UNIVERSIDAD NAcIONAL AuTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO

INSTITUTO DE SEGURIDAD Y SERVICIO SOCIAL DE LOS
TRABAJADORES DEL ESTADO

HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEQOS ISSSTE

ANSIEDAD CON FENTANILO INTRATECAL.:
ESTUDIO CLINICO ALEATORIZADO

TESIS

QUE PRESENTA:
DRA. EMMA VIRIDIANA RIOS AYALA

PARA OBTENER EL TITULO DE ESPECIALISTA EN:
ANESTESIOLOGIA

ASESORES:

DRA MARIA CECILIA LOPEZ MARISCAL
DR. EDUARDO MARTIN ROJAS PEREZ

MEXICO, D.F., ENERO 2013

ISSSTE



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DRA MARIA CECILIA LOPEZ MARISCAL
PROFESOR TITULAR DEL CURSO UNIVERSITARIO
DE LA ESPECIALIZACION EN ANESTESIOLOGIA
HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS
ISSSTE

DR. EDUARDO MARTIN ROJAS PEREZ
PROFESOR TITULAR DEL CURSO UNIVERSITARIO
DE LA ESPECIALIZACION EN ANESTESIOLOGIA
HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS
ISSSTE

DRA. EMMA VIRIDIANA RIOS AYALA
MEDICO RESIDENTE DE TERCER ANO
DE LA ESPECIALIDAD DE ANESTESIOLOGIA
HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS
ISSSTE

Numero de Registro: R-2012-3501-41



DICTAMEN DE APROBACION:



DEDICATORIA:

A MIS PADRES Y HERMANOS

Por estar siempre a mi lado en cada paso de mi carrera.

Pero sobre todo por ser quienes me dieron dos grandes regalos:
El primero la vida y el segundo la libertad de vivirla.

A quienes en mis momentos dificiles nunca desistieron
y siguieron fortaleciéndome hasta el ultimo momento.

A quienes con compromiso y entrega permanente
estuvieron presentes,
tanto en mis deseos y acciones para superarme
y consolidarme como ser humano.

A quienes me hicieron aprender que el amor, el trabajo
y el conocimiento deben ser manantiales de mi existencia
y el reflejo fiel del ejercicio de mis decisiones.

A quienes me han ensefiado a combatir la mediocridad
haciendo de esto la batalla mas dificil y la victoria mas hermosa.

A quienes me mostraron que la consumacion
plena de mi existencia solo se logra con la fe
puesta en lo que soy, puedo y hago.

A quienes me han ensefiado con sus hechos y
convicciones que existir es cambiar;
que cambiar es madurar y que madurar es crearse
uno mismo infinitamente.

A mis padres
Por esto que digo........ y por todo lo que callo.

Todo mi agradecimiento, respeto y todo mi amor.

GRACIAS



AGRADECIMIENTO

Al Dr. Eduardo Rojas Pérez por su incondicional apoyo, sabios consejos
y guia durante esta etapa de mi formacién como médico, por su paciencia y su
amplia colaboracion y solidaridad, pero sobre todo por su gran asesoria a través de

la facilitacién de informacion durante la elaboracion de este trabajo de tesis.

Muy especialmente a la Dra. Cecilia Lépez Mariscal, de quién siempre recibi apoyo,
colaboracion y asesoria en la realizacion del presente trabajo, pero sobre todo por su
amistad, comprension, confianza y fe en mi, en todo momento con sus sabios consejos y

por ser mi guia durante la formacion y asesoria de este trabajo.

A todos y cada uno de los médicos, no menciono nombres por no omitir ninguno,
mi mas grande agradecimiento, por sembrar el deseo de superacion y su afan
de prepararnos mejor, a todos ellos que siempre se desemperiaron con un alto nivel en

la transmision del conocimiento mi mas grande reconocimiento.

Al equipo multidisciplinario conformado por médicos residentes, médicos internos,
enfermeras del Hospital Lic. Adolfo Lopez Mateos ISSSTE, principalmente en el servicio

de Anestesiologia que hicieron posible la realizacion de este trabajo.



INDICE GENERAL

Pag.
PORTADA ...t e 1
INDICE GENERAL.........oooooiuioeeeee e 6
DATOS GENERALES.......oooomioeeiieeeeeeeee e s s sesseae 7
RESUMEN........oooimiomieeeeoee oo eeee e st s e s e 8
SUMMOARY. ... e e e e s e s e s e e e s reenin 9
1. INTRODUGCCION. .....coooooeeeeee e 10
2. METODOLOGIA. ......oouiiiiiiiie e 13
2.1. MARCO TEORICO.........ooooooeooeeeeeeeeeeeeeeeeeee e ee e 14
2.1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ...........coooiiviriiieeieecieseesese s 14
2.1.2. ANTECEDENTES CIENTIFICOS............otmiieieeeeeeee e 15
2.1.3. PREGUNTA DE INVESTIGACION........oooivmrreerieeieeeees e 16
2.2, JUSTIFICACION.....coooooiieiieeieeeee e 16
2.3  HIPOTESIS. ... 16
2.4. OBJETIVOS GENERALES..........eovmioiiioeeeieeeeeeeeeseeseeesoes e s oo naeeos 17
2.5. OBJETIVOS ESPECIFICOS..........ooooioeeeeeeeeeseeeeeeeeeeeeeeseees e sseesse oo 18
2.6. MATERIAL Y METODOS.......c.cooiomioeeeeeeeeeeeeeeeeeseeeeeseeaeesseeseeesses e eseeseeseeoessesesa e s 18
2.6.1. TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION...........coooivmereeeeeeeeieeeeeseseeeeeeeseeseseneees 18
2.6.2. GRUPO DE ESTUDIO.........ooooomioieeeeeeeeeeeeeeeeeeeseeeeeeeeeeeee e 18
2.6.3. CRITERIOS DE SELECCION.........oooovivmeieeeeeeeeeeeeeseees s 19
2.6.3.1. CRITERIOS DE INCLUSION........0ouuuiiiieeieeee e 19
2.6.3.2. CRITERIOS DE EXCLUSION.........cceiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeee e 19
2.6.3.3 CRITERIOS DE ELIMINACION. .........0ouviiiiiiiiiiiiiiaeieee e 19
2.6.4. TAMANO DE LAMUESTRA . ......coiiiiiiiieiiiiiiiiie e, 20
2.6.5. CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS..........uvuiiiiiiiiiiiiiiieieeiieeeeeeeeee, 20
2.6.6. METODOLOGOGIA Y DESCRIPCION DEL ESTUDIO.............oovvvvveeeeeeee.... 20
2.6.7. ANALISIS ESTADISTICO........covuiieeiieiiie e 22
2.6.8.O0RGANIZACION DEL PROGRAMA TRABAJO.............coooiiiiiiiiiiiiine, 22
2.6.9. VARTABLES .......ooiiiiii ittt 23
2.6.9.1 VARIABLES INDEPENDIENTES..........ccoiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeee 22
2.6.9.2. VARTABLES DEPENDIENTES..........coiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeee 23
3. RESULTADOS: ... .ouuiiiiiiiiieeeeee oo seeeneenen 24
4. DISCUSION.......ooooeee e 32
5. CONCLUSIONES. ......ouiiiiiiiiieee e, 34



DATOS GENERALES

DATOS DEL ALUMNO

APELLIDO PATERNO

Rios

APELLIDO MATERNO

Ayala

NOMBRE Emma Viridiana
DIRECCION Y Av. Coyoacan 1625 Int. 5, Col. Del Valle Sur, Del. Benito
TELEFONO Juarez. Tel. (55) 55346120
UNIVERSIDAD Universidad Nacional Autbnoma de México
FACULTAD Facultad de Medicina

ESPECIALIDAD

Anestesiologia

SEDE DE ESPECIALIDAD

Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos ISSSTE

NUMERO DE CUENTA

DATOS DEL ASESOR

APELLIDO PATERNO

Lépez

APELLIDO MATERNO

Mariscal

NOMBRE

Maria Cecilia

GRADO ACADEMICO

Maestra en ciencias

DATOS DE LA TESIS

TITULO

ANSIEDAD CON FENTANILO INTRATECAL:
ESTUDIO CLINICO ALEATORIZADO

NUMERO DE PAGINAS

45

ANO

2012-2013

NUMERO DE REGISTRO

R-2012-3501-41




RESUMEN
INTRODUCCION: La ansiedad forma parte de la experiencia de todo paciente sometido a un

procedimiento quirdrgico.

