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RESUMEN

Antecedentes: Aproximadamente una de cada nueve mujeres en los Estados
Unidos se sometera a una histerectomia. A pesar de los avances en farmacologia y
técnicas quirurgicas, el control del dolor posoperatorio es un area que aun necesita
mejoras para algunas pacientes. El impacto del control ineficaz del dolor se extiende
mas alla de las consecuencias econdmicas y también se correlaciona con cambios
psicoldgicos que afectan la recuperacion, la calidad de vida y la satisfaccion del
paciente.

Objetivo: Comparar las diferencias de la duracion analgésica de buprenorfina vs
fentanilo subaracnoideo en el post-operatorio de pacientes sometidos a
histerectomia.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio comparativo, longitudinal, prospectivo
en pacientes sometidas a histerectomia en el Hospital General Zona Norte de
Puebla durante el periodo de Julio a Noviembre del 2024. Se incluyeron de manera
no probabilistica a conveniencia a pacientes con edad mayor de 18 afos, sometidas
a procedimientos electivo, que acepten participar en el estudio y que firmen
consentimiento informado. Se excluyeron pacientes con antecedentes de reaccién
alérgica a buprenorfina o fentanilo. Se eliminaron pacientes que decidan retirarse
del estudio, ingresadas a UCI, y aquellas que fallecieron. Las pacientes fueron
asignadas por medio de un sorteo a 1 de 2 grupos de estudio: Grupo Buprenorfina
y grupo fentanilo. El analisis descriptivo de los datos se realiz6 mediante el calculo
de media y desviacion estandar para describir las variables de tipo cuantitativo, y
con el calculo de frecuencias y porcentajes para describir las variables de tipo
cualitativo; para comparar los grupos de estudio se usé la prueba chi cuadrada para
variables de tipo cualitativo y la prueba t de student para variables de tipo
cuantitativo.

Resultados: La edad en la poblacién general tuvo una media de 43.12+13.25 afos,
predominé el estado fisico ASA Il (63.5%), fue mas frecuente hipertension arterial
sistémica (74.0%), El puntaje EVA a los 0 minutos tuvo una media de 0.48+0.50,

incrementandose sucesivamente hasta 8 horas a una media de 4.47+1.57. La



analgesia de rescate se utilizé en el 11.5%, No hubo diferencias significativas entre
grupos en la edad, IMC, comorbilidades (p>0.05 respectivamente). El puntaje EVA
fue menor para buprenorfina a 1 hora, 2 horas, 4 horas y 8 horas (p<0.05
respetivamente). Las complicaciones de ileo y de NVPO fueron mas frecuente con
fentanilo (p<0.05). El uso de analgesia de rescate fue mas frecuente con fentanilo
(p<0.05).

Conclusiones: La buprenorfina tiene mayor duracién analgésica comparado con
fentanilo subaracnoideo en el post-operatorio de pacientes sometidos a

histerectomia.



INTRODUCCION

La histerectomia es una de las operaciones quirurgicas mas comunes por causas
benignas. La histerectomia abdominal se asocia con dolor posoperatorio moderado
a severo. Los métodos tradicionales para el manejo del dolor posoperatorio incluyen
opioides administrados sistémicamente mediante analgesia intravenosa controlada
por el paciente (PCA), o neuroaxialmente mediante inyecciones epidurales o
raquideas. Sin embargo, el alivio del dolor, especificamente con el movimiento, no
siempre se controla adecuadamente cuando se utiliza PCA, a pesar de dosis
moderadas a grandes de morfina. Esto se asocia con efectos secundarios como
nauseas y vomitos posoperatorios, astenia, prurito, cefalea y estrefimiento.

El alivio del dolor después de una intervencidn quirurgica sigue siendo un importante
reto médico. El dolor posoperatorio mal controlado puede retrasar el alta y la
recuperacion, y provocar la incapacidad del paciente para participar en programas
de rehabilitacién, lo que conduce a malos resultados. Entre los avances recientes
se incluyen una mejor comprension de los mecanismos del dolor, la fisiologia y la
farmacologia, la publicacion de directrices, el establecimiento de servicios de dolor
agudo, iniciativas como la de “el dolor como quinto signo vital” y la disponibilidad de
nuevos farmacos y dispositivos. Sin embargo, estos avances no han dado lugar a
ninguna mejora importante, y el tratamiento insuficiente del dolor posoperatorio

sigue siendo un problema considerable en todo el mundo.



