mas
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comunmente, la farmacocinética de la morfina es similar en
adultos que en nifios. En neonatos existe una excepcion debido
alainmadurez de su higado, las dosis deben ser ajustadas ).

Paracetamol

Es el analgésico no opioide mas cominmente utilizado. Su
mecanismo de accion incluye el bloqueo de las prostaglan-
dinas y produccion de sustancia P, asi como modulacion del
oxido nitrico. La dependencia del peso en la farmacocinética
es relativamente constante de los 18 meses a los 18 afios. El
efecto adverso mas conocido del paracetamol es la hepatotoxi-
cidad, que puede ser prevenible respetando las dosis por kilo
permitidas diariamente. El paracetamol sélo es efectivo para
dolor postoperatorio moderado en sus presentaciones oral,
intravenoso o rectal. La administracion intravenosa es reco-
mendada en las primeras 12-24 horas posterior a la cirugia©?.

Antiinflamatorios no esteroideos (AINE)

Los antiinflamatorios no esteroideos son inhibidores de la
ciclooxigenasa, las cuales afectan la produccion de prosta-
glandinas. Los AINE causan toxicidad renal y gastrointes-
tinal ademas de que tienen efectos antitrombdticos. Como
consecuencia se desarrollaron los inhibidores selectivos de la
COX-1, los cuales han sido usados ampliamente en adultos,
pero su uso en nifios ha sido limitado y continfia en estudio
debido a sus efectos cardiovasculares. Los efectos mas serios
han sido reportados por neonat6logos tratando pacientes con
persistencia del ducto arterioso, estos pacientes reciben dosis
significativamente mayores de AINE por largos periodos en
comparacion con los que son tratados por dolor postopera-
torio(31:32),

Antagonistas N-metil-D-asparto (NMDA)

La ketamina es la mas conocida de esta clase, recientemente ha
aumentado su uso en adultos, los resultados en nifios han sido
menos alentadores. En un metaanalisis reciente se demostré
que la ketamina no provee beneficios adicionales usado con
opioides 0 como complemento de la analgesia regional 3,

Dexametasona

La inflamacion juega un rol importante en la génesis del
dolor postoperatorio. La dexametasona ha sido usada para la
prevencion de la ndusea y vomito postoperatorio. Estudios
subsecuentes se han enfocado en sus propiedades analgésicas.

En pacientes pediatricos estudiados posterior a la realiza-
cion de circuncisiones o amigdalectomia se demostrd mejora
en el control del dolor, asi como la agitacion con la dexame-
tasona intravenosa o intramuscular(34-36),

Agonistas alfa 2

La dexmedetomidina ha sido utilizada como agente anestésico
e hipndtico durante cirugia y como agente sedante en pacien-
tes pediatricos para estudios de imagen, procedimientos no
invasivos y cuidados intensivos.

Un metaandlisis reciente encontrd a la dexmedetomidina
una eficacia similar a la de los opioides en el manejo del dolor
postoperatorio de amigdalectomia®7:38),

MANEJO REGIONAL DEL DOLOR
POSTOPERATORIO

Existe un interés creciente en encontrar técnicas no farmaco-
légicas para complementar la analgesia en nifios. Uno de los
primeros pasos es la reduccion de la ansiedad perioperatoria.
Los factores psicoldgicos se han relacionado con la intensidad
del dolor y requerimientos de analgesia, la influencia de la
interaccion padres-hijo en los niveles de ansiedad y percep-
cion del dolor han sido bien demostrados. Se han encontrado
muchas estrategias para reducir la ansiedad, incluyendo por
ejemplo induccidn anestésica sin estimulo sensorial, musico-
terapia, distraccion, hipnosis, doctores payaso, acupresion,
preparacion con videos. La presencia de los padres durante la
induccién podria ser beneficiosa en caso de que los padres no
estén ansiosos y pudieran transmitir estas emociones al nifio®%).

Bloqueo caudal

Este representa la forma mas comun de anestesia regional en
nifios, con muy baja tasa de error (1%), baja tasa de compli-
caciones (1.9%), excelente perfil de seguridad con toxicidad
cardiovascular o del sistema nervioso central de 0.02%2),

La Sociedad Americana de Anestesia Regional (ASRA)
recomienda ropivacaina (0.2%) o bupivacaina (0.25%) sin
exceder volimenes de 1 mL/kg®?),

El clasico régimen de Armitage para bloqueo caudal con
un volumen de 0.5 mL/kg para regién sacra, 1 mL/kg para
region lumbar y 1.2 mL/kg para region tordcica (que excede
el mililitro recomendado usualmente) con pobre prediccién
para diseminacion craneal“%-41),

Bloqueo del plano transverso abdominal (TAP)

Algunas de sus indicaciones incluyen apendicectomia, co-
lecistectomia, incisiones laparoscpicas, plastia de hernias,
entre otras. Los cambios sensoriales cutaneos después de un
bloqueo TAP son inconsistentes. EI bloqueo TAP puede ser
subcategorizado dependiendo de donde se deposita el anes-
tésico local: lateral/medio axilar, ilioinguinal, subcostal o
posterior (cuadrado lumbar 1-3). Los estudios generalmente
sugieren que una técnica subcostal oblicua puede proveer
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mejor analgesia para procedimientos por arriba del ombligo
con inyeccion de la vaina superior de los rectos para incisiones
altas (arriba de T8/T9)“244),

El blogueo del plano transverso abdominal parece ser una
técnica prometedora que puede ser benéfica en variedad de
pacientes, desde nifios hasta adultos. Aunque no se considera
un procedimiento de alta dificultad, puede complicarse con la
lesion de un 6rgano intraperitoneal. La inyeccion inadecuada
se asocia con alteracion en la efectividad del bloqueo hasta
en 86% de los pacientes pediatricos?).

Bloqueo del erector espinal

Es un bloqueo interfascial que comenzé a ser usado para
analgesia paravertebral. Los erectores espinales son una serie
de paquetes musculares y tendones que corren a lo largo del
plano vertical parasagital del plano vertebral. Fue introducido
por Forero y colaboradores en 2016(6),

Al inyectarse a nivel del proceso transverso de TS, la
anestesia local se difunde a través de la fascia toracolumbar
y se extiende a las ramas ventral y dorsal de los nervios es-
pinales, posteriormente a los comunicantes gris y blanco de
la cadena simpatica, aportando un blogqueo de la sensibilidad
de C7 a T840,

Bloqueo ilioinguinal e iliohipogastrico

El bloqueo de los nervios ilioinguinal e iliohipogastrico es un
blogueo nervioso englobado dentro de los bloqueos nerviosos
periféricos en abdomen y periné que permite el tratamiento del
dolor administrando fAirmacos anestésicos locales, y permite
la anestesia como analgesia postoperatoria en el area inguinal
con una eficacia similar a la del bloqueo caudal®”). El bloqueo
de los nervios ilioinguinal e iliohipogéstrico puede ser Gtil en
el tratamiento del dolor agudo postoperatorio y el tratamiento
farmacoldgico del dolor cronico. Agregar dexmedetomidina
mejora los puntajes en escalas del dolor, prolonga la anestesia
y disminuye la incidencia de delirium®),

El bloqueo ilioinguinal e iliohipogastrico guiado por
ultrasonido ha demostrado ser superior a realizar infiltrado
local, bloqueo caudal, bloqueo TAP y se deberia considerar
la técnica estandar de oro para analgesia en cirugia de hernia
inguinal para pacientes pediatricos?).

Bloqueo de la vaina de los rectos

Las indicaciones para el blogueo de la vaina de los rectos
incluyen: incisiones de la pared abdominal, reparaciones de
hernias epigastricas o umbilicales y cirugia laparoscopica.
La inyeccion es aplicada mejor desde el lateral y a la pro-
fundidad de la vaina de los rectos para asegurar el bloqueo
nervioso desde el inicio del nervio cutaneo anterior. Lo ideal

Cabello-Pefia SAy cols. Dolor postoperatorio en pediatria

es realizarlo guiado por ultrasonido, el bloqueo de la vaina
de los rectos provee mejor analgesia que realizar infiltrado
local para hernia umbilical 9.

CONCLUSIONES

Parte de los objetivos del anestesidlogo es el manejo del
dolor postoperatorio, tal es su importancia, que su manejo
inicia incluso antes de empezar el procedimiento quirdrgico.
La evaluacion y el manejo del dolor en el paciente pediatrico
constituye un reto para cualquiera que maneje este tipo de
poblacion, ya que puede ser complicado interpretar las sen-
saciones fisicas de determinados grupos de edad; para ello,
existen multiples escalas de evaluacion del dolor, cada una
validada para diferentes rangos de edad.