OBJETIVOS: Demostrar la utilidad de la administracion de Intratecal de Fentanilo asociado a un
anestésico local, comparada con la administracion del anestésico local Intratecal sin Fentanilo para

disminuir la ansiedad, y evaluarla con el Inventario de Ansiedad Rasgo/Estado (IDARE).

MATERIAL Y METODOS: estudio clinico aleatorizado, doble ciego, comparativo, prospectivo,
longitudinal, clinica y aplicada. Se estudiaron 60 pacientes, con los siguientes criterios de inclusion:
pacientes que seran programados a cirugia con indicacion de anestesia intratecal, de ambos sexos, edad
entre 18 y 65 afios, clasificados con estado fisico ASA (Sociaty American of Anesthesiology) [ y II que
consientan entrar al estudio. Sesenta pacientes se dividieron aleatoriamente en dos grupos: el Grupo F
(n=30) todos aquellos pacientes a quienes se les administraran 2.5 ml de Bupivacaina al 0.5% (12.5
mg) y 25 mcg (0.5 ml) de Fentanilo, y el Grupo N (n=30) todos aquellos pacientes a quienes se les
administraran 2.5 ml de Bupivacaina al 0.5% (12.5mg) y 0.5 ml de solucion fisiologica al 0.9%. El
anestesiologo que administrd el bloqueo y que recolectd los datos estuvo cegado para los fines del
estudio.

RESULTADOS: en los 60 pacientes estudiados, el rango minimo de edad fue de 27 afios y el rango
maximo de 69 afos. La edad promedio de 51.1 afios para el grupo F y de 53.2 afios para el grupo N.
En cuanto al genero el 63.3% fueron hombres y el 36.6% mujeres. La cirugia con mayor frecuencia
fue a fistulectomia en un 33% del grupo F, para el grupo N predomind la Plastia Inguinal con un 33%
(n=33). La ansiedad fue menor en el grupo F (p<0.05). Los pacientes sometidos a la anestesia intratecal
con Fentanil mostraron puntuacion del la escala Inventario de Ansiedad Rasgo/Estado (IDARE)

menores que en aquellos pacientes sometidos a anestesia intratecal sin Fentanilo.

CONCLUSIONES: La administracion intratecal de Fentanilo junto con un anestésico local disminuye

la ansiedad que cuando se administra solamente el anestésico local.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Anxiety is part of the experience of every patient undergoing a surgical

procedure.

OBJECTIVES: To demonstrate the utility of intrathecal administration of fentanyl associated
with a local anesthetic, compared with the administration of local anesthetic without

Intrathecal Fentanyl to relieve anxiety, and evaluate it with the Trait Anxiety Inventory / State

(STAI).

MATERIAL AND METHODS: randomized, double-blind, comparative, prospective,
longitudinal, clinical and applied. We studied 60 patients with the following inclusion criteria:
patients who are scheduled for surgery with intrathecal anesthesia indication of both sexes,
aged 18 to 65 years, classified as ASA (American sociaty of Anesthesiology) I and II consent
to enter the study. Sixty patients were randomly divided into two groups: Group C (n = 30) all
patients who were administered 2.5 ml of 0.5% bupivacaine (12.5 mg) and 25 mcg (0.5 mL) of
fentanyl, and Group N (n = 30) all patients who were administered 2.5 ml of 0.5% bupivacaine
(12.5 mg) and 0.5 ml of 0.9% saline. The anesthesiologist who administered the lock and was
blinded data collected for the purposes of the study.

RESULTS: In the 60 patients studied, the lower age range was 27 years and the maximum
range of 69. The average age of 51.1 years for group F and 53.2 years for group N. Regarding
gender 63.3% were male and 36.6% female. The most common surgery was to fistulectomy by
33% in group F, for the N predominated inguinal hernia repair with 33% (n = 33). Anxiety was
lower in group C (p <0.05). Patients undergoing anesthesia with intrathecal fentanyl scale
score showed Trait Anxiety Inventory / State (STAI) lower than in those patients undergoing

anesthesia without intrathecal fentanyl.

CONCLUSIONS: Intrathecal administration of fentanyl along with a local anesthetic that

reduces anxiety when given only local anesthetic.
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1. INTRODUCCION:

La historia de la anestesia intratecal ha discurrido en paralelo a la de la anestesia
general y asi como, se considerod el éter como la primera anestesia moderna al ser usado por
Morton en 1846, Bier ' hizo historia al utilizar cocaina intratecal en 1898.

La primera resefia publicada del uso de opioides en una anestesia raquidea se atribuye a
un cirujano Rumano Racoviceanu-Pitesti'® quien presentd su experiencia en Paris en 1901
Behar y cols., publicaron el primer articulo de uso de morfina epidural para tratamiento del
dolor en “The Lancet” en 1979.*5 Ha pasado casi un siglo hasta conseguir la utilizacion
rutinaria de opioides via espinal como tratamiento analgésico intraoperatorio, postoperatorio,
trabajo del parto y del dolor crénico.*?

La administracion intratecal de opiodes se ha convertido en una practica habitual en
nuestros dias y en parte se ha asumido que cualquier opioide localizado en el espacio epidural
o intradural, producird una analgesia selectiva espinal superior a la que se consigue por
cualquier otra via de administracion.>"*

En la década de los afios 70's del siglo pasado, se identificaron los receptores opioides
espinales, en ese entonces se creyd que la analgesia producida no tenia techo, y que estaba
ausente de los efectos secundarios de la via sistémica, desafortunadamente tras varios
fallecimientos se comprobd que los opioides pueden alcanzar los centros superiores cerebrales
y de igual manera al difundir rostralmente a través del LCR o mediante su redistribucion via
sanguinea y causar efectos secundarios. > 2

Los farmacos opioides diluidos en el LCR deben alcanzar el interior de la médula
espinal para actuar sobre sus receptores especificos y de igual manera sucede en el espacio
epidural.® E1 SNC contiene un grupo de microentornos heterogéneos entre los cuales estos
farmacos deben difundir para progresar hacia su lugar de accion. Este hecho quedd bien
demostrado por el ya clésico estudio experimental de Herz y Teschemacher. ’

Estos investigadores administraron morfina, dihidromorfina y fentanilo marcados
radioactivamente dentro del LCR del ventriculo lateral en conejos, y midieron la distancia de
progresion en los tejidos adyacentes del SNC a lo largo del tiempo. ** %7 Encontraron que en
los primeros siete minutos los tres farmacos penetraban practicamente lo mismo (unas 700
micras), pero a medida que pasaba el tiempo, el fentanilo no podia proa

resar mas y era aclarado del cerebro en unos 120 minutos.* - '* Opuestamente a esto, la
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morfina e hidromorfina seguian penetrando mas profundamente y al finalizar el tiempo del
estudio, unas 5 horas, la morfina lo habia hecho en una profundidad de 3000 micras. Pero
quizés, todavia mas importante que este hecho resultaba la observacion de que el fentanilo
demostraba una preferencia por la sustancia blanca en oposicion a los farmacos hidrosolubles
que lo tenian por la sustancia gris. **''-?

La sustancia blanca estd formada principalmente por membranas axonales plasmaticas
que sucesivamente estan envueltas por multiples capas de células de Schwann, por lo que esta
constituida por lipidos en un 80%, lo que conlleva una mayor afinidad por los opioides
lipofilicos como fentanilo o sufentanilo. Como la sustancia gris carece de mielina, es
relativamente hidrofilica, y tiene una mayor afinidad por los opioides hidrofilicos como la
morfina. !>

Los receptores opioides se localizan en el interior de la sustancia gris de la médula
espinal, que estd rodeada de un manto de sustancia blanca. '* " ?* Los opioides lipofilicos
presentes en el LCR difundiran en la sustancia blanca y desde alli seran aclarados al plasma
con rapidez lo que explicaria su alto volumen de distribucién tras su administracién
intratecal.'"- 2> 2* En contraste, los opioides hidrofilicos no penetraran tan bien pero debido a su
mayor tiempo de estancia en el LCR o a su difusion a través del liquido extracelular de la
sustancia blanca alcanzaran los receptores especificos en la profundidad de la sustancia gris.
Consecuentemente, la biodisponibilidad sobre los receptores opioides medulares de la morfina
supera a la del fentanilo o sufentanilo. Este hecho lo comprobaron Ummenhofer *y cols., en un
modelo experimental en cerdos, al medir las concentraciones en el espacio extracelular de la
médula espinal tras la administracion intratecal de morfina, alfentanilo, sufentanilo y fentanilo
a dosis equimolares. La concentracion de morfina excedia a todos los farmacos lipofilicos, y
alcanzaba el triple de valor y duracion a lo largo del tiempo, calculada la exposicion a la
médula espinal como el area bajo la curva de la relacién concentracion/tiempo, tanto en la
inyeccion lumbar L2-3, o toracica T11. % 7 2426