ANTECEDENTES

A) Antecedentes generales

Una gran proporciéon de los casos quirurgicos electivos y de emergencia involucran
cirugia abdominal. En Estados Unidos, 10 millones de altas hospitalarias en 2009-
13 se asociaron con cirugia abdominal abierta, y en el Reino Unido se realizan mas
de 30,000 laparotomias de emergencia cada afo (1) . La cirugia abdominal mayor
abarca una amplia gama de procedimientos quirdrgicos en poblaciones de
pacientes heterogéneas, con una amplia gama de necesidades de dolor y analgesia
resultantes. Por tanto, las estrategias analgésicas deben considerar los factores del
paciente y el procedimiento quirdrgico (2). Los niveles mas altos de dolor
posoperatorio y angustia por dolor se asocian con una mayor morbilidad, una
recuperacion funcional mas deficiente y una calidad de vida reducida. Ademas, la
analgesia posoperatoria subdptima es un factor de riesgo para el uso continuo de
opioides, la dependencia de opioides y el dolor posquirurgico persistente (3). De los
100 millones de pacientes que se someten a cirugia en todo el mundo cada afo,

mas del 60% experimentara dolor postoperatorio de moderado a intenso (4,5).

Definicién de dolor

La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor define el dolor como “una
experiencia sensorial y emocional desagradable asociada con dafo tisular real o
potencial”. El dolor a menudo es dificil de medir y evaluar con precision debido a su
subjetividad, donde la sensacion experimentada por un individuo tiene tanto
connotaciones fisicas y emocionales. El dolor, sin embargo, es un fenémeno

sensorial protector vital esencial para la supervivencia (6).

Fisiopatologia del dolor postoperatorio
Después de una incisidn, existe una gran cantidad de evidencia que ha revelado los
mecanismos detras de la sensibilizacion periférica. Las fibras periféricas Ad y C se

activan mas rapidamente, lo que provoca hiperalgesia mecanica. Si bien una



incision a través de la piel parece ser en gran medida responsable de la hiperalgesia
antes mencionada, el dafio del tejido muscular resulta de la actividad espontanea
de las fibras C sensibilizadas y el desarrollo de un comportamiento protector, incluso
sin un evento provocador. La disminucion del pH del tejido y el aumento de la
concentracion de lactato generan un entorno de tipo isquémico que conduce tanto
a sensibilizacion periférica como a dolor no provocado. Después de la alteracion del
tejido, hay una migracion de células inflamatorias y mediadores hacia la periferia,
los neutrdfilos que contienen B-endorfinas y mediadores proinflamatorios como C5a
e interleucina 1B alcanzan el area rapidamente después del trauma tisular y
alcanzan su concentracion maxima alrededor de las 24 h. Estos mediadores
desempefian un presumible papel en la hiperalgesia (7).

Los efectos bioquimicos del dolor incisional no se limitan a la periferia, sino que
también se cree que afectan al sistema nervioso central (SNC). Un actor clave en la
sensibilizacién de la columna después de la incision son los receptores de
propionato de a-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazol (AMPA), que pueden
desempeniar un papel en el mantenimiento de la hiperalgesia después de la incision.
La fosforilacién de los receptores AMPA, que aumenta después del estrés incisional,
da como resultado un mayor trafico hacia la membrana neuronal y probablemente
conduce a un mayor comportamiento de dolor después de la incision. Se sabe
desde hace mucho tiempo que otro receptor critico del SNC, el receptor N-metil-d-
aspartato (NMDA), desempefia un papel clave en la sensibilizacién central al dolor.
Otro componente critico del dolor central es el procesamiento en el propio cerebro.
En humanos, los estudios de imagenes por resonancia magnética funcional
después de la incisidon mostraron un aumento de la actividad cerebral en la corteza
somatosensorial, la corteza frontal y el sistema limbico en comparacién con los

procedimientos simulados (8).

Evaluacion del dolor
Recientemente, se han utilizado diferentes tipos de escalas para evaluar el dolor,
pero sin ningun instrumento valido (preciso) y confiable (reproducible), es muy dificil

encontrar el efecto real del tratamiento. La intensidad del dolor es una estimacion



cuantitativa y las escalas de dolor mas utilizadas son la Escala Visual Analégica
(EVA), la Escala de Calificacion Numérica (NRS) y la Escala de Calificacion Verbal
(VRS). La EVA se utiliza ampliamente como medida de la intensidad del dolor en
todo el mundo. Se ha demostrado que la EVA es una escala valida, confiable y de
intervalo (9).

La escala EVA consta de una linea horizontal o vertical, generalmente de 10 cm de
largo (100 mm) anclada en los extremos por 2 descriptores verbales que se refieren
al estado del dolor. Una pregunta introductoria (con o sin periodo de recuerdo) pide
al paciente que marque la linea en el punto que mejor se refiere a su dolor. La
pregunta introductoria, el periodo de recuerdo y el contenido de los descriptores

verbales externos varian en la literatura (10).