El dolor en el paciente pediatrico no debe subestimarse,
se deben reconocer factores de riesgo, realizar una adecuada
evaluacion e implementar estrategias analgésicas adecuadas
para cada procedimiento.
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Analgesia postoperatoria con nebulizacion
intraperitoneal de ropivacaina en
colecistectomia laparoscépica. Reporte

de un caso y revision de la literatura

Postoperative analgesia with intraperitoneal nebulization of ropivacaine in
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RESUMEN. Es frecuente que, durante el postoperatorio
inmediato, el anestesiélogo se enfrente a pacientes con
dolor posterior a una colecistectomia laparoscépica.
La nebulizacion de anestésicos locales en la cavidad
abdominal durante la cirugia laparoscdpica parece ser
un procedimiento prometedor para reducir el dolor en el
postoperatorio, y de esta manera disminuir la cantidad
de analgésicos y opioides administrados a los pacientes.
Presentamos el caso de una mujer de 35 afios de edad
que fue sometida a una colecistectomia laparoscépica, a
la cual se nebuliz6 ropivacaina en la cavidad abdominal
al término de ésta, con lo que se redujo notablemente el
dolor en el postoperatorio hasta el egreso de la paciente.

INTRODUCCION

n la actualidad, el desarrollo de nuevas

técnicas quirdrgicas «menos invasivas»
contribuye a la bisqueda de alternativas para
el control del dolor postoperatorio por parte
de los anestesidlogos. La anestesia en cirugia
laparoscopica es uno de los procedimientos
rutinarios mas empleados en gran parte de
centros hospitalarios; esta técnica quirdrgica
tiene multiples ventajas como menor cantidad
de dias de hospitalizacion, menos morbilidad y
menor dimension de heridas quirlrgicas. Pre-
senta ciertas caracteristicas responsables de la

www.medigraphic.com/rma
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ABSTRACT. Itis common for the anesthesiologist to cope
with patients in the immediate postoperative period with
moderate to severe amount of pain after laparoscopic
cholecystectomy. The nebulization of local anesthetics
in the abdominal cavity during laparoscopic surgery
seems to be a promising procedure to reduce pain in
the postoperative period thus reducing the number of
analgesics and opioids administered to patients. We
present the case of a 35-year-old woman who underwent
alaparoscopic cholecystectomy, nebulizing ropivacaine in
the abdominal cavity at the end of it, significantly reducing
postoperative pain until the patient’s discharge.

presencia del dolor postoperatorio y que estan
en estrecha relacidn con variables tales como:
el tipo de gas utilizado para la insuflacion, su
presién y volumen, temperatura, tamafio de
herida, entre otras. Los avances importantes
en biomedicina han permitido la implementa-
cion de alternativas para el manejo del dolor
postoperatorio, como lo es la nebulizacion de
anestésicos locales en la cavidad abdominal.
En el presente trabajo reportamos el caso de
nebulizacién de ropivacaina en una colecistec-
tomia laparoscopica como parte del manejo del
dolor postoperatorio, lo cual se logr6 en forma
satisfactoria.
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CASO CLINICO

Mujer de 35 afios de edad, programada para colecistectomia
laparoscopica por diagndstico de colecistitis crénica litidsica.
La paciente no tiene antecedentes quirdrgicos ni crénicos
degenerativos. Los estudios de laboratorio se encontraron
dentro de parametros normales. El peso de la paciente es
de 70 kg, talla de 152 cm. No tiene predictores de via aérea
dificil; la técnica anestésica planeada fue anestesia general
balanceada, con nebulizacion intraabdominal de ropivacaina.
Previo monitoreo no invasivo, se inicia con preoxigenacion
con mascarilla facial a dos litros por minuto. La induccién
anestésica se realiz6 por via intravenosa con fentanilo 250
ng, propofol 100 mg y vecuronio 6 mg. Posterior a latencia
farmacoldgica, se procede a realizar una laringoscopia directa
con hoja curva nimero 3, encontrando una visién Cormack-
Lehane | e intubando con sonda orotraqueal 7.5 al primer
intento. Acoplando a circuito anestésico semicerrado, inicia
evento quirdrgico sin complicaciones. Durante el transanes-
tésico, mantenimiento con fentanilo 100 pg/IV, sevoflorano
2-2.5vol% (1 CAM), fraccidn inspirada de oxigeno al 30%,
adyuvantes diclofenaco 75 mg/IV.

Al término del evento, se procedid a realizar la nebulizacion
de ropivacaina al 0.2% 10 mg (5 mL), mediante dispositivo
Aerogen (Figura 1) durante cinco minutos (Figura 2), posterior
alo cual se inicia cierre de incisiones de los puertos quirdrgicos.

A la emersion el paciente recupera reflejos protectores de
la via aérea, sin datos de toxicidad anestésica, extubando sin
complicaciones. Se hace evaluacion del dolor postoperatorio
mediante escala visual analoga (EVA), resultados consignados

Figura 1:

Dispositivo
Aerogen Pro X.

Figura 2:

Nebulizacion de
anestésico local en la
cavidad abdominal.

enla Tabla 1. Durante postoperatorio, el servicio tratante no
prescribio analgésicos en el curso de la estancia hospitalaria.

DISCUSION

Desde su aparicion, la cirugia laparoscépica se asocia a
multiples beneficios como dolor significativamente menor,
movilizacion temprana y menor tiempo de convalecencia,
dando como resultado egreso hospitalario més rapido. Los
pacientes sometidos a estos procedimientos laparoscépicos
tienden a presentar dolor postoperatorio maximo en la primera
hora, tanto en la regién abdominal, como en la espalda y los
hombros®. En el caso que presentamos, a los 15 minutos de
la extubaciony ya en el area de recuperacion, referia un dolor
moderado con un valor de 2 en la EVA. Phelps Py colabora-
dores reportan que la incidencia de dolor en el hombro es de
83% posterior a cirugia ginecoldgica laparoscopica; Chang
SH y asociados refieren 63% en colecistectomia laparosco-
pica; mientras que Dixon y colegas registran 66% en cirugia
laparoscopica de manga gastrica®).

La fisiopatologia asociada al dolor posterior a la cirugia la-
paroscopica no esta del todo definida; sin embargo, considera
factores asociados a ésta como son: insuflacion de CO, en la
cavidad abdominal, provocar un «estiramiento» peritoneal,

Tabla 1: Evaluacion de dolor mediante escala visual analoga
(EVA) desde el postoperatorio hasta el egreso de la paciente.

Postoperatorio inmediato (3 minutos posterior a la extubacion)
EVA en recuperacion (15 minutos posterior a extubacion)

EVA en hospitalizacion (3 horas posterior a extubacion)

EVA al egreso (36 horas posterior a extubacion)

=N o
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irritacion diafragmatica, cambios del pH intraabdominal y
retencion del gas insuflado en la cavidad abdominal®). La
mayoria de los pacientes posterior a la cirugia laparoscépica
experimentan dolor visceral, el cual tiene su maxima intensi-
dad en el postoperatorio inmediato (primera hora)®.

Previamente se han propuesto estrategias para «mejorar» el
dolor postoperatorio como la infiltracion de piel al término de
la cirugia; y nuevas técnicas como la aplicacion de bloqueos
regionales interfaciales como el bloqueo del plano transverso
del abdomen con buenos resultados. Sin embargo, desafortu-
nadamente no en todos los centros se encuentra disponible la
tecnologia ni el talento humano capacitado para la aplicacion
de estas técnicas(”). En nuestro caso, contamos con el equipo
necesario para realizar la nebulizacion intraabdominal de
anestésicos locales.

Una nueva alternativa para el manejo del dolor postope-
ratorio consiste en la nebulizacion de anestésicos locales, la
cual consiste en una administracién homogénea y uniforme
dentro de la cavidad abdominal. Esto mediante dispositivos
de nebulizacion gracias a membranas microvibratorias de
alta frecuencia (Aerogen Pro®), los cuales tienen el beneficio
de reutilizarse, debido a que se pueden esterilizar en plasma
posterior al uso y son faciles de montar en el equipo de in-
suflacién de CO,®9. Brindan adecuada analgesia posterior
al evento quirargico, sin necesidad de utilizar medicacion
de rescate como lo reportamos en nuestro caso; sin embar-
go, no existe un consenso sobre la concentracion, dosis y
momento ideal de la administracion. En el trabajo publicado
por Mario Buccieroy colaboradores se reporta la aplicacion
por nebulizacion de ropivacaina al 1% 3 mL (3 mg) antes
y después de la cirugia. A consecuencia de estas medidas,
los autores refieren que los pacientes pudieron deambular
a las 12 horas sin presentar efectos adversos(!?). Nuestra
paciente deambulé de forma temprana ocho horas después
del procedimiento.

PM Ingelmo y asociados describen la administracion de
ropivacaina al 1% 3 mL (3 mg) al final de la cirugia, con lo
que redujeron significativamente el dolor postoperatorio y el
referido al hombro, asi como los requerimientos de morfina.
El caso que reportamos no mostr6 dolor referido al hombro
durante su estancia hospitalaria. Marta Somaini y colegas,
Sai Sandhya y equipo nebulizaron ropivacaina 4 mL al 0.75%
(3 mg) antes del inicio de la cirugia, obteniendo resultados
favorables™12), A pesar de que no existe actualmente un
momento ideal de administracion, nosotros nebulizamos al
final del procedimiento, debido a que consideramos que la
bruma que genera en la cavidad condiciona poca visibilidad
de estructuras, lo cual ocasiona dificultad para el cirujano.
Los estudios no hablan de una dosis estandar ni de una con-
centracion optima del anestésico local.