También observaron como el volumen de distribucion mantenia una relacion directa
con la liposolubilidad; morfina < alfentanilo < fentanilo < sufentanilo. Finalmente constataron
que la velocidad de aclaramiento era mucho mas rapida para el alfentanilo, un opioide de
solubilidad intermedia. **'

McQuay ° demostré que la potencia analgésica de los opioides intratecales en la rata

presenta una relacion inversa con la liposolubilidad. Bernards y cols.® realizaron un estudio en

un modelo animal (cerdos anestesiados) administraron en el espacio epidural morfina,
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alfentanilo, sufentanilo y fentanilo, y recogieron por microdialisis muestras del espacio
intradural e intratecal a lo largo del tiempo. También obtuvieron muestras venosas de una via
central y de las venas epidurales y se estudiaron multiples parametros farmacocinéticos de
dichos farmacos en cada compartimento.'? En el espacio intratecal, la farmacocinética no se
parecia a la epidural, existiendo una relacion pero no 1/1, siendo la vida media de eliminacién
de los opioides lipofilicos similar entre ambos compartimentos, aunque limitada por las
barreras meningeas y la de la morfina era mayor debido al bajo nivel de aclaramiento del
LCR.'"122124 Por ello la mayor disponibilidad en los receptores medulares, por su caracter
hidrofilico de la morfina epidural e intradural la convertian en el opioide con mayor efecto
analgésico espinal.”*’

Estos datos, ayudan a entender lo que multiples ensayos clinicos apuntan sobre el
efecto analgésico de los opioides lipofilicos: se debe en parte, si no exclusivamente, a
reabsorcion plasmatica y redistribucion hacia los receptores opioides cerebrales.

Los mecanismos por los que los opioides producen euforia, tranquilidad y otras
alteraciones del animo (como los mecanismos de recompensa no se conocen bien). En cuanto
al efecto de recompensa que producen algunos farmacos la informacion sobre el
comportamiento y la farmacologia hace pensar que estdn mediadas por vias dopaminergicas
entre las que se encuentran implicadas sobre todo el nicleo de accumbens.'™ * ' 2 La zona
externa del nacleo accumbens es el lugar que aparece directamente implicado en factores
emocionales y motivacionales de recompensa que inducen los farmacos. En el nucleo de
accumbens se hallan los tres tipos de receptores opioides y se cree que al menos parte de los
efectos motivacionales de los firmacos opioides, como los agonistas selectivos de los de
receptores p y & producen mecanismos de recompensa cuando se definen mediante modelos de
preferencia de lugar y de auto-administracion intratecal.”* ?” Por el contrario, los receptores k
causan efectos de conducta aversiva. Los efectos motivacionales positivos de los opioides
estan mediados en parte por la liberacion de dopamina en el nucleo accumbens. '

El locus caeruleus contiene neuronas noradrenergicas y una elevada concentracion de
receptores opioides, y se cree que desempefia un papel fundamental en los sentimientos de
alarma, panico, miedo y ansiedad. La actividad neuronal en el nlcleo caeruleus es inhibida
tanto por péptidos opioides exdgenos como por enddgenos. 1= 13
Los principales componentes de la respuesta neuroendocrina al estrés son los centros

de secrecion de hormona corticotropina en el cerebro, por ejemplo el nucleo paraventricular

del hipotadlamo y las areas secretoras de norepinefrina en el nucleo caeruleus, se cree que el
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aumento de los niveles de las hormonas de estrés es perjudicial porque produce inestabilidad
hemodindmica y catabolismo metabdlico intraoperatorio y posoperatorio. En determinadas
circunstancias la respuesta metabolica a la cirugia es excesiva y se piensa que afecta a la
mortalidad quirargica. Los opioides son capaces de reducir la respuesta al estrés, al modular la
nocicepcion en distintos puntos del neuroeje e influir en las respuestas neuroendocrinas
centrales. Los opioides son potentes inhibidores del eje hipofisiario suprarrenal. Los péptidos
opioides endogenos pueden ser por si mismo hormonas de estrés y no solo modulares de
secrecion de otras hormonas. Esta actividad la sugiere el hallazgo de la beta-endorfina y la
hormona adenocorticotropica derivan del mismo precursor, la preoopiomelanocortina y se
secretan juntas durante el estrés."

El fentanilo y sus congéneres son mas eficaces que la morfina a la hora de modificar la
respuesta hormonal a la cirugia. La eficacia del fentanilo en controlar las manifestaciones
hormonales de la respuesta al estrés podria ser dependiente de la dosis.” *® El fentanilo evita el
aumento en las concentraciones de glucosa plasmatica, catecolaminas, hormona antidiurética,
renina, aldosterona, cortisol y hormona del crecimiento durante la circulacion extracorpérea,
pero no durante o después de la misma.** El proposito de este estudio es saber si la

administracion de fentanilo intratecal se acompafia de menos ansiedad durante la cirugia.
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2. METODOLOGIA

2.1. MARCO TEORICO

2.1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El miedo y la ansiedad forman parte de la experiencia de todo paciente que sera
sometido a un procedimiento quirrgico. El acto anestésico quirtrgico es considerado un
importante generador de ansiedad.

La ansiedad se define como una alteracion emocional transitoria caracterizada por un
sentimiento de tension, nerviosismo, temor y de aprehension que puede ser componente de una
enfermedad psiquiatrica o un desorden de ansiedad independiente y estar acompafiado de

componentes somaticos, alteraciones psiquicas e hiperactividad simpatica.

Este estado de hiperactividad autondmica genera importantes cambios cardiovasculares
y hemodinamicos en el paciente durante el acto anestésico quirtrgico, por lo que existe una
importante correlacion entre el estado ansiedad perioperatoria, y la respuesta posquirtrgica al
estrés, lo que repercute directamente en la evolucion del paciente.

A pesar de que la Ansiedad y el Miedo son factores pocos estudiados como
contribuyentes de complicaciones perioperatorias, se conoce en la actualidad que la ansiedad
provoca un incremento en el dolor postoperatorio, mayor necesidad de analgésicos,
prolongacion en los dias de estancia hospitalaria y directamente en los costos de la atencion.

Es vital para el anestesidlogo identificar los factores que influyen en la aparicion de
ansiedad de los pacientes, con el fin de prevenirla, sin embargo, como ya se menciond, en
México la ansiedad ha sido pobremente explorada como factor contribuyente de
complicaciones perioperatorias a pesar de que el miedo y la ansiedad son parte de la
experiencia de todo paciente quirargico.

El anestesiologo tiene que utilizar medidas indirectas que le permitan valorar si el
paciente se encuentra ansioso, tales como el aumento en la actividad cardiovascular
(taquicardia, hipertension, arritmias), aumento en el consumo de oxigeno con vasoconstriccion
de los vasos sanguineos periféricos, reduccion de las funciones digestivas, dilatacién de las

pupilas, aumento de la actividad de las glandulas sudoriparas, piloereccion, aumento en las
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secreciones pulmonares, cambios bioquimicos y alteraciones de coagulacion de la sangre.
Otros datos clinicos que indican una ansiedad extrema son temblor, pulso batiente, sudoracion
de palmas, sensacion de “mariposas” aleteando en el abdomen, constriccion faringea,
semblante atento y boca seca.

Ademés de lo anterior, se han creado diversas escalas como el DASS (Depression,
Anxiety and Stress Scale), STAI (State-Trait Anxiety Inventory Questionnaire), Escala Visual
Andloga de Ansiedad, las escalas de ansiedad de Taylor (Inventario de Situaciones y
Respuestas de Ansiedad) o Hamilton, y, més recientemente, la Escala de Ansiedad
Preoperatoria y de Informacion de Amsterdam (APAIS), disefiada y utilizada por Moerman y
colaboradores en 1996.