Manejo del dolor postoperatorio

El manejo eficaz del dolor es una parte integral de las practicas quirurgicas
modernas. El dolor postoperatorio debe prevenirse y controlarse. El objetivo del
manejo del dolor agudo es prevenir complicaciones postoperatorias, acelerar la
curacion, minimizar los efectos secundarios causados por los analgésicos, evitar
que el dolor agudo se convierta en dolor crénico y reducir la frecuencia y gravedad
del dolor (11).

El manejo del dolor se reconoce como un indicador importante de los estandares de
acreditacion en salud y la calidad de la atenciéon médica. Por este motivo, no se
puede descuidar la importancia de la calidad del manejo del dolor en la atencion
postoperatoria. El desarrollo de la calidad incluye una evaluacién de la calidad de la
atencion a intervalos regulares. La calidad de los servicios de atencion médica se
monitorea mediante el analisis de la estructura, los procesos y los resultados de la
atencion médica. Debe manifestar las opiniones de los profesionales de la salud
sobre los indicadores de calidad. Actualmente, las medidas de resultados
informadas por el paciente (PROM; sintomas, situacion de salud, calidad de vida,
etc.) y las medidas de experiencia informadas por el paciente (PREM; duracion del
periodo de espera, etc.) se utilizan para evaluar la calidad de los servicios de

atencion médica. Por lo tanto, los resultados del manejo del dolor y la satisfaccién



con el manejo del dolor han sido indicadores importantes para evaluar la calidad de

la atencion médica en el manejo del dolor (12).

Las barreras para el manejo optimo del dolor perioperatorio incluyen una variedad
de factores. Los factores relacionados con el paciente incluyen la renuencia a
informar sobre el dolor, la renuencia a tomar medicamentos y el miedo a la adiccion.
Los relacionados con los proveedores de atencion incluyen la desconfianza en las
evaluaciones subjetivas del dolor, las lagunas de conocimiento sobre la evidencia
disponible y el miedo a las demandas. Los factores del sistema de salud incluyen la
baja prioridad atribuida a este tema en muchos paises y las politicas de opioides
que pueden tener un efecto generalizado en las practicas en todo el mundo (13).

Los predictores preoperatorios del dolor posoperatorio incluyen la presencia de
dolor preoperatorio, el uso de opioides preoperatorios, la experiencia previa con
dolor posoperatorio, las expectativas inadecuadas del paciente, la ansiedad
inadecuada por el resultado quirdrgico, factores psicologicos (p. €j., baja
autoestima, ansiedad grave, trastorno depresivo mayor, dolor catastrofico o
hipervigilancia). [es decir, un fuerte sesgo de atencion hacia el dolor], estados de

dolor funcional [por ejemplo, fibromialgia]) (14).

Anestesia general

La anestesia general como unica técnica adecuada para procedimientos de
histerectomia es un concepto obsoleto ya que no facilita la analgesia postoperatoria
y la recuperacion libre de emesis. Ademas, existen diversas complicaciones
asociadas con la instrumentacion de las vias respiratorias y el riesgo de vias
respiratorias dificiles imprevistas. Ademas, la estimulacion simpatica debida a la
respuesta al estrés durante la intubacion en la anestesia general resulta en
episodios de hipertensién. Entonces, en términos de seguridad y puntajes de
morbilidad y dolor, la anestesia regional es una mejor opcién para los
procedimientos de histerectomia (15).

Los opioides han sido durante mucho tiempo el tratamiento fundamental para el

dolor agudo moderado y severo. Sin embargo, existe tension entre su beneficio y la



amenaza para una recuperacion postoperatoria optima. En la fase posoperatoria
inmediata, los eventos adversos relacionados con los opioides se informan en el
10% de pacientes, y son mas comunes en hombres mayores con grados mas altos
de condicion fisica ASA, aquellos con multiples comorbilidades y pacientes con un

historial de abuso de alcohol o droga (16).

Anestesia neuraxial

Los bloqueos neuroaxiales se incluyen en la categoria de bloqueos regionales e
incluyen bloqueos espinales, epidurales, sacros y espinales y epidurales
combinados. Los bloqueos neuroaxiales pueden proporcionar anestesia quirurgica
como unica técnica anestésica (anestesia regional) o servir como técnica analgésica
posoperatoria en combinacion con otras técnicas anestésicas. La anestesia regional
puede ser la unica técnica anestésica para todos los procedimientos quirurgicos en
el abdomen inferior o las extremidades inferiores, como procedimientos ortopédicos
en las extremidades inferiores, cirugia reproductiva femenina (procedimientos
ginecologicos o cesareas) o cirugia urolégica masculina, especialmente aquellas
que involucran la vejiga o el tracto urinario (17).