En nuestro caso aplicamos una menor concentracion (ro-
pivacaina al 2%) con un volumen de 5 mL (10 mg) aplicando

al final del procedimiento, obteniendo analgesia adecuada
estimada con la escala visual analoga de 5y 1, hasta el egreso
del paciente, lo cual puede considerarse como una buena estra-
tegia para la deambulacion y egreso temprano de los pacientes.

Las desventajas de la nebulizacion son, por un lado, la
«bruma» que se produce en la cavidad dificulta la visibilidad
de estructuras y, por otro, el tiempo para terminar la nebuliza-
cion (seis minutos, aproximadamente); ademas, en la actua-
lidad, son pocos los centros que cuentan con nebulizadores
de membranas microvibratorias, lo cual limita la aplicacion
de esta alternativa.

CONCLUSION

El uso de nebulizacion de anestésicos locales en cirugia
laparoscépica parece ser una técnica prometedora para el
manejo de dolor postoperatorio; sin embargo, actualmente
existe un vacio en el conocimiento en relaciéon al momento
de aplicacion, anestésico local ideal y dosis efectiva minima.
Por lo cual consideramos es un area de oportunidad para la
investigacion y asi confirmar su eficacia y efectividad.
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pregnant woman with Takayasu arteritis: case report and literature review

Dr. Rafael Ramirez-Gonzales,* Dr. M.S.c. Carlos Javier Shiraishi-Zapata,*

Dr. John Neper Laurencio-Ambrosio®

Citar como: Ramirez-Gonzales R, Shiraishi-Zapata CJ, Laurencio-Ambrosio JN. Anestesia combinada espinal-epidural en dos
segmentos para cesarea en gestante con arteritis de Takayasu: reporte de caso y revisién de la literatura. Rev Mex Anestesiol.

2024; 47 (2): 123-127. https://dx.doi.org/10.35366/115321

RESUMEN. Reportamos el manejo anestésico de una
gestante con multiples comorbilidades debido a arteritis
de Takayasu programada para cesarea electiva con la
autorizacion del comité de ética institucional. Se utilizé
una técnica combinada espinal-epidural en dos segmentos
para suministrar anestesia con la titulacion estricta de la
presion arterial invasiva y el uso de una infusion endove-
nosa de norepinefrina. Asimismo, se realizé una revision
sobre el uso de la técnica combinada en dos segmentos
para cesarea en gestantes con esta enfermedad.

Abreviaturas:

AngioTEM = angiografia con tomografia espiral multicorte.
AT = arteritis de Takayasu.

CARE = CAse REport (directrices CARE).

ETT = ecocardiografia transtoracica.

EV = endovenoso o intravenoso.

FC = frecuencia cardiaca.

PAI = presion arterial invasiva.

PAM = presion arterial media.

PANI = presion arterial no invasiva.

INTRODUCCION

as vasculitis son enfermedades multisisté-
micas raras originadas por la infiltracion
de leucocitos ¢ inflamacion de las paredes de
los vasos sanguineos®. Entre las vasculitis
de grandes vasos se encuentra la arteritis de

www.medigraphic.com/rma
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ABSTRACT. We report the anesthetic management of a
parturient with Takayasu arteritis and several comorbidities
scheduled for elective cesarean section with the
authorization of the institutional ethics committee. A two-
segment combined spinal-epidural technique was used to
provide anesthesia with close control of invasive arterial
pressure and the use of Norepinephrine endovenous
infusion. Likewise, a literature review of the two-segment
combined technique for cesarean section in pregnant
women with this disease was performed.

Takayasu (AT), la cual debe su nombre al
oftalmélogo Mikito Takayasu quien describio
en 1908 cambios en vasos retinales junto con
pulsos disminuidos en ramas del arco adrtico
de una paciente®-2),

La AT tiene una etiologia desconocida y
afecta mayoritariamente la aorta, sus ramas pro-
ximales y las arterias pulmonares donde existe
una panarteritis de las tres capas de sus paredes.
Los cambios inflamatorios ocasionan una lesion
en la pared que produce necrosis, trombosis,
formaciones aneurismaticas, cicatrizacion y
obliteracion del lumen de los vasos afectados.
Presenta mayor prevalencia en mujeres jovenes,
con un inicio en la segunda o tercera década de
viday, aunque tiene distribucion mundial, se cree
que es mas comun en poblaciones asiaticas®3).
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Precisamente, en Japon se ha reportado una prevalencia de
40 casos por millén de habitantes®),

Existen distintos criterios diagndsticos propuestos para
esta patologia (Ishikawa, Colegio Americano de Reumato-
logia e Ishikawa modificado por Sharma)® y se clasifica en
cinco tipos (I, la, Ib, 111, 1V, V) segln la afectacion de los
vasos, incluyendo a las arterias coronarias y pulmonares(®.
Asimismo, la AT se observa en la gestacion con mayor
frecuencia que otras vasculitis debido a su instauracién en
edades tempranas, y aunque la mayoria de los embarazos
son exitosos, se reportaron prevalencias significativas de
pérdidas gestacionales, hipertension y preeclampsia de 16%
(IC 12-21%, p < 0.01), 37% (IC 30-45%, p < 0.01) y 14%
(IC 8-23%, p < 0.01), respectivamente. De esta forma, las
gestaciones en pacientes afectadas con AT se encuentran en
riesgo incrementado de presentar resultados gestacionales
adversos en comparacion con la poblacion general, por lo
cual se sugirio que las gestantes con AT deberian ser moni-
torizadas de forma estricta®S),

Presentamos el caso de una gestante afectada con AT
programada para cesarea electiva con el consentimiento del
Comité de Etica Hospitalario segun la guia CARE.

PRESENTACION DEL CASO

Informacion del paciente. Primigesta de 31 afios que ingre-
sO con edad gestacional de 31 semanas por fecha de Ultima
menstruacion y preeclampsia con signos de gravedad. Su
procedencia era rural y fue referida desde un hospital regio-
nal con varios antecedentes médicos y una cirugia previa
(Tabla 1). Manifesté no presentar alergias farmacoldgicas
ni alimentarias.

Hallazgos clinicos. Tenia un peso de 80 kg y talla de 1.71
metros. Fue evaluada por cardiologia, nefrologia y cirugia
de térax (Tabla 1). Trece dias después del ingreso, y con
los resultados de la ecocardiografia transtoracica (ETT) y
AngioTEM (angiografia por tomografia, ver evaluacion
diagnostica), fue valorada por reumatologia, que diagnostico

Tabla 1: Calendario.

Fecha Evento y detalles Resultados

8/8/2018 Ingres6 al hospital

Antecedentes médicos de la paciente: HTA cronica (desde los 13 afios y en tratamiento con nifedipino

10 mg VO PRN PA > 160/110 mmHg y metildopa 500 mg VO cada 8 horas), epilepsia (desde los 18
afios en tratamiento con carbamazepina 250 mg VO cada 8 horas), hipotiroidismo (desde los 12 afios en
tratamiento con levotiroxina 25 pg cada 24 horas), glaucoma cronico bilateral, y monorrena (desde los 20
afios). Asimismo, reportd una cirugia por glaucoma en ojo derecho y ausencia de alergias

Se acordd terminar la gestacion en el menor plazo posible y se solicitaron interconsultas a oftalmologia,

Se diagnosticé uveitis complicada y catarata secundaria en OD y leucoma total en Ol

Se hallé notoria disminucién de pulsos en miembros superiores e inferiores y un hemibloqueo anterior
izquierdo e hipertrofia del ventriculo izquierdo en el electrocardiograma. Se solicitd una ecocardiografia
transtoracica (ETT) y AngioTEM (angiografia con tomografia espiral multicorte) de aorta toracica y
abdominal con contraste por la sospecha de la presencia de coartacion adrtica

Segunda ETT con similares hallazgos que la primera. Nefrologia diagnostico que la proteinuria no era
nefrética, pero si secundaria a comorbilidades (proteinas en orina de 24 horas de 1.23 'y 1.42 g en primera
y segunda medicion, respectivamente). Se mantuvo la terapia antihipertensiva habitual

Concluy6 que existia una alta probabilidad de diagnéstico de AT versus sindrome de Marfan segun los

Inici6 terapia con corticoides para maduracion pulmonar fetal y administracion de eritropoyetina. Solicitd
coordinacion con neonatologia y medicina intensiva para manejo en postoperatorio inmediato

Se decidio el término de la gestacion por cifras de PA que alcanzaban 190/100 mmHg

9/8/2018 Primera junta médica
cardiologia, endocrinologia y nefrologia

9/8/2018 Evaluacion por oftalmologia
9/8/2018 Primera evaluacion por

cardiologia
10/8/2018 ETT y AngioTEM de aorta Ver resultados en evaluacion diagnéstica

toracica y abdominal
13/8/2018 Segunda evaluacion por
cardiologia. Evaluacion por

nefrologia
16/8/2018 Tercera evaluacion por Se asigna riesgo cardiolégico Goldman grado Il

cardiologia
17/8/2018 Evaluacion por cirugia de

térax y cardiovascular. hallazgos de AngioTEM
21/8/2018 Evaluacion por reumatologia Ver seccion de hallazgos clinicos
23/8/2018 Segunda junta médica
23/8/2018 Ecografia Doppler color de Resultados limitados por abdomen gestacional
arterias renales
24/8/2018 Tercera junta médica
24/8/2018 Evaluacion anestésica Asignd grado 3 en la escala de estado fisico de la ASA
preoperatoria

25/8/2018 Cuarta junta médica

Solicitd la programacion de cesarea y hospitalizacion en postoperatorio en la UCI. Una hora después, se
llevé a cabo la cirugia

HTA = hipertension arterial. VO = via oral. PRN = por razones necesarias. PA = presién arterial. OD = ojo derecho. Ol = ojo izquierdo. AT = arteritis de Takayasu. ASA = American Society of
Anesthesiologists. UCI = unidad de cuidados intensivos. AngioTEM = angiografia con tomografia espiral multicorte.
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AT clasificacion topografica I1I e hipertension arterial (HTA)
secundaria. Se inicio la terapia con corticoide sistémico y
heparina de bajo peso molecular.