Se han probado diversos métodos dirigidos a disminuir la ansiedad, es conocido que la
valoracion preanestésica efectuada por el anestesiologo y la informacidon al paciente, es en
ocasiones mas efectiva que la medicacion farmacoldgica para aliviar la ansiedad preoperatoria.
También es cierto que premedicar a un paciente provoca sedacion y amnesia, lo cual origina
mejor cooperacion del enfermo que al final sera un paciente satisfecho con el tratamiento y las
atenciones otorgadas por el equipo de salud. Para lo cual se ha utilizado la premedicacion con
Midazolam.

Algunos otros trabajos han estudiado la accion de distintos anestésicos sobre la
ansiedad, sin embargo, el beneficio encontrado continua limitado, por lo que es conveniente
profundizar en el conocimiento de los distintos anestésicos y acercarnos mas a un anestésico
que nos permita lograr el maximo grado de bienestar del paciente, reducir al minimo la

ansiedad y el estrés que implica el procedimiento al que se ve sometido.

2.1.2. ANTECEDENTES CIENTIFICOS.

El efecto ansiolitico del fentanilo se demostro por Whater ' 1990, sin embargo, no se
han realizado estudio prospectivos que confirmen este efecto y sea use para mejorar el estado

quirurgico y posquirurgico.

2.1.3 PREGUNTA DE INVESTIGACION
(En pacientes sometidos a anestesia intratecal con fentanilo, la puntuacion del inventario de
ansiedad rasgo/estado (IDARE) es menor que en aquellos pacientes sometidos a anestesia

intratecal sin fentanilo?
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2.2. JUSTIFICACION:

El manejo del paciente durante el perioperatorio se ve dificultado por el estado de
ansiedad preoperatoria, lo que se correlaciona directamente con los niveles de de estrés a los
cuales se ve sometido el paciente durante el acto anestésico quirtrgico, de forma que se hace
necesario encontrar estrategias o meétodos farmacologicos que mejoren este estado ansiedad y
estrés perioperatorio, tanto para intervenciones quirurgicas mayores como para las

Intervenciones menores.

Algunas investigaciones han probado la accion de distintos anestésicos sobre el estrés
perioperatorio, y su utilidad en la reduccion de la ansiedad, valoran la respuesta hemodindmica
y cardiovascular variables primordiales durante cualquier procedimiento anestésico. Por lo que
nos propusimos realizar este estudio que demostrara el efecto neuroinhibidor del fentanilo
durante la anestesia intratecal con el fin de demostrar su utilidad en la reduccion de la ansiedad

perioperatoria y asi ofrecer una mejor respuesta postquirurgica al estrés.

Nuestra justificacion se fundamenta en las necesidades que implica la anestesiologia:

Por un lado tenemos la necesidad de tipo humanitaria (ética) y legal en el cual
se busca el maximo grado de bienestar para el paciente, evitando en lo posible la
percepcion del dolor, sufrimiento y el estrés el paciente sometido a intervenciones
quirargicas

Por ultimo, existe una necesidad de eficacia técnica, es decir, lograr un mejor y
mas seguro protocolo de anestesia y del anestésico de eleccion que permita el maximo
grado de estabilidad del paciente durante el procedimiento y con ello mejorar el

pronostico postquirtrgico que deriva de la respuesta al estrés.

2.3. HIPOTESIS:

Hipotesis General: En pacientes sometidos a anestesia intratecal con fentanilo,
la puntuacion del inventario de ansiedad rasgo/estado (IDARE) es menor que en
aquellos pacientes sometidos a anestesia intratecal sin fentanilo.
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Hipétesis Alterna (Ha): El grupo bajo anestesia con fentanilo intratecal tiene

menos ansiedad postoperatoria que el grupo sin fentanilo intratecal

Hipétesis Nula (Ho): El grupo bajo anestesia con fentanilo intratecal tiene igual

ansiedad postoperatoria que el grupo sin fentanilo intratecal

H.: P,<P,
HQ: P] = Pz

DONDE:

Diferencia establecida: 0.40.

N = Numero total de muestra por grupo.

Z, = Valor de Z para una alfa de 0.05 = 1.96

Zy = Valor de Z para una beta de 0.10 = 1.64

P=qP; + qP,=0.24 =(0.70 x 0.30) + (0.30 x 0.70) = 0.21 + 0.21 = 0.42

P, = Proporcién esperada disminucion en puntaje de IDARE postoperatorio: Grupo F=
0.70

Q=1-P=0.30

P, = Proporcién esperada disminucion en puntaje IDARE postoperatorio: Grupo N= 0.30
Q:=1-P,=0.30

n =30 PACIENTES POR GRUPO

2.4. OBJETIVO GENERAL

Demostrar que en pacientes sometidos a anestesia intratecal con fentanilo, la puntuacion del
inventario de ansiedad rasgo/estado (IDARE) es menor que en aquellos pacientes sometidos a

anestesia intratecal sin fentanilo.
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2.5. OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Describir la eficacia en la escala visual analoga al dolor (EVA) de la
administracion de anestesia intratecal con fentanilo, comparada con la administracion
intratecal sin fentanilo.

Demostrar que la estabilidad de la frecuencia cardiaca es mejor con la
administracion de anestesia intratecal con fentanilo, comparada con la administracion
intratecal sin Fentanilo.

Demostrar que la estabilidad de la tension arterial es mejor con la
administracion de anestesia intratecal con fentanilo, comparada con la administracién
intratecal sin fentanilo.

Demostrar que la ansiedad es menor la con la administracion de anestesia

intratecal con fentanilo, comparada con la administracion intratecal sin fentanilo.

2.6. MATERIAL Y METODOS

2.6.1. DISENO DE METODOLOGICO:

Tipo y disefio del Estudio: se realizO un estudio clinico aleatorizado, doble ciego,
comparativo, prospectivo, y longitudinal, clinica y aplicada con la finalidad de evaluar la
utilidad de la administracion de anestesia intratecal con fentanilo, comparada con la
administracion de anestesia intratecal sin fentanilo en la disminucién de la ansiedad, evaluada

con el inventario de ansiedad, rasgo/estado (IDARE)

2.6.2. GRUPO DE ESTUDIO

Pacientes sometidos a anestesia intratecal en el servicio de anestesiologia del Hospital
Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos, ISSSTE, durante el periodo comprendido entre el 2011-
2012.

2.6.3. CRITERIOS DE SELECCION:
18



2.6.3.1. CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes que seran programados a cirugia con indicacion de anestesia
intratecal.

Ambos sexos.

Edad entre 18 y 65 afios.

Clasificados con estado fisico ASATo ASA I

Que consientan entrar al estudio

2.6.3.2. CRITERIOS DE EXCLUSION:

Pacientes con alguna contraindicacion para anestesia intratecal.

Pacientes que no consientan en entrar al estudio.

Pacientes que toman medicamentos bloqueadores beta.

Pacientes con anemia.

Pacientes con trastornos de la coagulacion.

Pacientes con alguna enfermedad psiquiatrica diagnosticada.

Pacientes que rutinariamente tomen algun medicamento ansiolitico o
psicotropico.

Pacientes con adicciones a cualquier droga.

2.6.3.3 CRITERIOS DE ELIMINACION:

Pacientes que decidan salir del estudio en cualquier momento.

Pacientes con falla en el bloqueo intratecal.

Pacientes que presenten una complicacion quirtrgica durante el transanestésico
y que requieran anestesia general.

Pacientes quienes presenten un sangrado mayor al permisible durante el acto

quirurgico.
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2.6.4. TAMANO DE LA MUESTRA:

El muestreo se realizd por conveniencia, con una férmula para diferencia de proporciones de
0.40 en la puntuacion del inventario de ansiedad, rasgo/estado (IDARE), bajo los resultados
obtenidos en un grupo piloto; para una hipotesis de una cola, un error alfa de 0.05 y un error

beta de 0.20:

[Z, NP(1 -P)(1/qi + 1/qn) + Zs\NPi(1-P))(1/q)) + Po(1-Py)1/qp) 12

(P — Py

2.6.5. CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS: (INCLUIDA EN ANEXOS)

2.6.6. METODOLOGIA Y DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Previa autorizaciéon del Comité de Investigacion y Etica del Hospital Regional Lic.
Adolfo Lopez Mateos, ISSSTE, se estudiaron 60 pacientes, con los siguientes criterios de
inclusion: pacientes que seran programados a cirugia con indicacion de anestesia intratecal, de
ambos sexos, edad entre 18 y 65 afos, clasificados con estado fisico ASA I o ASA II, que
consintieron entrar al estudio. Se excluyeron aquellos pacientes con alguna contraindicacion
para anestesia intratecal, que no consintieron entrar al estudio, con anemia, con trastornos de
la coagulacion, con alguna enfermedad psiquidtrica diagnosticada, que rutinariamente tomen
algin medicamento bloqueador beta, ansiolitico o psicotrdpico, o con adicciones a cualquier
droga. Se determinaron como criterios de eliminacion: pacientes que decidan salir del estudio
en cualquier momento, con falla en el bloqueo intratecal, que presenten una complicacion
quirurgica durante el transanestésico y que requieran anestesia general, o quienes presenten un
sangrado mayor al permisible durante el acto quirGrgico y pacientes con enfermedades
psiquiatricas.