La anestesia espinal es un tipo de técnica de anestesia regional y tiene muchas
ventajas, como inicio rapido y facil de realizar sin riesgo de toxicidad del anestésico
local. Anestesia regional fue un término utilizado por primera vez por Cushing en
1901 para describir el alivio del dolor mediante bloqueo nervioso. La puncién lumbar
estandarizada como procedimiento clinico simple por Quincke de Kiel en Alemania
en 1891. Finalmente, Bier de Kiel en Alemania administré la primera anestesia
intratecal en 1898 (18).

Buprenorfina

La buprenorfina es una molécula lipéfila compleja derivada del alcaloide del opio
tebaina de la amapola Papaver somniferum y esta compuesta por multiples centros
quirales, un esqueleto de morfina y un grupo ciclopropilmetilo unico (19). Es una
molécula lipofila compleja compuesta de multiples centros quirales, un esqueleto de

morfina y un grupo ciclopropilmetilo Unico. Se une a los cuatro tipos de receptores



opioides: mu, delta, kappa y el receptor opioide tipo 1 (ORL1). Mientras que el
receptor mu y ORL-1 median los efectos analgésicos y gratificantes de los opioides,
el receptor delta participa en la regulacién del estado de animo y el receptor kappa
media efectos analgésicos, disféricos y psicotomiméticos (20).La buprenorfina se
ha utilizado en la practica clinica desde 1979 (21).

Aunque también funciona como antagonista opioide kappa, sus efectos sobre el
receptor mu parecen ser la fuente principal, si no la unica, de sus ventajas
terapéuticas. El efecto maximo que puede tener la buprenorfina como agonista
opioide mu parcial siempre sera menor que el que puede tener un agonista opioide
mu completo. Ademas, en comparacion con un agonista opioide con mayor
actividad intrinseca como la morfina, la buprenorfina requiere la ocupacion de una
mayor proporcion de receptores para ejercer un efecto determinado. La
buprenorfina tiene una alta afinidad por el receptor, lo que aumenta la posibilidad de
que esté unida en lugar de libre y dificulta su eliminacién del receptor (22).

La buprenorfina tiene una amplia variabilidad en su vida media, que va desde tres
horas cuando se administra por via intravenosa hasta 24 a 60 horas cuando se
administra por via sublingual. En comparacién con otros analgésicos opioides, tiene
una disociacion muy lenta de los receptores opioides mu. Se cree que la larga vida
media de la buprenorfina y la lenta disociacion del receptor contribuyen a su larga
duracion de accion (23).

La buprenorfina también ha mostrado ventajas farmacocinéticas. En particular, se
ha demostrado que el metabolismo y la excrecién son muy favorables en la practica
clinica. Aunque es metabolizado por CYP3A4, se asocia con menos interacciones
entre farmacos que otros opioides. Ademas, no requiere ajuste de dosis en
ancianos, ademas de ser seguro en pacientes con insuficiencia hepatica e
insuficiencia renal leve a moderada, incluso durante la dialisis (24).

Se ha reportado que el uso concomitante de inhibidores e inductores del CYP450
puede afectar el metabolismo de la buprenorfina, lo que puede provocar una
medicacion excesiva o insuficiente (especialmente relevante para pacientes con
insuficiencia hepatica de moderada a grave). Esta es una de las razones por las que

en todos los prospectos de los productos con buprenorfina se recomienda la



monitorizacion de las enzimas de la funcién hepatica antes del inicio y durante el
tratamiento (25).

Se ha informado que la intensidad de los efectos adversos clasicos de los opioides
se reduce significativamente después del uso de buprenorfina, en comparacion con
oxicodona, morfina o fentanilo, debido al perfil farmacolégico unico de la
buprenorfina. Especificamente, la depresidon respiratoria, el estrefiimiento, el
hipogonadismo y la propension al abuso inducidos por la buprenorfina se reducen
en comparacion con otros agonistas del receptor y y el aclaramiento es
independiente de la funcion renal, lo que hace que la buprenorfina sea un analgésico
mas seguro con un mejor indice terapéutico y una eleccién preferida en caso de
insuficiencia renal. Ademas, la buprenorfina es un medicamento de la lista lll,
mientras que la oxicodona o la morfina son medicamentos de la lista Il, lo que
deberia hacer que la prescripcidn sea mas facil y segura con menos riesgo de abuso
en comparacion con otros agonistas del receptor y disponibles en el mercado

(morfina, oxicodona, fentanilo, etc.) (26).