Evaluacion diagnostica. La ETT hall6 en ventriculo
izquierdo (VI) hipertrofia excéntrica moderada y fraccion de
eyeccion de 65%. El llenado, motilidad regional y global del
VI, la funcién sistdlica del ventriculo derecho (D), presion
pulmonar, morfologia y funcidn valvular eran normales. No
se encontrd derrame pericardico ni trombos.

La AngioTEM de aorta toracica y abdominal reporto:
ateromatosis de aorta toracica y abdominal con estenosis
parcial en el segmento retro-crural y extremo distal de la aorta
abdominal, formacién aneurismatica a nivel de bifurcacion
de la aorta abdominal, severa hipoplasia de arteria y rifién
derecho, y estenosis de arteria iliaca primitiva derecha y de
subclavia derecha.

Intervencion terapéutica. La paciente fue programada
para cesarea electiva, por lo cual ingresé a quir6fano con
presion arterial no invasiva (PANI) de 194/94 mmHg [presion
arterial media (PAM) 127 mmHg], frecuencia cardiaca (FC) de
56 latidos/minuto y 14 respiraciones por minuto. Los analisis
de laboratorio fueron normales, con excepcion del hematocrito
(31%) y una leve hipocarbia e hiponatremia.

Se midid la presion arterial invasiva (PAI) en arteria radial
izquierda. Se realiz6 una puncion en el espacio L1-L2 en de-
cubito lateral izquierdo para colocar un catéter epidural No.
20 mediante aguja Tuohy No. 18 y una segunda puncién entre
L3-L4 con aguja espinal Quincke No. 27 para administrar 4
mg de bupivacaina hiperbarica, 100 ug de morfina y 50 pg de
epinefrina en el espacio subaracnoideo. Se colocé en declbito
dorsal y se suplement6 5 mL de bupivacaina al 0.25% por ca-
téter epidural y 50 pg de fentanilo endovenoso (EV). Se inicio
infusion regulable de noradrenalina (4 mg/500 mL) por una via
endovenosa periférica adecuada y 10 L de oxigeno por masca-
rilla Venturi. Veinte minutos después se inicio la cirugia en la
que se obtuvo un neonato masculino con puntaje Apgar de 9
puntos (primer y quinto minuto). Asimismo, se administraron:
10 Ul de oxitocina en infusion EV, 100 mg de hidrocortisona
EV, 4 mg de ondansetrén EV, 4 mg de dexametasona EV y
600 pg de misoprostol via rectal. La PAI (PAM) se mantuvo
entre 80 y 120 mmHg, con un episodio de 150 mmHg debido
al estimulo quirdrgico, por lo que se disminuy¢ infusion de
noradrenalina. El tiempo quirdrgico fue de 35 minutos, el
volumen total de suero salino administrado fue de 1,100 mL,
la pérdida hematica de 600 mL, y se obtuvo una diuresis de 50
mL. El balance hidrico se cerrd de forma negativa en -200 mL.

Se hospitalizo en la unidad de recuperacion posanestésica
con PAM de 130 mmHg, FC de 59 sistoles/minuto y SaO,
de 99% con FiO, de 21%, por lo cual se retir6 el farmaco
inotropico. Una hora mas tarde, fue evaluada por medicina
intensiva que constaté una PANI de 130/100 mmHg, FC de
48 sistoles/minuto y 16 respiraciones/minuto. El analisis de

gases arteriales mostro leve acidemia (pH 7.342) originada por
acidosis metabdlica (bicarbonato de sodio en 19.4 mmol/L),
ademas hiperoxemia (presion parcial de oxigeno 107 mmHg)
y anemia (hemoglobina 10.1 g/dL). Se reinicid nifedipino 30
mg via oral (VO) cada ocho horas.

Seguimiento y resultados. Recibi¢ el alta con indicaciones
y retorn6 a su region de origen.

DISCUSION

Las complicaciones mas frecuentes en gestantes con AT
son: hipertension arterial severa (inicio de la hipertension o
empeoramiento de la hipertension previa), inicio 0 empeora-
miento de una falla cardiaca, preeclampsia e imposibilidad
de medir la presion arterial. También se presenta retardo de
crecimiento intrauterino (RCIU), bajo peso al nacimiento,
parto pretérmino y pérdidas fetales®"). La inflamacion pre-
gestacional de la arteria renal se asocia a disminucion del
flujo sanguineo renal y finalmente a hipertensién®. Por otra
parte, el incremento del volumen sanguineo gestacional puede
empeorar las lesiones vasculares de la AT con la aparicion de
complicaciones infrecuentes, pero severas, como la formacion
de un aneurisma, embolismo pulmonar, regurgitacion adrtica,
insuficiencia renal, hemorragia cerebral, stroke, falla cardiaca
congestiva e infarto de miocardio(.

Se ha recomendado anestesia/analgesia regional en las
gestaciones de pacientes con AT para minimizar las com-
plicaciones maternas(’). Asimismo, en caso de diferencia
significativa de presiones entre los miembros superiores ¢
inferiores, se recomienda que la anestesia neuroaxial debe-
ria evitarse porque podria causar una disminucion del flujo
sanguineo regional®9),

La técnica anestésica que permite monitorizar la perfu-
sion cerebral durante la cesarea mediante la valoracion del
nivel de consciencia es el bloqueo neuroaxial1°1D; asi, esta
paciente recibi6 un bloqueo combinado epidural y raquideo
en dos segmentos con medicion de PAI para mantener la
estabilidad hemodinamica, evitando grandes cambios en la
PAM secundarios a anestesia general, epidural y espinal®-11),
Asimismo, esta técnica evita la respuesta hemodinamica se-
cundaria al manejo de la via aérea, el inotropismo negativo de
los anestésicos inhalatorios, un manejo problematico de la via
aérea por alteracion de la movilidad articular, pérdida visual
y disminucién del retorno venoso por ventilacion positiva
durante la anestesia general®!), Sin embargo, es crucial
evitar la hipotension inducida por el bloqueo para mantener
perfusiones regionales 6ptimas (cerebral y uterina)©10),

Como se apreciaen la Tabla 2612 latitulacion de las dosis
anestésicas debe ser cuidadosa pues incluso las dosis espinales
pequefias pueden ocasionar hipotension y, en algunos casos, la
suplementacion pudiera requerir Gnicamente solucién salina
por via epidural.
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Tabla 2: Reportes y series de casos publicados hasta la fecha sobre manejo anestésico de gestantes con arteritis de Takayasu
sometidas a cesarea bajo anestesia combinada espinal-epidural en dos segmentos. Asimismo, se presentan los reportes bajo
anestesia combinada espinal-epidural en un Gnico segmento en los Ultimos cinco afios. Revision de la literatura realizada en Medline
(PubMed), Scopus, ScienceDirect y EBSCO desde el inicio de los registros hasta diciembre de 2023 sin restriccion de idioma.*

Manifestaciones de AT

Detalles de la anestesia
neuroaxial combinada

Complicaciones
perioperatorias

Modalidad de
la cesareay

monitorizacion

Autor y afio de publicacion intraoperatoria
Yamaguchi et al (1998)* Cesarea de

emergencia. Se

monitorizé PANI

en arteria femoral
derecha

Tiwari et al (2011)* Ceséarea de
emergencia. Se
monitorizé PANI
en extremidades

superiores e
inferiores y PVC
Cesérea electiva.