Todos los pacientes programados para cirugia abdominal, de pelvis o miembros
pélvicos, se les realizard una evaluacion preanestésica para determinar si existe indicacion para
ser sometidos a anestesia intratecal. Durante esta visita se establecerd si tienen criterios de

inclusion, firmen el consentimiento informado, evaluacion del estado fisico de ASA (American
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Society of Anesthesiologists) y recolectar las variables demograficas y clinicas relevantes
como: edad, sexo, enfermedades concomitantes, medicamentos que toma rutinariamente.

El dia de programacion, a todos los pacientes se les realizara el primer cuestionario de
IDARE (inventario de ansiedad rasgo / estado) previo a la realizaciéon del procedimiento
quirurgico. Se monitorizardn con presion arterial no invasiva cada cinco minutos,
electrocardiograma (EKG) continio en DII, saturacion de oxigeno (SpO,) de pulso,
estetoscopio precordial. Administracion de O, por puntas nasales a 3 LTS/min., y se les
administrara una precarga con solucion ringer lactato 10 ml/Kg.

En este momento de dividiran aleatoriamente con una tabla de nimeros aleatorios y
bajo sobre cerrado en dos grupos: el Grupo F: todos aquellos pacientes a quienes se les
administraran 2.5 ml de bupivacaina al 0.5% (12.5mgs) y 25 mcgs (0.5 ml) de fentanilo y el
Grupo N: todos aquellos pacientes a quienes se les administraran 2.5 ml de bupivacaina al
0.5% (12.5mgs) y 0.5 ml de solucion fisioldgica al 0.9%. Los anestesiologos que
administraron el bloqueo y que recolectaron los datos también estuvieron cegados para los
fines del estudio y al tipo y dosis del anestésico.

La técnica de bloqueo intratecal sera bajo asepsia: se colocaran en decubito lateral
izquierdo, posicion fetal, se realizard antisepsia de la region lumbosacra y colocacion de un
campo estéril, se localizard el espacio interespinoso LI-LII, tres ml de anestesia local en la piel
tejido celular subcutdneo y ligamentos, posteriormente se introducira una aguja de tuohy
numero 17G hasta el espacio epidural, identificindolo con pérdida de resistencia al aire; luego
se introducird una aguja de whitacre nimero 25G hasta el espacio Subaracnoideo (verificando
al observar salida de Liquido Céfalo Raquideo (LCR). Dependiendo del grupo a que hayan
sido asignados, se les administrard la solucion anestésica, se retirara la aguja de whitacre y se
colocard un catéter nimero 22 dentro del espacio epidural.

Se colocardn en posicidn quirurgica y se registraron las siguientes variables: valoracion
del dolor bajo Escala Visual Analoga al Dolor (EVA) basal y cada media hora hasta el término
de estudio. Se registrara la frecuencia cardiaca, la presion arterial sistolica y diastolica, cada 10
minutos. Una vez terminada el acto quirurgico pasaran a la Unidad de Recuperacion
Postanestésica, donde se registran las variables mencionadas, asi como el tiempo de
permanencia en esta sala, valoracion de Aldrete cada 10 minutos hasta la recuperacion. En el
momento que el paciente se haya recuperado de los efectos motores del bloqueo, se le
realizard por segunda ocasion el cuestionario de IDARE vy se registraran en ambos grupos los

efectos colaterales, como ndusea, vomito, prurito o retencion urinaria.
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IDARE
(Inventario de auto evaluacion)
NOMBRE:

NUMERO: PRE ANESTESIA POST ANESTESIA
INSTRUCCCIONES: Algunas expresiones que la gente usa para describirse aparecen abajo. Lea cada frase y
llene el circulo del nimero que indique como se siente ahora mismo, o sea, en este momento. No hay
contestaciones buenas o malas. No emplee mucho tiempo en cada frase, pero trate de dar la respuesta que mejor
describa sus sentimientos ahora.

1.- EN LO ABSOLUTO. _ 2.- UN POCO. 3.-MUCHO. 4.- BASTANTE.

1.- Me siento calmado. ... ... ..o, 1 2 |3 4
Y (e 531 L 1S 41 1o 1123 ] 4
3 B S OY ToIIS0. . ettt ettt e e ee e 1 2 13| 4
4.- BStoy contrariado. . ... ....oiuiieit it 1123 ] 4
S.- BSTOY @ GUSTO. ..ottt e e, 1 2 13| 4
6.- Me SIENEO AlLETAA0. . .e .ttt 1 ]12]3] 4
7.- Estoy preocupado actualmente por algin posible................................. 11231 4
8.- Me siento descansado. ..........oooiuii i 1 2131 4
9.- M SIENLO ANSIOSO. .. ..\ttt et 1 2131 4
10.- Me SIENTO0 COMOUO. . e . ettt ettt et et 1121314
11.- Me siento con confianza en mi MiSmO...........c.covuiuiiniininiiniiiiiinn 112131 4
12.- ME SIENTO NEIVIOSO. ¢ ..ttt ettt et et et et e e e 1 2131 4
13.- Me S1eNt0 a@itadO. .. ..\ttt e et et 1 2131 4
14.- Me siento “a punto de explotar”.............cooiiiiiiiiiiiiiiiii 1123 ] 4
15.- Me Sient0 1€POSAO. .. ... .ue ettt e 1 12(3] 4
16.- Me siento satisfecho. . ... ....oiiiiiiiiiii 112131 4
17.- EStOY PreOCUPAO. ... .utttt ittt et e e e et et eaee e 11231 4
18.- Me siento muy excitado y aturdido...............coooiiiiiiiii 1123 ] 4
19.- Me SIENO @lOGIC. ...ttt e 1123 ] 4
PR S (S 1 o () « P T 1121314
1.- CASINUNCA.  2.- ALGUNAS VECES. 3.-FRECUENTEMENTE. 4.-CASI SIEMPRE
21.- MeE SIENEO DICI. . ..ottt 1 213 ] 4
22.- Me €anso raAPId0.......ouie i 1123 4
23.- Siento ganas de 1lorar... ............coooiiiiiiiii 1123 4
24.- Quisiera ser tan feliz como otros parecen serlo.................................. 1 [21]3] 4
25.- Pierdo oportunidades por no poder decidirme rapidamente............... 1 [21]3] 4
26.- Me siento descansado. ... .. ..o, 1 2 3] 4
27.- Soy una persona “tranquila, serena y sosegada”.......................o.ll 1123 4
28.- Siento que las dificultades se me amontonan al 1]12]3] 4
punto de no poder superarlas................ooeiiiniiiiiiiii
29.- Me preocupo demasiado por cosas sin importancia.............ccceeeeveeeevnne.. 1 2 13| 4
30.- SOY FOlIZ. ..ot 11231 4
31.- Tomo las cosas muy a pecho...........oovuiiiiiiiiiiiiiiii e, 1123 4
32.- Me falta confianza a mi MISMO............ceiitiiiiieti it iiiaieeananna . 1 213 4
33.- ME SICNTO SCEUIO. .. \ettnt et etet ettt et et taee et et e e et et et eee e et eaeeaeeene e 1 [21]3] 4
34.- No suelo afrontar las crisis y dificultades.....................coc, 1 [21]3] 4
35.- Me siento melancoOliCo.... ... ... uuiiiiiiiiieieiieet e 1 2 3] 4
36.- Me siento satisfecho. ... .......ooiiiiiiiiie 1 2 3] 4
37.- Algunas ideas poco importantes pasan por mi mente 1]12]3] 4
Y ME MOLCSTAN. ...ttt e
38.- Me afectan tanto los desengafios que no me los 1 2 13| 4
puedo quitar de la cabeza..............oooviiiiiii i
39.- Soy una persona estable. . ... .....oiiiiii e 11 2]13] 4