Fentanil

El fentanilo es un agonista opioide de fenilpiperidina lipofilo sintético, a diferencia de
la morfina, que es un alcaloide extraido de la adormidera. El fentanilo es un agonista
altamente eficaz del receptor opioide mu con una afinidad de unién (Ki) de 1.35 nM
en receptores opioides mu humanos recombinantes, esta afinidad es muy similar a
la unién de morfina en el receptor opioide mu (Ki = 1.17 nM). Ademas, la vida media
de eliminacién/aclaramiento es similar entre el fentanilo y la morfina, con una vida
media de 2 a 4 horas para el fentanilo y 2 horas para la morfina. Esto puede resultar
sorprendente, teniendo en cuenta que el fentanilo tiene un inicio mas rapido, una
duracion mucho mas corta de accion analgésica y una mayor potencia analgésica
en comparacién con la morfina. Los estudios preclinicos y en humanos muestran
que el fentanilo es 50 veces (intramuscular), 150 veces (subcutaneo), ~400 veces
(intravenoso) o 10 veces (epidural) mas potente que la morfina, pero la mayoria de
los médicos aceptan y las tablas de conversion informan que el fentanilo es

aproximadamente 100 veces mas potente que la morfina (27). Ademas, el fentanilo
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cruza rapidamente la barrera hematoencefalica, lo que produce una mayor potencia
analgeésica, lo que se refleja en una vida media de ~5 minutos para el equilibrio entre
el plasma vy el liquido cefalorraquideo. Por tanto, la mayor potencia analgésica y la
aparicion mas rapida del fentanilo en comparacién con la morfina no se explican por
la afinidad de unién o la vida media. Los niveles de fentanilo disminuyen
rapidamente debido a la redistribucion a otros tejidos y el fentanilo se secuestra
rapidamente en la grasa corporal, lo que contribuye a su corta duracién de accion.
La diferencia en potencia, inicio y duracion de la accion se atribuye, en parte, a la
lipofilicidad diferencial de estos farmacos. De los agonistas del receptor opioide mu
clinicamente disponibles, el fentanilo y el sufentanilo son los mas liposolubles,
mientras que la morfina es mas hidrofila (28).

El fentanilo, al igual que otros opioides, conlleva una variedad de posibles efectos
adversos, algunos de los cuales pueden ser graves o poner en peligro la vida.
Depresion respiratoria: Uno de los efectos adversos mas graves del fentanilo es la
depresion respiratoria, que puede provocar un paro respiratorio si no se trata de
inmediato.

Efectos sobre el sistema nervioso central: euforia, confusion, somnolencia,
alteraciones visuales, discinesia (movimientos involuntarios anormales),
alucinaciones, delirio, incluido el "delirio narcético”.

Efectos gastrointestinales: nauseas, estrefiimiento, ileo narcético (obstruccion
intestinal debido a una motilidad reducida)

Efectos musculoesqueléticos: Rigidez muscular, particularmente en dosis altas o
con administracion rapida.

Efectos cardiovasculares: hipotension (presion arterial baja), especialmente al estar
de pie o en personas con funcion cardiovascular comprometida, pérdida del
conocimiento, coma, adiccién y dependencia: el uso prolongado o en dosis altas de
fentanilo puede provocar dependencia fisica y adiccion, lo que contribuye al
consumo de sustancias. trastorno.

Interacciones con otras sustancias: el uso simultaneo de alcohol u otras drogas,
como la cocaina o la heroina, puede potenciar los efectos del fentanilo y aumentar

el riesgo de resultados adversos (29).
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B) Antecedentes especificos

Jose et al. para comparar la eficacia de la buprenorfina epidural con el butorfanol
epidural en el tratamiento del dolor posoperatorio después de histerectomias
laparoscopicas realizé un estudio donde a través del catéter epidural se administré
1 ml (0.3 mg) de buprenorfinay 1 ml (1 mg) de tartrato de butorfanol, ambos diluidos
a 10 ml con solucién salina normal, al Grupo Ay al Grupo B, respectivamente. Las
escalas visuales analégicas de dolor (EVA) se midieron cada hora hasta la sexta
hora, y luego cada dos horas hasta las 12 horas. En comparacion con el tartrato de
butorfanol, el efecto analgésico de la buprenorfina duré mas (586.17 + 73.64 frente
a 342.53 £ 47.42 (P <0.001)). La buprenorfina provocé mas nauseas, vomitos (13
% frente a 10 %) y dolores de cabeza (20 % frente a 13 %). En comparacion con el
butorfanol, la buprenorfina epidural proporcioné a los pacientes postoperatorios
mucho menos dolor y mejor analgesia con una duracién de accion mas prolongada
(30).

Shaikh et al. realizé un estudio prospectivo, aleatorizado, doble ciego en 100
pacientes sometidos a cirugia de la parte inferior del abdomen y las extremidades
inferiores. Un grupo recibié (grupo de control) 15 mg de bupivacaina pesada (0.5%),
mientras que el otro grupo (grupo de estudio) recibié 15 mg de bupivacaina pesada
(0.5%) con 1 ug kg de buprenorofina por via intratecal hasta un maximo de 50 ug.
Se observd analgesia postoperatoria prolongada en el grupo de estudio (475.6 *
93.7 min) en comparacion con el grupo control (195.2 £ 29.52 min) (31).