Se monitoriz6 PANI
(basal 180/108

mmHg, aungque no

especific lugar de
medicion) y PVC
Cesérea de
emergencia. Se
monitorizd PANI en
miembro superior
e inferior

Banik et al (2019)*

Gupta y Arora (2019)

Varghese et al (2021) Cesarea electiva.
Se monitorizd PANI

(basal 155/98 mmHg)

Presentaba estenosis
de arteria braquicefélica,
estenosis de arteria
subclavia izquierda y
carétida bilateral, oclusion de
arteria vertebral izquierda

Presentaba estenosis de
ambas arterias subclavias
y renales. Se hallé una
dilatacion del VI, una
FE del 40% y disfuncion
diastolica tipo Il
Presentaba estenosis de
arteria renal izquierda

Presentaba hipertension
pulmonar y obliteracion
bilateral de arterias subclavias

La paciente presentaba
hipertension pulmonar
moderada

Se coloc catéter epidural
en T12-L1. Se realizd
puncion espinal en L4-L5,
se administré dibucaina
al 0.3% 1.5 mL. Luego de
cinco minutos, mepivacaina
al 1.5% VEP. Luego de
10 minutos, se alcanz6
dermatoma a nivel de T6
Se colocd catéter epidural
en L2-L3 + BH 0.5% 1 mL
VES en L3-L4. Después de
5 minutos, se administré 8
mL de SS VEP, 10 minutos
después se alcanz6 T4
Se administré BH al 0.5%
7.7 mg + 25 ug de fentanilo
VES en L3-L4. Se coloco
un catéter epidural a nivel
L2-L3. Se alcanz6 un bloqueo
sensitivo a nivel de T6
Se le administrd bupivacaina®
al 0.5% 1.5 mL + fentanilo 12.5
ug VES. Se hizo colocacion
de un catéter epidural.

Se logré nivel anestésico
hasta dermatoma en T6
Se administré BH al
0.5% 2 mL VES + 3 ml
de bupivacaina por un
catéter epidural. Ambos
anivel de L4-L5

Present6 dos episodios
de hipotension diez
minutos luego de la
administracion de la

anestesia espinal y epidural.

Ambos fueron tratados

con efedrina 4 mg EV

Se realiz6 precarga con 500
mL de cristaloide®. No se
reportaron eventos adversos

Se realiz precarga con
500 mL de LR. La paciente
requirié nitroglicerina y
labetalol para control
de la presion arterial

Se realiz precarga con
almidén al 6% (no especificod
el volumen suministrado)

Se provey6 cocarga con una
solucion cristaloide. Presento
un episodio de hipotension
leve que fue tratado con
fluidos méas un bolo de 6
mg de mefentermina

AT = arteritis de Takayasu. BH = bupivacaina hiperbarica. BP = Plain bupivacaine, bupivacaina sin agregados. Bl = bupivacaina isobarica. VES = via espinal. VEP = via epidural. PS = presion
sistdlica. PD = presion diastdlica. LR = lactato Ringer. FE = fraccién de eyeccion. SS = solucién salina. VI = ventriculo izquierdo. PANI = presién arterial no invasiva. PVC = presién venosa

central. EV = endovenoso.

* Férmula de busqueda en Medline (PubMed) [Title/Abstract]: (((((((((((((((((((Takayasu Arteritis) OR (Arteritis, Takayasu)) OR (Pulseless Disease)) OR (Young Female Arteritis)) OR
(Arteritides, Young Female)) OR (Arteritis, Young Female)) OR (Female Arteritides, Young)) OR (Female Arteritis, Young)) OR (Young Female Arteritides)) OR (Takayasu Syndrome))

OR (Takayasu"s Arteritis)) OR (Takayasus Arteritis)) OR (Arteritis, Takayasu's)) OR (Arteritis, Takayasus)) OR (Takayasu Disease)) OR (Disease, Takayasu)) OR (Aortitis Syndrome))

OR (Syndrome, Aortitis)) AND ((((((((((((Cesarean Section) OR (Cesarean Sections)) OR (Delivery, Abdominal)) OR (Abdominal Deliveries)) OR (Deliveries, Abdominal)) OR (Caesarean
Section)) OR (Caesarean Sections)) OR (Abdominal Delivery)) OR (C-Section (OB))) OR (C Section (OB))) OR (C-Sections (OB))) OR (Postcesarean Section))) AND (Anesthesia). Filtros:
Humans, resultados: 821. Férmula de bisqueda avanzada en ScienceDirect: (Takayasu Arteritis) AND (Cesarean Section)AND(Anesthesia), bisqueda por titulo, resumen o palabras clave
especificadas por el autor; 4 resultados. Férmula de bisqueda avanzada en Scopus: TITLE-ABS(Takayasu Arteritis) AND TITLE-ABS(Cesarean Section) AND TITLE-ABS(Anesthesia),
resultados: 24. Férmula de blisqueda avanzada en EBSCO: (Takayasu Arteritis) AND (Cesarean Section) AND (Anesthesia), blisqueda en resumen; resultados: 8. Fuente: elaborada

por los autores con las referencias 8-12. Reportes de caso de cesarea bajo ACEE en un nico segmento publicados antes de 2019: Liou et al (2000), Grewal et al (2003), Jacquemyn y
Vercauteren (2005), Ogata et al (2007), loscovich et al (2009), Bathia y Jangra (2013), Gillhas et al (2013), Sun et al (2016). * Técnica combinada espinal-epidural en dos segmentos.

Blsqueda actualizada al 6 de diciembre de 2023. ¢ No especificado.

En el caso de los reportes previos con anestesia combinada
en dos segmentos (Yamaguchi, Banik y Tiwari)©1012), se pudo
apreciar el uso de efedrina®? para tratar la hipotension y de
nitroglicerinay labetalol para tratar la hipertension®. Ademas,

se monitored la PANI en diferentes localizaciones en dos re-
portes previos (Tabla 2). Aunque se ha recomendado evitar
los vasopresores en el contexto de la AT debido a elevaciones
peligrosas de la presion arterial ™, en el presente reporte se
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opt6 por mantener una infusion continua de norepinefrina bajo
estricto control de la PAI para evitar fluctuaciones de presion
arterial, y dada la ausencia de su incremento continuo, no se
infundieron antihipertensivos en el intraoperatorio. Asimismo,
debido a la propension a la disfuncién cardiaca y edema pul-
monar de los pacientes afectados con AT(D, a diferencia de
los casos de Banik® y Tiwari(*?), no se realizd una precarga
de fluidos y se mantuvo un esquema restrictivo de fluidos en
el intraoperatorio de nuestra paciente.

CONCLUSION

La AT presenta un complejo espectro de manifestaciones
multiorganicas, entre las que destaca la afectacién de pulsos
periféricos, que el clinico debe tener en cuenta para el manejo
intraoperatorio con una titulacién cuidadosa de la presion
arterial donde tanto la hipotensiéon como la hipertension
pudieran tener efectos deletéreos en el binomio madre-nifio.
En este sentido, mantener la PAM vy la presion de perfusion
cerebral son objetivos de suma importancia. Finalmente, el
uso profilactico de fluidos (precarga) y vasopresores en este
contexto debe ser evaluado de forma individual.
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Neurdlisis erector de la espina a nivel
toracico T4 en paciente pediatrico con
sarcoma de Ewing: reporte de caso

T4 thoracic level erector spine neurolysis in a pediatric

patient with Ewing sarcoma: a case report

Dra. Maria Monica Rey-Atehortia,* Dra. Bilena Margarita Molina-Arteta,*

Dra. Sandra Marisel Botia-Pinzon$

Citar como: Rey-Atehorta MM, Molina-Arteta BM, Botia-Pinzon SM. Neurdlisis erector de la espina a nivel tordcico
T4 en paciente pediatrico con sarcoma de Ewing: reporte de caso. Rev Mex Anestesiol. 2024; 47 (2): 128-131.

https://dx.doi.org/10.35366/115322

RESUMEN. El sarcoma de Ewing es un tumor de células
pequenas redondas azules; se encuentra mas comdnmen-
te en nifios y adultos jovenes, produciendo una alta carga
de sintomas, el mas prevalente es el dolor que suele ser
severo y tener un comportamiento crénico. Distintas vias
de neurotransmision, canales y receptores proponen que
la terapia analgésica sea individualizada. Describimos un
caso de sarcoma de Ewing con dolor neuropatico severo
refractario a opioides con el objetivo de presentar una al-
ternativa de manejo analgésico en este tipo de pacientes.