40.- Cuando pienso en los asuntos que tengo entre manos
Me pongo tenso y alterado..............ooiiiiiiiiiii

2.6.7. ANALISIS ESTADISTICO

Para el andlisis de las variables demograficas, se realizd estadistica descriptiva
utilizando medidas de tendencia central y dispersion. Para el andlisis de las variables clinicas
se realizo estadistica inferencial utilizando el siguiente paquete estadistico: Para comparar los
grupos con respecto a variables categoricas se utilizo la prueba Chi-cuadrada con valores de
significancia exactos. Las diferencias entre las variables continuas entre los grupos se
probaron utilizando la prueba t para grupos independientes, determinando un valor de alfa de
0.05. Las variables continuas se compararan con una prueba “t” de student, los nominales con
una prueba exacta de “fisher” y las ordinales con una prueba de “U” de Mann-Whitney; se
comparara dentro de cada grupo las diferencias entre el primero y segundo cuestionario de
IDARE. El muestreo se realizO por conveniencia, con una formula para diferencia de
proporciones de 0.40 en la puntuacion del Inventario de Ansiedad Rasgo/Estado (IDARE),
bajo los resultados obtenidos en un grupo piloto; para una hipdtesis de una cola, un error alfa
de 0.05 y un error beta de 0.20. Los datos se procesaron en SPSS v15 y un valor de p <0.05 se

considero estadisticamente significativo

2.6.8. ORGANIZACION DEL PROGRAMA DE TRABAJO

2.6.8.1. CRONOGRAMA DE GANTT

2010 2011 2012

Novy Dic Ene Feb Mar- Ene Feb Mar Abr May Jun
Dic

Revision
Literatura

Realizacion
proyecto

Aprobacion
Comité

Recoleccion
de datos

Analisis de
datos

Conclusione
s

Elaboracion
tesis

Entrega tesis

Publicacion
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2.6.9. VARIABLES:

2.6.9.1. VARIABLES INDEPENDIENTES
Edad

Sexo

2.6.9.2. VARIABLES DEPENDIENTES:

IDARE, Tiempo de latencia, Bromage y valoracion del dolor bajo Escala Visual
Analoga al Dolor (EVA) basal y cada media hora hasta el término de estudio.
Cambios hemodindmicos: frecuencia cardiaca, presion arterial sistolica y

diastolica,
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3. RESULTADOS

La muestra quedo constituida por un total 60 pacientes. El total de pacientes incluidos en este
estudio fue dividido aleatoriamente en dos grupos: el Grupo F: conformado por todos aquellos
pacientes a quienes se les administraran 2.5 ml de bupivacaina al 0.5% (12.5mgs) y 25 mcgs (0.5 ml)
de fentanilo y el Grupo N: todos aquellos pacientes a quienes se les administraran 2.5 ml de
bupivacaina al 0.5% (12.5mgs) y 0.5 ml de solucion fisiologica al 0.9%. Cada grupo estaba

conformado por 30 pacientes cada uno.

Tomando en cuenta las caracteristicas demograficas de los pacientes analizados en este estudio,
la muestra estaba conformada por diversos grupos etarios, el rango minimo de edad fue de 27 afios el
maximo fue de 69 afios, siendo la edad promedio de 51.1 = 10-5 afios para el grupo F y de 53.2 +12.3
afios para el grupo N (Grafica 1).

Grafica 1: promedio de edad en afios.
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FUENTE: HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS, ISSSTE.

25



Genero, el 63.3% (n=38) correspondié al masculino, mientras que el genero femenino

unicamente correspondio al 36.6% (n=22). (Grafica 2)

Grafica 2: Género

GENERO
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PORCENTAIE
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M GRUPO CON FENTANILO INTRATECAL H GRUPOSIN FENTANILO INTRATECAL

FUENTE: HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS, ISSSTE.

El analisis de las variables demograficas edad y genero por grupos, no mostr6é diferencias

estadisticas significativas p > 0.05.
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Los procedimientos quirirgicos mayores a los cuales fueron sometidos los participantes en este
estudio clinico fueron muy diversos, sin embargo, se realizo con mayor frecuencia la fistulectomia en
un 33% (n=10) de los pacientes del grupo F (grupo con fentanilo), para el grupo N (grupo sin
fentanilo) predomino la plastia inguinal con un 33% (n=33) de los participantes en este grupo, el resto

de las frecuencias de tipos de cirugia por grupo se muestra en la grafica 3.

Grafica 3

TIPO DE CIRUGIA

PROMEDIO

H GRUPO CON FENTANILO H GRUPOSIN FENTANILO

FUENTE: HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS, ISSTE.
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Los diferentes valores de Tension Arterial Sistolica que se obtuvieron del Grupo F y
N, no mostraron diferencias significativas durante la medicion de la TAS basal, sin embargo,
los valores de TAS obtenidos a los 10, 20, 30, 40 minutos mostraron diferencias significativas
entre ambos grupos (p<0.05) (Gréfica 4). El valor de la TAS a los 10 minutos fue levemente
mayor para el grupo con fentanilo con un valor promedio de 120.3+10.5 mmHg (p<0.01),
mientras que la relacion fue inversa para el resto de las tomas. A los 20 minutos el valor
promedio de la TAS fue de 135+£16.04 mmHg para el grupo sin fentanilo y 116 £ 10 mmHg
para el grupo con fentanilo (p<0.05), a los 30 minutos TAS fue 137.4+£15 mmHg para el grupo
sin fentanilo y 114 £ 10.36 mmHg para el grupo con fentanilo (p<0.05), por ultimo a los 40
minutos el grupo sin fentanilo mostré un valor promedio de TAS de 135.5+14.91 mmHg y

115 £+ 10.20 mmHg para el grupo con fentanilo (p<0.05).

GRAFICA 4.- DIFERENCIAS DE LA TENSION ARTERIAL SISTOLICA ENTRE AMBOS
GRUPOS. * = p<0.05.
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FUENTE: HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS, ISSSTE.
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La Tension Arterial Diastolica (TAD) del grupo 1 y 2 no se encontraron diferencias
significativas durante la toma de la TAD en estado basal y a los 10 minutos, Mientras que a los 20, 30,
40 minutos, fueron significativamente mayores en los pacientes del grupo sin fentanilo p<0.01.

(Grafica 5).

GRAFICA 5 DIFERENCIAS DE LA TENSION ARTERIAL DIASTOLICA ENTRE AMBOS
GRUPOS. * = p < 0.05.
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En la frecuencia cardiaca del grupo N y F. Se encontraron diferencias estadisticas
significativas en ambos grupos durante los minutos 10, 20, 30 y 40. Para el grupo con
fentanilo a los 10 minutos la FC promedio fue de 63.1+12.5 comparado con 70.7+7.89 para el
grupo sin fentanilo, a los 20 minutos fue de 61.07 £ 6.48 y 70.3 = 10.57, a los 30 minutos
60.8+6.43 y 40.3+8.04, a los 40 minutos 60.1+6.38 y 93.27+12.9 respectivamente (p<0.05)
(Grafica 6).

GRAFICA 6.- DIFERENCIAS DE LA FRECUENCIA CARDIACA ENTRE AMBOS GRUPOS.
b —
= p<0.05.
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GRAFICA 7.- DIFERENCIAS DE PUNTIACION IDARE ENTRE AMBOS GRUPOS.
* —
= p<0.05.
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FUENTE: HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS, ISSSTE.

La ansiedad fue evaluada utilizando el Intervalo de Ansiedad Rasgo / Estado
(IDARE), se encontr6 una diferencia significativa entre ambos grupos con una p<0.05. La
puntuacién de IDARE rasgo realizada prequirirgicamente mostré un valor promedio de
4442 .33 para el grupo con fentanilo, y de 44+2.33 para el grupo sin fentanilo. El IDARE
estado prequirugico mostrd un valor de 55+4.25 para el grupo con fentanilo, y de 52+4.1
para el grupo sin fentanilo. La evaluacion posquirurgica de IDARE rasgo mostr6 un valor
promedio de 31+1.4 para el grupo con fentanilo y de 41+3.89 para el grupo sin fentanilo.

El IDARE estado mostr6é un valor de 27+1.67 para el grupo con fentanilo y de 57+6.7
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para el grupo sin fentanilo. (Grafica 7)

GRAFICA 8.- DIFERENCIAS DE LAS PUNTUACIONES DE LA ESCALA VISUAL
ANALOGA ENTRE AMBOS GRUPOS. * = p<0.05.