Khan et al. estudi6 a 60 pacientes de sesenta afios o mas programados para
reseccion transuretral electiva de prostata recibieron aleatoriamente bupivacaina
hiperbarica al 0.75% 2 ml (grupo L control, n = 20), buprenorfina 30 g con
bupivacaina hiperbarica al 0.75% 2 ml (grupo B, n = 20) o fentanilo 10 g con
bupivacaina hiperbarica 0.75% 2 ml (grupo F, n = 20). La presién arterial de los
pacientes se mantuvo dentro del 20% de los valores iniciales. El tiempo medio para
que el bloqueo sensorial alcanzara el nivel dermatomal T10 fue de 3.2+2 minutos
en el grupo de fentanil-bupivacaina versus 4.3x1 en el grupo de buprenorfina-

bupivacaina y 4.5+2 minutos en el grupo de bupivacaina sola. La duracién del

12



bloqueo sensorial fue significativamente mayor en el grupo de buprenorfina-
bupivacaina. Los niveles medios de bloqueo alcanzaron T8 en todos los grupos.
Todos los pacientes requirieron analgesia postoperatoria en el grupo L y F excepto
6 en el grupo de buprenorfina (32).

Singh et al. realizé un estudio prospectivo doble ciego se llevé a cabo en noventa
pacientes de la Sociedad Estadounidense de Anestesidlogos | y Il entre 18 y 60
afos sometidos a bloqueo subaracnoideo para cirugia de miembros inferiores. A los
pacientes del grupo | (n = 30) se les administré 3 ml de solucién intratecal (2.8 ml
de ropivacaina al 0.75% + 0.2 ml de cloruro de sodio isoténico), mientras que los
pacientes de los grupos Il y Il (n = 30 cada uno) recibieron 2.8 ml de ropivacaina al
0.75% + 0.2 ml de buprenorfina (60 pg) y 2.8 ml de ropivacaina al 0.75% + 0.2 ml
de fentanilo (10 ug), respectivamente. El tiempo transcurrido hasta la aparicion del
bloqueo sensorial y motor en los tres grupos fue comparable. Sin embargo, la
duracion del bloqueo sensorial se prolongé significativamente en los Grupos Il y Il
en comparacion con el Grupo | (P <0.05) y fue mas larga en el Grupo Il (P <0.05).
La duracion del bloqueo motor fue similar en los tres grupos. El tiempo hasta la
primera dosis de analgésico también se prolongé significativamente en los Grupos
II'y lll en comparacion con el Grupo | (P <0.05), pero fue comparable entre los
Grupos Il y lll. Los parametros hemodinamicos intra y postoperatorios, asi como los
efectos secundarios, fueron comparables. Se concluyd que buprenorfina es mejor
en comparacion con el fentanilo para prolongar la duracion del bloqueo sensorial y
lograr un mejor resultado en términos de alivio del dolor (33).

Rawat et al. realizé un estudio prospectivo, aleatorizado, de casos y controles. 100
pacientes de ASA GRADO 1Y Il se dividieron equitativamente en dos grupos. El
grupo de control (A) recibié 2.8 ml de bupivacaina hiperbarica (0.5 %) (14 mg) + 0.2
ml de solucion salina normal y el grupo de estudio (B) recibié bupivacaina
hiperbarica (0.5 %) (14 mg) + 0.2 ml de buprenorfina (60 mcg) en el espacio
subaracnoideo en pacientes sometidos a cirugias ortopédicas de miembros
inferiores. La estabilidad hemodinamica fue significativa en el grupo de estudio (B).
La duracién de la analgesia postoperatoria fue significativamente mayor en el grupo

de estudio (B) con un valor medio de 14.69 + 3.83 horas que en el grupo de control
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que fue de 4.92 + 0.82 horas (valor de p <0.0001) sin tener efectos secundarios
(34).

Singh et al. reclutdé 60 pacientes de entre 18 y 65 afios, programadas para cirugia
ginecoldgica abdominal inferior, se dividieron en dos grupos iguales: el grupo F
recibié bupivacaina hiperbarica al 0.5%, 2.5 ml con fentanilo, 25 pg por via intratecal
y el grupo B, para recibir bupivacaina hiperbarica al 0.5% 2.5 ml con buprenorfina
75 yg intratecal. El inicio medio del bloqueo sensorial y motor fue significativamente
mas temprano en el Grupo F que en el Grupo B (p < 0.001). La duracién media del
bloqueo sensorial se prolongo significativamente en el Grupo B en comparacion con
el Grupo F (p < 0.05). Mientras que la duracién de la actividad motora fue
comparable en ambos grupos (p > 0.05). La duracion de la analgesia se prolongd
significativamente en el Grupo B que en el Grupo F (p< 0.001) (35).