INTRODUCCION

I sarcoma de Ewing es un tumor de células
pequefias redondas azules que se encuentra
mas cominmente en nifios y adultos jovenes; y
forma parte del grupo de sarcomas de células
redondas pequefias™). Todos estos tumores se
consideran miembros de la misma familia de
canceres sobre la base de sus translocaciones
comunes observada con este diagnostico. La
incidencia del sarcoma de Ewing en Colombia
esta estimada en 0.2 por 100,000 habitantes(),
Dentro del enfoque terapéutico para el manejo
de dolor, se ha descrito la neurdlisis del plano
del musculo erector de la espina como una
alternativa para el dolor oncoldgico pediatrico
tipo osteosarcoma®#). En algunos casos, la
neurolisis ha sido realizada posterior al manejo
sin éxito con analgesia endovenosa con parace-

ABSTRACT. Ewing's sarcoma is a small round blue
cell tumor; most commonly found in children and young
adults, producing a high burden of symptoms, the most
prevalent being pain that is usually severe and has a
chronic behavior. Different neurotransmission pathways,
channels and receptors propose that analgesic therapy
be individualized. We present a case of Ewing sarcoma
with severe neuropathic pain refractory to opioids with the
aim of presenting an alternative analgesic management
in this type of patients.

tamol y buprenorfina, coadyuvada con ketamina,
lidocaina y dexametasona, con estabilizacion
del dolor basal, pero con requerimientos de
rescates recurrentes con opioides por episodios
de dolor irruptivo®. La neurdlisis del plano del
musculo erector de la espina, de acuerdo con
la evidencia disponible, es un método efectivo,
seguro y simple para el manejo del dolor agudo
en cirugia cardiaca, toracica y abdominal. Se ha
informado que la incidencia de eventos adversos
como toxicidad local, sangrado relacionado con
los procedimientos de neurdlisis, infecciones,
neumotorax, entre otros, es rara®6),

CASO CLINICO
Masculino de siete afos de edad, 30 kg de peso

y 132 cm de talla, con diagnostico de sarcoma
de Ewing pleural izquierdo con compromiso de
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arcos costales 5, 6 y 7 izquierdos, con compromiso pleural y
pericardico, sin otros antecedentes de interés. Habia recibido
quimioterapia sistémica. El paciente ingresa el 01/10/2022 a
urgencias por dolor de tipo pleuritico, sin asociarse a sintomas
respiratorios. La tomografia axial computarizada (TAC) de
torax evidencia neoplasia infiltrativa de la pared del hemitorax
izquierdo con extension al hemidiafragma ipsilateral, pericar-
dio, pleura parietal y visceral (Figura 1). En la resonancia
magnética de torax se encontraron nddulos aislados pleurales
posteriores apicales izquierdos en relacion con compromiso
metastasico pulmonar. Desde el punto de vista oncoldgico, se
determino progresion de la enfermedad; por dolor severo del
paciente, se consider6 realizar neurdlisis del plano del mis-
culo erector de la espina, para lo cual se mantuvo al paciente
con morfina 2 mg IV cada cuatro horas y rescates de 1 mg IV
hasta cuatro en 24 horas en caso de dolor severo previo al pro-
cedimiento. A 10 dias del ingreso a urgencias, el paciente fue
llevado a manejo intervencionista del dolor; en decubito prono,
bajo previa asepsia y antisepsia, se realiza lavado quirdrgico,
colocacion de campos estériles, mediante guia ecografica y
fluoroscopia se identifican planos de apofisis espinosas toracicas
(Figura 2), se situd central apofisis espinosa de T4, lateral
a clla se identifico lamina y luego apdfisis transversa con
imagen en plano. Bajo anestesia general, se llevod la aguja a
cuerpo de apofisis transversa y se colocé volumen de 20 cm?®
en el plano del erector de la espina, identificando elevacion
del erector de la espina (Figura 3). No se presentaron com-
plicaciones. Se realiz6 neurdlisis unilateral del plano erector
de la espina T4 izquierda con mezcla analgésica: 6 cm? de
alcohol al 99% + 4 cm? de solucion salina al 0.9% + 5 cm?
de bupivacaina al 0.5% sin epinefrina. Con adecuado control
de dolor, posterior a procedimiento con FLACC (Face, Legs,
Activity, Cry, Consolability) de 0, no requirié uso de rescate

Figura 1: Tomografia de térax con neoplasia infiltrativa de la pared del
hemitdrax izquierdo.

Figura 2: Neurdlisis de erector de la espina bajo fluoroscopia.

de opioides potentes, no presentd dolor incidental ni irrupti-
VO y tuvo adecuado patrén de suefio. Posterior a esto, recibe
radioterapia externa conformacional con intencién paliativa.
Dos dias después del procedimiento, paciente con FLACC de
2y al siguiente 0 con disminucion del consumo analgésico.
Por adecuada evolucion clinica, se da egreso el 14/10/2022.
Al mes control con adecuada evoluciény FLACC de 0.

DISCUSION

La neurdlisis del plano erector de la espina se ha descrito
como una intervencion para el manejo del dolor en pacientes
oncoldgicos, y en ocasiones antes o después de procedi-
mientos quirargicos(’®). Esta intervencion consiste en la
distribucion de la sustancia terapéutica en una gran cantidad
de raices sensitivas, a nivel de la region dorsal®); de manera
que se difunde la sustancia analgésica tanto en el ramo dorsal
como ventral de los nervios espinales toracicos. La evidencia
sefiala que esta intervencion ha sido utilizada como analge-
sia postoperatoria en diferentes tipos de procedimientos en
cirugia pediatrica (toracica, nefrectomia)(’-1911); no obstante,
al ser una técnica relativamente nueva, la mayor parte de la
evidencia disponible de su utilizacion sigue siendo limitada a
reportes de caso o series de casos, por lo tanto, este articulo es
de relevancia para los clinicos. El alcance de la neurélisis del
erector de la espina puede extenderse a otras zonas, como lo
menciona Forero y colaboradores®?), al usarla en un paciente
con dolor crénico de hombro. Pacientes con diagndéstico de
adenocarcinoma gastrico y carcinoma de pancreas recibieron
neurolisis celiaca, hipogastrica o ambas, con fenol, y refirieron
alivio del dolor inmediatamente después del procedimiento
en 79.4%19), La literatura recomienda realizar la neur6lisis
con alcohol posterior a un bloqueo diagnéstico; en el caso
reportado no se realiz6 de esta manera debido al dolor severo
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no controlado del paciente, la baja probabilidad de que éste
regresara al centro asistencial y a que este centro contaba con
pocos recursos para realizar los dos procedimientos, por lo
cual se decidio realizar la neurdlisis directamente. En los dias
posteriores a la intervencion, el paciente no requirié rescate
con opioides, tampoco presentd eventos adversos asociados al
procedimiento, lo que se ha reportado como indicador de buen
prondstico®). En este caso se presenta informacion acerca de
las consideraciones para el procedimiento y la evolucion del
paciente, lo que permite que sea considerado en otros casos
con antecedentes similares, pero no realizar conclusiones al ser
un solo caso y no tener grupo de comparacion. Para realizar
estas estimaciones, es necesario efectuar ensayos clinicos
aleatorizados controlados en los que se estandarice la técnica
y asi obtener conclusiones mas reproducibles y generalizables,
como el realizado por Dong y asociados*¥), donde evaluaron
alivio del dolor medido en una escala analdgica visual (EVA),
consumo de opioides, supervivencia, calidad de vida y efectos
adversos, con un seguimiento de hasta ocho meses o hasta
el fallecimiento. Por otra parte, la necesidad de los ensayos
clinicos aleatorizados controlados también se sustenta en
la amplia variedad de los quimicos usados. En el presente
caso se utilizo una mezcla analgésica que incluy6 alcohol al
99%; en la literatura citada, se ha inyectado alcohol absoluto,
fenol, fenol en solucién acuosa, entre otros, y en diferentes
concentraciones(*416), Estas variaciones pueden influir tanto
en el efecto analgésico como en la frecuencia y severidad de
los eventos adversos, principalmente en lo relacionado con el
tipo de agente neurolitico, ya que se ha descrito que, dentro
de los agentes mas utilizados con frecuencia se encuentra el
alcohol y fenol, manteniendo volimenes y concentraciones
de 10 mL y mayores al 80%, y entre 1y 10 mL y 1 a 10%,
respectivamente, para no producir toxicidad importante®?).
El alcohol y el fenol son similares en cuanto a su potencia y

Proceso
transverso

Figura 3: Identificacion de planos.

a la lesion no selectiva sobre el tejido nervioso; sin embargo,
aunque el fenol es menos irritante, puede utilizarse en forma
de solucion acuosa, que es menos penetrante o en glicerina
que es mas potente, tarda mas en hacer efecto, se distribuye
ampliamente en el endoneuro; por Gltimo, es muy importante
la colocacién del paciente durante el bloqueo y los minutos
que siguen a éste, para obtener los resultados deseados y evitar,
en lo posible, las complicaciones. Adicional a las anteriores
desventajas, la afinidad del fenol por el tejido vascular es
superior a la afinidad por los fosfolipidos cerebrales, lo cual
sugiere que la lesion de los vasos sanguineos puede ser un
factor patogénico importante en la neuropatologia observada
tras la administracion de fenol. De ahi el riesgo de la utili-
zacion de elevadas cantidades de fenol cerca de los vasos
sanguineos principales. Por Gltimo, la principal ventaja para
el caso reportado al realizar la neurdlisis con alcohol es que
se ha reportado un efecto hasta los seis meses siguientes al
procedimiento, en comparacion con el fenol cuyo maximo
efecto se da hasta los dos meses(*®), principalmente por la baja
probabilidad de que el paciente regresara a consulta para una
segunda intervencion.