Escala Visual Analoga

e=3==»GRUPO CON FENTANILO
INTRATECAL

afi§=GRUPOSIN FENTANILO

2 ‘ ‘ INTRATECAL

PUNTUACION
w

0 T T T 1
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FUENTE: HOSPITAL REGIONAL LIC. ADOLFO LOPEZ MATEOS, ISSSTE.

La valoracion del dolor, se realizo utilizando la Escala Visual Anéloga del grupo Ny F.
Se encontraron diferencias estadisticas significativas en ambos grupos durante los minutos 30,
60, 90 y 120. Para el grupo con fentanilo a los 30 minutos la puntuacion de EVA fue en
promedio de 1.90 + .960 comparado con 4.73 £ 1.741 para el grupo sin fentanilo, a los 60
minutos fue de 1.83 £.950 y 4.97 £ 1.847, a los 90 minutos 1.77 £ .898 y 5.23 £ 2.029, a los
120 minutos 1.73 + .944 y 5.30 £ 2.120 respectivamente (p<0.05) (Gréafica 8).
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4. DISCUSION

El maximo grado de bienestar para el paciente sometido a intervenciones quirurgicas se
logra estableciendo un protocolo anestésico efectivo, reduciendo en lo posible la percepcion
del dolor, sufrimiento y el estrés del paciente.

Desde el descubrimiento de los receptores opioides y su relacion fundamental con los
sentimientos de alarma, panico, miedo y ansiedad, se han desarrollado diversos farmacos que
actuan modulando la activacion de estos receptores, ofrecen ademas de su efecto analgesico,
un efecto neuroinhibidor y ansiolitico. Este hecho quedo demostrado por Whater desde 1990,
quien utiliz6 el Fentanil como modelo experimental de anestesia intratecal.

Este efecto ansiolitico que se obtiene con la administracion de Fentanilo, se atribuye a
su capacidad de actuar como agonista selectivo de los receptores |y 6 localizados en el nucelo
de accumbens o nucleo ceruleus, lo que tiene como efecto la activacion de los mecanismos de
bienestar y recompensa, ademas de la reduccuccin de los niveles de catecolaminas.

El efecto final de la activacion de estos receptores se valida en la clinica tomando en
cuenta las cifras frecuencia cardiaca, y tension arterial sistolica y diastolica, parametros que
deben ser vigilados en el transoperatorio para considerar que el paciente se encuentra con el
grado maximo de estabilidad, ya que esto signos clinicos determinan en forma indirecta los
niveles de estres y ansiedad bajo las cuales esta sometido un paciente en el transcurso de la
intervencion quirurgica.

Basados en los datos obtenidos en este estudio podemos argumentar que la
admnistracion intratecal de fentanilo ofrece un efecto ansiolitico favorable que impacta
directamente en el pronostico del paciente, ya que la gran mayoria los pacientes de este
estudio arrojaron cifras de frecuencia cardiaca, tension arterial sistolica y tension arterial
diastolica dentro de los margenes de seguridad, obteniendose el maximo beneficio al minuto
20 de su administracion, por lo que consideramos al fentanilo un farmaco benefico que reduce

la ansiedad y estres quirurgico.
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La evaluciona subjetiva de los niveles de ansiedad para cada paciente se realizo
utilizando escalas disefiadas especificamente para evaluar los niveles de ansiedad. De estas
escalas destaca IDARE, que es un inventario autoevaluativo, disefiado para evaluar dos formas
relativamente independientes de ansiedad: la ansiedad como estado (condicion emocional
transitoria) y la ansiedad como rasgo (propension ansiosa relativamente estable), autoplicada,
disefiado por Spielberger, Gorsuch y Lushene (1996). Cada una de ellas consta de 20 items. El
IDARE Estado consta de 10 items positivos y 10 items negativos, mientras que el IDARE
Rasgo consta de 13 items positivos y 7 negativos. La forma de respuesta va de 0 a 4 en ambas
subescalas. En la escala de estado, se le orienta al sujeto que debe constestar como se siente en
el estado actual con 4 grados de intensidad (1-No totalmente, 2-Un poco, 3-Bastente, 4-
Mucho), y en la escala de rasgo como se siente generalmente con 4 grados de intensidad (1-
Casi nunca, 2-Algunas veces, 3-Frecuentemente, 4-Casi siempre). La distincion de ansiedad
rasgo-estado (ser-estar) ha sido validada en numerosos estudios de investigacion y reenfocada
en distintos campos aplicables donde es necesaria evaluar la ansiedad en contextos clinicos en
los que usualmente es complicado eralizar una evaluacion psicologica. Sin embargo, no se ha
validado por completo su aplicacion en los estados de ansiedad transoperatoria, para lo cual
unicamente se habian aplicado como la Escala Visual Analoga cuyo objetivo primordial es
evaluar en forma subjetivo la percion del dolor. Sin embargo, este estudio demostro que es
posible determinar los niveles de ansiedad tranoperatoria utilizando estas escalas, y que es
posible establecer una correlacion clinica entre los signos clinicos y las puntuaciones
obtenidas en estas escalas.

Es importante mencionar que las puntuaciones obtenidas de las escalas IDARE
mostraron que los niveles de ansiedad forman parte de la experiencia de todo paciente
sometido a una intervencion quirurgica, lo que refleja en forma indirecta los niveles de estres.
Sin embargo tras la administracion fentanilo intratecal se logra reducir los valores obtenidos
en las escalas IDARE lo que refleja su efecto ansiolitco y neurohibidor. Este hecho no se
habia validado por otros estudios. Ademas se obtuvieron puntuaciones menores en la escala
EVA, debido a un reduccion de la nocicepcion modulada por el efecto opide del farmaco. Este
hecho mejora notablemente la evolucion del paciente durante el transoperatorio, ya que
modular la nocicepcion mejord en forma importante los parametros hemodinamicos que arroja
el paciente durante el proceso agudo, sin embargo cabe resaltar que modular la nocicepcion no
impacta notablemente las puntuaciones de ansiedad en las escalas de IDARE, por lo que la

reduccion de las puntuaciones en estas escalas puede atribuirse a un efecto ansiolitico que se
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sinergiza con su efecto analgesico.

Es notable en estudio discutir que se obtuvieron escalas de EVA menores en aquellos
pacientes que se administro fentanilo, esto habla directamente que existe un mejor control del
dolor tras la administracion de fentanilo intratecal. El control del dolor que producen los
opides como el fentanilo ha de considerarse en el contexto de los circuitos cerebrales que
modulan la analgesia y en funcion de los distintos tipos de receptores en estos circuitos, se ha
establecido que el efecto analgesico deriva de su capacidad de inhibir de forma indirecta la
trasmision ascendente de la informacion nociceptiva desde el asta dorsal de la medula espinal
y activar los circuitos de control de dolor que descienden desde el mescencefalo a traves de la
medula ventromedial rostral hasta el asta dorsal de la medula espinal, entre dichas zonas se
encuentra la amigdala, la formacion reticular mescencefalica, la materia gris periacuaductal, y
la medula ventral rostral, sin embargo el papel de los receptores opioides en todas estas zonas
no se conoce completamente.

Otro hallazgo importante que vale la pena discutir es el hecho de que la administracion
intratecal de fentanilo reduce la necesidad de premedicacion y sedacion previa a la realizacion
de todo procedimiento quirargico, lo cual se requeria y formaba parte del protocolo anestésico
realizado rutinariamente, los cuales se fundamentaban en la utilizaciéon de benzodiazepinas.
Esto resulta en un acortamiento del tiempo de estancia en la unidad de cuidados
postanestésicos, asi como la aparicion de efectos adversos atribuibles al farmaco administrado,
que en el caso de las benzodiazepinas son la sedacion prolongada, y la depresion respiratoria.
En este estudio se encontraron Unicamente tres pacientes que presentaron efectos adversos que
se autolimitaron sin necesidad de medicacion, dentro de los cuales, se observaron el prurito y
vomito, esto nos habla del amplio margen de seguridad y superioridad que ofrece la

administracion de fentanilo intratecal sobre otros farmacos.

5. CONCLUSIONES:

Los pacientes sometidos a intervencion quirurgica, que fueron sometidos a
anestesia intratecal con fentanil mostraron puntuaciéon de la escala inventario de
ansiedad rasgo / estado (IDARE) menores que en aquellos pacientes sometidos a
anestesia intratecal sin Fentanilo.