Bisht et al. realiz6 un estudio se incluyeron 100 pacientes ASA 1-3, de 30 a 65 afios
de edad, sometidos a histerectomia abdominal total electiva y se dividieron
aleatoriamente en dos grupos de cincuenta cada uno. El grupo FB recibié 15 mg de
bupivacaina al 0.5% (3 ml) mas 25 pg de fentanilo (0.5 ml) y el grupo NB recibié 15
mg de bupivacaina al 0.5% (3 ml) mas 1 mg de nalbufina (0.5 ml). El inicio del
bloqueo sensorial, el tiempo para alcanzar el bloqueo sensorial maximo y el bloqueo
motor completo fueron significativamente mas rapidos en el Grupo FB (p <0.001).
La duracion del bloqueo motor fue comparable en ambos grupos. El tiempo para
que el bloqueo sensorial retrocediera en dos segmentos fue significativamente mas
largo en el grupo NB, 97.72 + 9.50 min, que en el grupo FB, 88.88 + 9.48 min. El
tiempo hasta el primer requerimiento analgésico en el Grupo NB fue de 460.78 +
77.98 min en comparacion con 283.44 + 78.97 min en el Grupo FB (p < 0.001) (36).
Poudel et al. realizé un estudio se realizdé en el Hospital Universitario Manipal,
Pokhara, Nepal, e incluydé a cien pacientes sometidas a histerectomia abdominal
total. Los pacientes fueron asignados aleatoriamente en dos grupos; Grupo I: recibid
bupivacaina hiperbarica al 0.5%, 2.5 ml (12.5 mg) mas solucién salina normal 0.5
ml. Grupo Il: recibié bupivacaina hiperbarica al 0.5% 2.5 ml (12.5 mg) mas 0.5 mi
de fentanilo (25 pg). En el grupo |, el inicio medio hasta la altura maxima del bloqueo

sensorial fue de 7.04 min mientras que en el grupo Il fue de 5.96 min (P <0.00). No
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hubo diferencias estadisticas significativas en la incidencia de efectos secundarios

en ambos grupos (37).
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JUSTIFICACION

En vista que el dolor asociado a la realizacion de histerectomia abdominal se ha
catalogado como de severidad media a alta, se hace necesario que en las pacientes
sometidas a este procedimiento quirurgico se tenga un control adecuado del dolor
durante el periodo postoperatorio, por lo que se hace necesaria la realizacion del
presente estudio que busca determinar cual es el farmaco que proporciona el mejor
alivio del dolor con una baja prevalencia de complicaciones, con el fin de poder
disminuir la estancia hospitalaria de las pacientes y con este hecho se puedan
optimizar los recursos limitados, tanto humanos como materiales, con los que

cuenta el hospital y puedan ser asignados a areas con mayor prioridad.

Respecto a los beneficios para las pacientes con la realizacion del presente estudio,
el determinar cual es el farmaco mas adecuado para el control del dolor
postoperatorio de histerectomia permitira una reintegracion pronta a las actividades

diarias, mejorando de este modo su calidad de vida.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El dolor posoperatorio es una experiencia sensorial, emocional y mental
desagradable asociada con la respuesta autondmica, endocrino-metabdlica,
fisiolégica y conductual. Las consecuencias de un control inadecuado del dolor
después de la cirugia son significativas y pueden dar lugar a complicaciones
inmediatas y a largo plazo como hipoxemia, atelectasia, neumonitis, trombosis
venosa profunda, embolia pulmonar, recuperacion tardia de la funcion intestinal,
isquemia e infarto de miocardio, retencién urinaria y trauma psicolégico residual.
Esta bien documentado que el dolor alcanza su maxima intensidad en el periodo
posoperatorio temprano y continda durante 24 horas después de la cirugia. Se dice
que el modelo de dolor posoperatorio en la operacion de histerectomia es
representativo de la mayoria de las situaciones posoperatorias.

Las cirugias abdominales inferiores se realizan con mayor frecuencia bajo anestesia
raquidea. La duracion relativamente corta de accion de los anestésicos locales
requiere la suplementacion de los anestésicos locales con adyuvantes. Esto reduce
la dosis de anestésico local, minimiza los efectos secundarios y prolonga la duracién

de la anestesia a un costo relativamente menor para el paciente.

Por ello es posible resumir el planteamiento del problema en la siguiente pregunta

de investigacion:

¢, Cual es la duracion analgésica de buprenorfina vs fentanilo subaracnoideo en el

post-operatorio de pacientes sometidos a histerectomia?
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HIPOTESIS

Hipoétesis de estudio

La duracidon analgésica de buprenorfina es mayor a la obtenida con fentanilo

subaracnoideo en el post-operatorio de pacientes sometidos a histerectomia.