En Colombia se llevéd a cabo un estudio retrospectivo y lon-
gitudinal, donde evaluaron 31 pacientes adultos que ingresaron
al servicio por dolor lumbar tipo parestesia y punzante, y que
recibieron esta intervencion®). Al seguimiento, se encontrd
que en 80.7% de los casos el dolor reapareci6, pero en 74.2%
la intensidad fue menor; la mediana de meses de reaparicion
de dolor fue un mes. Finalmente, en 6.4% de la poblacion se
observaron complicaciones del bloqueo: intoxicacién por anes-
tésicos locales en un paciente e irritacion de raiz nerviosa en
otro. En nuestro estudio, la neurolisis se realiz6 en T4, unilateral,
el FLACC al dia dos de la intervencion fue de dos y al alta fue
de 0, no se presentaron complicaciones durante ni después del
procedimiento. Como limitacion, es importante destacar que no
se cuenta con datos posteriores al alta del paciente, por lo que no
se puede describir la reaparicion o no del dolor, ni la severidad.
En el estudio citado, no mencionan qué tipo quimico utilizaron
para la neurolisis, lo que representa una limitacién para la
generacion de evidencia local. Si bien no se puede determinar
la eficacia de la neurdlisis del plano erector de la espina dado
que la evidencia en pacientes oncologicos pediatricos se limita
a reportes de caso, se sigue estableciendo como una alternativa
de manejo eficaz y segura. Adicional a esto, se requiere realizar
un estudio prospectivo, con un tamafio de muestra estimado
especificamente para establecer el valor de la técnica.
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RESUMEN. Introduccion: la enfermedad de Charcot-
Marie-Tooth constituye un grupo de neuropatias periféri-
cas hereditarias con elevada prevalencia que provocan
afectacion distal con atrofia y deformidades. El uso de
anestesia locorregional se ha visto limitado por el miedo
a provocar un dafio neurolégico permanente o agravar la
lesion nerviosa existente. Caso clinico: presentamos un
caso en el que se realiz6 un bloqueo nervioso del plexo
braquial en un paciente con enfermedad de Charcot-Ma-
rie-Tooth que transcurrié sin complicaciones neuroldgicas
posteriores. Conclusion: valorando su utilizacién en cada
caso, las técnicas locorregionales pueden ser una opcion
anestésica adecuada en los pacientes con enfermedad
de Charcot-Marie-Tooth, aunque son necesarias mas
publicaciones de casos.

Abreviatura:

CMT = enfermedad de Charcot-Marie-Tooth

INTRODUCCION

a enfermedad de Charcot-Marie-Tooth

(CMT) engloba un extenso grupo de neu-
ropatias periféricas de causa genética. Con una
prevalencia aproximada de una por cada 2,500
personas, constituye una de las neuropatias he-
reditarias mas frecuentes a nivel mundial®. Se
caracteriza por desmielinizacion de los nervios
periféricos que afecta principalmente a las zonas
distales (manos y pies), provocando alteraciones
sensitivo-motoras, debilidad muscular, atrofia y
deformidades(®. Se clasifican principalmente en

ABSTRACT. Introduction: Charcot-Marie-Tooth disease
is a group of hereditary peripheral neuropathies with
high prevalence that cause distal damage with atrophy
and deformities. The use of regional anesthesia has
been restricted due to the fear of causing permanent
neurological damage or aggravating existing nerve injury.
Case report: we present a case of a brachial plexus block
performed in a patient with Charcot-Marie-Tooth with no
later neurological complications. Conclusion: assessing
their use in each case, regional techniques may be an
appropriate anesthesia option in Charcot-Marie-Tooth
patients, although more case report publications are
necessary.

tres tipos; CMT1 engloba a las formas desmie-
linizantes autosémicas dominantes, CMT4 a las
desmielinizantes autosémicas recesivasy CMT2
a las formas de afectacion axonal primaria tanto
autosdmicas dominantes como recesivas®.

CASO CLINICO

Presentamos el caso de un paciente varén de 27
afios diagnosticado a los ocho afios de CMT4
mediante estudio genético en el que se demostrd
una mutacion que afectaba al gen NDRGL1. Pre-
sento retraso del desarrollo motor con dificultad
para caminar durante la infancia, con marcha
anomala y multiples caidas. Posteriormente,
desarroll6 de forma progresiva deformidades
articulares en ambos pies (equinovaros) que pre-
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cisaron varias intervenciones de cirugia ortopédica entre los
10 y 14 afios; tenotomia, artrodesis-fijacion del pie derecho,
fijacion funcional externa del pie izquierdo, e intervencion del
pie derecho equinovaro. No presentaba ninguna otra patologia
médica de interés ni tomaba ninguna medicacion de forma
habitual. A pesar de las cirugias a las que se habia sometido,
el paciente presentaba un trastorno para la marcha por lo que
precisaba la ayuda de férulas y un baston.

Acude a la consulta de traumatologia por sufrir, desde hace
dos afios, un deterioro progresivo de la capacidad manipulativa
de las manos con dificultad para la extension de los dedos, asi
como para realizar la pinza con el pulgar. A la exploracion,
presentaba atrofia de los extensores de los dedos de la mano, del
aproximador del primer dedo y de la eminencia tenar en ambas
manos. La atrofia y la retraccion miisculo-tendinosa le provoca-
ban un aspecto de «mano en garrax». Ademas, realizaba con gran
dificultad la pinza con el pulgar y el segundo y quinto dedos.

Se programa para operar la mano derecha con el fin de me-
jorar la atrofia y la funcionalidad de dicha mano. Las pruebas
analiticas del estudio preoperatorio fueron normales y en la
valoracion de la via aérea no se objetivo ningln parametro
sugestivo de via aérea dificil. Las intervenciones quirtrgicas
previas se realizaron con anestesia general, sin presentar nin-
guna complicacién durante el periodo perioperatorio.

Después de valorar individualmente el caso, se decide,
conjuntamente con el paciente, realizar anestesia regional
mediante un blogqueo nervioso para la intervencion quirtrgica
de la mano derecha.

Una vez dentro del quiréfano, se canaliz6 una via peri-
férica y se administré 2 mg de midazolam endovenoso. A
continuacién, se realiz6 un bloqueo ecoguiado del plexo
braquial mediante un abordaje supraclavicular, utilizando 25
mg de levobupivacaina al 0.5% y 300 mg de mepivacaina al
2%. Quince minutos mas tarde, se consigui6 un bloqueo sen-
sitivo adecuado en la extremidad superior derecha, pudiendo
iniciarse la cirugia. La intervencion quirGrgica sobre la mano
derecha consisti6 en la realizacion de la técnica del «lazo de
Zancolli» en los tendones superficiales del segundo y tercer
dedo, una oponentoplastia en el tendon flexor superficial del
cuarto dedo y una transferencia del extensor indicis proprius
al lumbrical-interéseo. La cirugia tuvo una duracion de 45 mi-
nutos y transcurrié sin ninguna complicacion intraoperatoria.

Una vez finalizada la intervencion, el paciente permane-
ci6 40 minutos en la unidad de reanimacion postoperatoria;
posteriormente fue trasladado a la planta de traumatologia.
Recibi6 el alta hospitalaria 24 horas mas tarde, debido a la
buena evolucién postoperatoria.

DISCUSION

Existe cierta controversia sobre la utilizacién de técnicas
anestésicas regionales en los pacientes con neuropatias pe-

riféricas. EI miedo de los anestesidlogos a provocar un dafio
neuroldgico permanente o agravar la lesion nerviosa existente
ha limitado el uso de anestesia locorregional.

La incidencia de dafio neuroldgico permanente tras anes-
tesia neuroaxial ha sido estimada en torno a los cinco casos
por cada 10,000 intervenciones. Sin embargo, no existe una
estimacion de la incidencia de lesidn neuroldgica permanente
en el caso de los bloqueos nerviosos periféricos®.

Teodricamente, los pacientes con algun tipo de lesion ner-
viosa podrian tener mayor riesgo de empeoramiento de dicha
lesion con la anestesia regional, aunque cada vez son mas las
publicaciones en la literatura cientifica de casos en los que
se realizaron técnicas locorregionales de forma exitosa en
pacientes con algun tipo de neuropatia periférica. Asi, en la
publicacion de Horlocker y colaboradores®), no hubo compli-
caciones posteriores en 18 pacientes con neuropatia periférica
en los que se realizaron blogqueos axilares.

Respecto a los pacientes con enfermedad de CMT, las
publicaciones de casos aislados o series de casos muestran la
ausencia de dafio neurolégico posterior tras la realizacion de
anestesia neuroaxial®”) o blogueos nerviosos periféricos®12),

La anestesia general ha sido la técnica mas empleada en los
casos de enfermedad de CMT. Se debe tener en cuenta ciertas
peculiaridades de algunos farmacos en estos pacientes, como
mayor sensibilidad a los bloqueantes no despolarizantes o la
posibilidad de provocar hiperpotasemia con el uso de succi-
nilcolina*®), En el caso aqui descrito, en las intervenciones
quirdrgicas previas, se evitd la succinilcolina, utilizando
rocuronio como bloqueante neuromuscular y sugammadex
como reversor de su efecto. El paciente no presentd ninguna
complicacién ventilatoria postoperatoria.