Los valores de escala visual andloga al dolor (EVA) se redujeron tras la
administracion de anestesia intratecal con fentanilo, comparada con la administracion
intratecal sin fentanilo.
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Se demostréo que la anestesia intratecal con fentanilo, mantiene los signos
vitales (tension arterial y frecuencia cardiaca) dentro de los margenes de seguridad para
considerar al paciente estable durante el transoperatorio.

Se identificaron inicamente tres casos de efectos adversos (prurito y vomito) lo
que demuestra el margen de seguridad del farmaco tras la administracion intratecal.

La administracion de fentanilo intratecal Reduce los tiempos de estancia en la

unidad de cuidados postanestésicos.

La administraciéon de fentanilo intratecal ofrece un efecto neuroinhibidor y

ansiolitico.
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6. ASPECTOS ETICOS

La investigacion en seres humanos deberd adaptarse a los principios cientificos y éticos
que justifiquen la investigacion médica, especialmente en lo que se refiere a su posible
contribucién a la solucion de problemas de salud y desarrollo de nuevos campos de la ciencia
médica que es lo que se pretende con la presente investigacion. De acuerdo a la ley general de
salud (1997) en materia de investigacion en seres humanos, esta investigacion se considera de
riesgo minimo, ademads se requiere de consentimiento informado, que avale la aceptacion o
rechazo a dicho protocolo. El protocolo serd sometido al comité de ética del Hospital Regional

Lic. Adolfo Lépez Mateos del ISSSTE, Ciudad de México, Distrito Federal
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10. ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS:

Nombre

Expediente Sexo Edad

ASA

Enfermedades asociadas

Medicamentos:

Tiempo: Basal [ 101 20 | 30 [ 40| 50 ] 60 |70 ) 80 ] 90 | 100 | 110 | 120

IDARE

Frecuencia Cardiaca

Sat Oz

TAS

TAM

TAD

Inicio bloqueo motor
(tiempo latencia)

Inicio bloqueo sensitivo

Bromage ¢/30 min

EVA ¢/30 min

Tiempo Qx

Tiempo anestésico

Sangrado

Ingreso URA

Aldrete ¢/10 min

Ramsay ¢/10 min

OBSERVACIONES:

EFECTOS COLATERALES:
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CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE INVESTIGACION MEDICA

Titulo del protocolo:

Investigador principal:

Sede donde se realizara el estudio:

Nombre del paciente:

A usted se le estd invitando a participar en este estudio de investigacion médica. Antes de decidir si
participa o no, debe conocer y comprender cada uno de los siguientes apartados. Este proceso se conoce como
consentimiento informado. Siéntase con absoluta libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude
a aclarar sus dudas al respecto.

Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea participar, entonces se le pedird que firme esta
forma de consentimiento, de la cual se le entregara una copia firmada y fechada.

(Enunciar brevemente cada uno de los apartados en un lenguaje no médico, accesible a todas las personas).
1. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO. (Dar razones de caracter médico y social).
2. OBJETIVO DEL ESTUDIO

(La informacion debera estar acotada en un lenguaje que sea claro para una persona sin conocimientos
médicos, debera detallar los objetivos y los resultados esperados)

3. BENEFICIOS DEL ESTUDIO

(Explicar brevemente los beneficios esperados. Si existen estudios anteriores o alternativos, aunque sean de
otros investigadores, se puede hacer referencia a ellos en este capitulo con la intencién de ampliar la
informacion).

En estudios realizados anteriormente por otros investigadores se ha observado que.................coooiiiinene
Con este estudio conocerd de manera clara ST USted. ... ... ...o.veieiiiiiiii e

Este estudio permitira que en un futuro otros pacientes puedan beneficiarse del conocimiento
ODEEIIAO ettt ettt sttt btk h ettt eh et bbbt ne

4. PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

En caso de aceptar participar en el estudio se le realizaran algunas preguntas sobre usted, sus habitos y sus
Derechos Reservados, Comisiones de Investigaci()n y Etica, Facultad de Medicina, 2007 lantecedentes
médicos, y ...... . (Aqui se debera detallar el o los
procedimientos a seguir, anotando aquellos que pueden causar molestlas 0 que se acompaiien de un riesgo
igual o superior al minimo, o bien que tienen efectos adversos en un determinado plazo. Al igual que en el
apartado anterior, en un lenguaje claro para una persona sin conocimientos médicos).

5. RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO

(Sélo si existen. En caso de haberlos, anotar solamente los predecibles, haciendo la aclaracion de que también
pudiera haber riesgos impredecibles que escapan al conocimiento del investigador)

Este estudio consta de las siguientes fases:

08 T 0 D001 o) B T
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Posterior a (la toma de sangre, la maniobra X, el procedimiento etc.) se puede presentar (dolor o se puede
llegar a formar una equimosis o morete etc.). Explicar con qué frecuencia se pueden presentar estos riesgos.

La segunda parte del estudio se le aplicara............................ oconsistirtdde.............ccce.......... €tC.

(Hablar de los efectos adversos si se utiliza algiin medicamento, si se aplica una vacuna o se realiza una
maniobra, su frecuencia y su duracion).

Puede haber efectos secundarios Por..........cccoceveeevieriiereecieneecieseesiesiee e e e e e ee oo QUE NOSOLIOS
desconozcamos.

(Agregar si hay reportes de muertes por estudios similares).

En caso de que usted desarrolle algin efecto adverso secundario o requiera otro tipo de atencion, ésta se le
brindara en los términos que siempre se le ha ofrecido.

6. ACLARACIONES
Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.
No habra ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de no aceptar la invitacion.

Si decide participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee, -aun cuando el
investigador responsable no se lo solicite-, pudiendo informar o no, las razones de su decision, la
cual sera respetada en su integridad.

No tendra que hacer gasto alguno durante el estudio.
No recibira pago por su participacion.

En el transcurso del estudio usted podra solicitar informacion actualizada sobre el mismo, al
investigador responsable.

La informacion obtenida en este estudio, utilizada para la identificacion de cada paciente, sera
mantenida con estricta confidencialidad por el grupo de investigadores.

Derechos Reservados, Comisiones de Investigacion y Etica, Facultad de Medicina, 2007
2indemnizacion, siempre que estos efectos sean consecuencia de su participacion en el estudio.

Usted también tiene acceso a las Comisiones de Investigacion y Etica de la Facultad de Medicina de
la UNAM en caso de que tenga dudas sobre sus derechos como participante del estudio a través de:
Dr. Guillermo Robles Diaz Secretario Técnico de las Comisiones de Investigacion y Etica de la
Facultad de Medicina. Teléfono: 5623 2298

Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacion, puede, si asi lo desea, firmar
la Carta de Consentimiento Informado que forma parte de este documento.

7. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, he leido y comprendido la informacion anterior y mis
preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria. He sido informado y entiendo que los datos obtenidos
en el estudio pueden ser publicados o difundidos con fines cientificos. Convengo en participar en este estudio
de investigacion.

Recibiré una copia firmada y fechada de esta forma de consentimiento.

Firma del participante o del padre o tutor Fecha
Testigo 1 Fecha
Testigo 2 Fecha

Esta parte debe ser completada por el Investigador (o su representante):
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He explicado al Sr(a). la naturaleza y los propositos de la investigacion; le he
explicado acerca de los riesgos y beneficios que implica su participacion. He contestado a las preguntas en la
medida de lo posible y he preguntado si tiene alguna duda. Acepto que he leido y conozco la normatividad
correspondiente para realizar investigacion con seres humanos y me apego a ella.

Una vez concluida la sesion de preguntas y respuestas, se procedio a firmar el presente documento.

Firma del investigador Fecha

Derechos Reservados, Comisiones de Investigacion y Etica, Facultad de Medicina, 2007 3Derechos
Reservados, Comisiones de Investigacion y Etica, Facultad de Medicina, 2007 4

8. CARTA DE REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO
Titulo del protocolo:

Investigador principal:

Sede donde se realizara el estudio:

Nombre del participante:

Por este conducto deseo informar mi decision de retirarme de este protocolo de investigacion por las
siguientes razones: (Este apartado es opcional y puede dejarse en blanco si asi lo desea el paciente)

Si el paciente asi lo desea, podra solicitar que le sea entregada toda la informacion que se haya recabado sobre
¢l, con motivo de su participacion en el presente estudio.

Firma del participante o del padre o tutor  Fecha

Testigo Fecha
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Testigo

Fecha
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