Las ventajas de la anestesia regional en los enfermos
que presentan una neuropatia tipo CMT son las mismas que
para cualquier otro paciente. En el caso descrito por Dhir y
colaboradores®, la analgesia regional evit6 la intubacion
endotraqueal en un paciente con Mallampati clase 3 y varias
intubaciones dificultosas previas. En el caso publicado por
Barbary y asociados(®), el dolor severo tras la intervencion
realizada con anestesia general y analgesia endovenosa tuvo
que ser controlado mediante un bloqueo del nervio ciéatico.
Y la publicacion de Bui y colegas®® demostré reduccion del
consumo de opioides postoperatorios, evitando asi las posibles
complicaciones respiratorias postquirdrgicas, en un paciente
con enfermedad pulmonar obstructiva crénica, sindrome de
apnea obstructiva del suefio, y obesidad morbida.

La decision de realizar una técnica anestésica regional en
los pacientes con CMT conlleva una valoracion individual del
caso y debe ser una decision consensuada con el paciente. En
nuestro caso, la anestesia general era una buena opcion puesto
que no existian signos sugestivos de via aérea complicaday no
hubo incidencias en las intubaciones ni extubaciones previas.
La anestesia regional también era una opcion adecuada que
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podia evitar la intubacién del paciente y ademas aportar una
adecuada analgesia perioperatoria.

En el caso publicado por Buiy colaboradores(!?), la analgesia
conseguida con el bloqueo supraclavicular tuvo una duracién
aproximada de 30 horas. En el caso aqui descrito, con el bloqueo
supraclavicular se consigui6 analgesia adecuada durante cerca
de 12 horas y posteriormente el dolor se control6 con dexketo-
profeno 25 mg cada ocho horas y paracetamol de rescate.

La utilizacion de ultrasonidos es actualmente la técnica
estandar de oro para la realizacion de blogueos nerviosos®4).
En los pacientes con CMT, debido a la desmielinizacion y la
disminucion de la velocidad de conduccion nerviosa, podrian
ser necesarios niveles altos de corriente al realizar bloqueos
nerviosos mediante neuroestimulacion®). En el caso aqui des-
crito, se obtuvo una adecuada visualizacion del plexo braquial
a nivel supraclavicular mediante el uso de ultrasonidos y se
realizo el bloqueo nervioso sin neuroestimulacion.

Segun la publicacion de Noto y su equipo®®, la imagen
ecografica de los plexos nerviosos en los pacientes con CMT
muestra los fasciculos nerviosos aumentados de tamafio en
comparacion con los pacientes sanos. En nuestro caso, con el
uso de la ecografia, se observo un ligero engrosamiento del
plexo braquial con una buena visualizacion de la aguja y de
la inyeccion del anestésico local alrededor del plexo.

Actualmente no existe un consenso sobre las indicaciones
para realizar técnicas anestésicas regionales en los pacientes
con enfermedad de CMT o cualquier otra neuropatia periféri-
ca. Seria necesaria la publicacion de mas casos o la realizacién
de ensayos clinicos para poder establecer unas determinadas
recomendaciones. Asi, la Sociedad Americana de Anestesia
Regional se limita a afirmar: en caso de optar por una técnica
de anestesia regional, deberian extremarse las precauciones
para minimizar los riesgos quirdrgicos y anestésicos.

CONCLUSION

Las técnicas locorregionales pueden ser una opcion anestésica
adecuada en los pacientes con enfermedad de CMT valorando
de forma individual cada caso.

El uso de técnicas anestésicas regionales en la enfermedad
de CMT esta limitado por el miedo a agravar las lesiones
nerviosas ya existentes. Debido a que en la actualidad no hay
un consenso sobre el uso de anestesia regional en pacientes

con CMT, son necesarias mas publicaciones de casos, como
el aqui descrito, en los que se demuestre la ausencia de com-
plicaciones neuroldgicas posteriores para aumentar el uso de
técnicas regionales.
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Estimado editor.

| hipertiroidismo inducido por amiodarona

es un tipo de tirotoxicosis que puede apa-
recer en el contexto del tratamiento de taquia-
rritmias con dicho farmaco®. La amiodarona es
un antiarritmico con alto contenido en yodo con
efecto tdxico sobre la glandula tiroides.

Existen dos tipos de hipertiroidismo inducido
por amiodarona. En el tipo uno se produceunin-
crementode laproduccionde hormonastiroideas
inducido por yodo (fenémeno de Jod-Basedow)
en sujetos con antecedentes de enfermedad de
Graves-Basedow o0 bocio multinodular. Se trata
retirando el farmaco y administrando antitiroi-
deos y perclorato. El tipo 2 es una tiroiditis
destructiva por toxicidad directa del farmaco en
pacientes sin antecedentes de enfermedad de la
tiroides. En este tipo existe menor evidencia de
laretirada del farmaco y el principal tratamiento
se basa en dosis altas de corticoides®.

En casos refractarios se ha planteado la plas-
maféresis como tratamientopuente a la interven-
cién quirdrgica, dado que la tirotoxicosis no con-
trolada conlleva unalto riesgo de complicaciones
perioperatorias. La aféresis tiroidea fue descrita
por primera vez a principio de los afios setenta,
basando su eficacia en la eliminacién de hormo-
nas tiroideas libres y proteinas de union@3), La
solucion de reemplazo incluye plasma fresco
congelado y albimina. Su efecto es transitorio

y a veces se aprecia una discordancia entre la
mejoria clinica y la bioquimica (descenso mo-
derado de los niveles hormonales con importante
mejoria sintomatica). Sin embargo, existe poca
experiencia publicada, limitandose la mayoria a
series de casos®.

Se presenta el caso de un vardn de 66 afios con
antecedente demiocardiopatia dilatada de etio-
logia no isquémica con disfuncién ventricular
moderada y portador de desfibrilador automatico
implantable (DAI) en prevencion primaria. Ade-
mas, fibrilacion auricular cronica a tratamiento
con amiodarona y anticoagulante oral (edoxa-
ban). Sin otros antecedentes de interés.

Acude al Servicio de Urgencias por un nuevo
episodio de fibrilacion auricular rapida acompa-
fiada de nerviosismo y sudoracién importante.
Exploracion fisica sin hallazgos relevantes. En
estudio analitico destaca una TSH < 0.01 mUI/L
(referencia 0.55-4.78), T3 libre 6.2 pg/mL, T4
libre 5 ng/dL, resto anodino. Ante dicho hallazgo
se amplia el estudio con pruebas de autoinmuni-
dad tiroidea (negativas), ecografia (disminucion
de la vascularizacién) y gammagrafia (hipocap-
tante). Resultado compatible con hipertiroidismo
inducido por amiodarona.

Establecido el diagndstico se decidio laretira-
da de la amiodarona y se inicia tratamiento con
betabloqueante, prednisona y tirodril.

Durante el ingreso se objetiva ausencia de
mejoria con empeoramiento analitico a pesar de
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escalada progresiva de dosis hasta carvedilol (50 mg cada 12
horas), prednisona (50 mg cada 24 horas) y tirodril (60 mg
cada 24 horas). Se afiade resincolestiramina. Como inciden-
cias se registro en la telemetria un episodio de taquicardia
ventricular monomorfa de menos de un minuto de duracion
y otro episodio de taquicardia ventricular polimorfa. Se
inicia tratamiento con perfusion continua de esmolol (200
pg/kg/min).

Ante la persistencia de fibrilacion auricular con respuesta
ventricular rapida e imposibilidad de control de frecuen-
cia a pesar de farmacos intravenosos se decide, en sesion
multidisciplinar, la realizacion de una tiroidectomia total
con plasmaféresis preoperatoria para disminuir el riesgo de
descompensacion hemodinamica.

Se realizd un intercambio de 2,000 mL de aféresis en
dias alternos, programandose la intervencion quirdrgica en
dia siguiente a la dltima sesion de plasmaféresis. Se logro
un descenso significativo en los niveles de hormonas tiroi-
deas (T4 3.5 [previa 10.8]; T3 4.6 [previa 7.5]; TSH 0.01).
Durante el intraoperatorio se mantuvo perfusion de esmolol
y se realiz6 intubacion con videolaringoscopio para mini-
mizar el estimulo. Reposicion de componentes sanguineos
guiado por tromboelastograma, destacando la necesidad de
dosis elevadas de fibrinégeno. Sin otras incidencias a nivel
intraoperatorio.

El paciente tuvo buena evolucién durante el postopera-
torio, permitiendo extubacion precoz y retirada de esmolol,
sustituyéndose por bisoprolol oral. Pauta descendente de
corticoides hasta su retirada y tratamiento sustitutivo con
levotiroxina. Normalizacién analiticay clinica desde el primer
dia postoperatorio.

Como conclusiones la tirotoxicosis por amiodarona es una
entidad clinica grave y de dificil manejo. Si la respuesta al
tratamiento convencional no es adecuada, la plasmaféresis
puede ser una alternativa como puente al tratamiento quirGr-
gico, con el objetivo de disminuir el riesgo de complicaciones
perioperatorias. La experiencia es escasa y son necesarios mas
estudios para establecer la dosis y el nimero de sesiones de
plasmaféresis necesarias.
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En espanol e inglés, con extensién méxima de 200 palabras.
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1) Introduccién

2) Objetivos

3) Material y métodos
4) Resultados

)
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