Hipétesis nula

La duracion analgésica de buprenorfina es menor o igual a la obtenida con fentanilo

subaracnoideo en el post-operatorio de pacientes sometidos a histerectomia.
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OBJETIVOS

Objetivo general:

Comparar las diferencias de la duracién analgésica de buprenorfina vs fentanilo

subaracnoideo en el post-operatorio de pacientes sometidos a histerectomia.

Objetivos especificos:

Registrar la edad de las pacientes estudiadas

Identificar el IMC de las pacientes estudiadas

Identificar el estado fisico ASA de las pacientes estudiadas
Registrar las comorbilidades de las pacientes estudiadas
Registrar el puntaje EVA de las pacientes estudiadas

Registrar las complicaciones de las pacientes estudiadas
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MATERIAL Y METODOS

Diseiio del estudio:

Se llevd a cabo un estudio con las siguientes caracteristicas:

Por la finalidad del estudio: Analitico

Por el control de la asignacion de los factores de estudio: Comparativo

Por la secuencia temporal: Longitudinal

Por el inicio el estudio en relacion con la cronologia de los hechos: Prospectivo

Ubicacion espacio-temporal

El estudio se llevé a cabo en el hospital General Zona Norte de Puebla durante el

periodo de Julio a Noviembre de 2024
Definiciéon del universo de poblacién
Se conformd por mujeres sometidas a histerectomia.
Criterios de seleccion de la muestra
Criterios de inclusion
o Pacientes con edad mayor de 18 afnos
o Pacientes sometidas a procedimientos electivos
o Pacientes que acepten participar en el estudio y que firmen consentimiento

informado

Criterios de exclusion

o Pacientes con antecedentes de reaccion alérgica a buprenorfina o fentanilo
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Criterios de eliminacion

« Pacientes que decidan retirarse del estudio

« Pacientes ingresadas a UCI

o Pacientes que fallezcan
Estrategia de muestreo
Se realiz6 un muestreo no probabilistico, ya que la muestra se conformd sin
ceguedad y de manera consecutiva por todas las pacientes que cumplieron con los
criterios de seleccion.
Tamano de la muestra

El tamafo de la muestra fue de 104 pacientes.

Operacionalizacion de variables

Variable Definicién Definicién Tipo de Escalade Unidad de
conceptual operacional variable medicion medicion
Administracién = La buprenorfina Administraciéon Cualitativa Nominal Si
de buprenorfina es un narcético de buprenorfina dicotébmica = No
agonista- en el manejo
antagonista anestésico de la
mixto con  paciente
afinidad por los
receptores
opidceos mu y
kappa.
Administracién = Potente opioide = Administraciéon Cualitativa = Nominal Si
de fentanilo sintético que, al = de fentanilo en el dicotomica No

igual que la manejo
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Edad

IMC

Estado
ASA

fisico

Comorbilidades

morfina,
produce
analgesia, pero
en mayor
Este

potente agente

medida.

farmacolégico
suele ser entre
50 y 100 veces

mas potente.

Lapso de
tiempo que
transcurre
desde el
nacimiento
hasta el

momento de

referencia
Medida que
relaciona el

peso y |la
del

cuerpo humano

estatura

Escala de seis
niveles que
categoriza el
estado fisico de
los pacientes
antes de ser
tratados

Presencia de
dos o0 mas
enfermedades
o trastornos en

una misma

anestésico de la

paciente

Anos cumplidos
por la paciente al
momento de la

cirugia

Resultado de

dividir el peso

entre la talla a
cuadrado de la
paciente al

momento de la

cirugia
El hallado
durante la

exploracion fisica

preoperatoria
Las halladas
durante la

exploracion fisica

preoperatoria

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Ordinal

Ordinal

Nominal

politbmica

ARos

Kg/m?2

Ninguna
Obesidad
Diabetes

mellitus
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Puntaje EVA

Complicaciones

Administracién
de analgesia de

rescate

persona, al

mismo tiempo o

uno  después
del otro

Escala de
respuesta

psicométrica

que se utiliza
para medir el
dolor de wun

paciente

Resultado
desfavorable de
una
enfermedad,
condicion  de
salud o}

tratamiento

Tratamiento del

dolor que se
administra
cuando el
efecto

analgésico del
anestésico
utilizado ha

desaparecido

Técnicas y procedimientos

El reportado por
la paciente a los
cero minutos, 1
hora, dos horas,
4 horas y 8 horas
del ingreso a la
unidad de
cuidados

postoperatorios.
Todo

adverso

evento

registrado
durante la

estancia en la

unidad de
cuidados
postoperatorios

Administracion
de analgesia de
rescate durante
la estancia en la
unidad de
cuidados

postanestésicos

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Nominal

politdmica

Nominal

dicotdmica

Hipertension
arterial
EPOC
Neoplasia
Otra
Unidades

Ninguna
ileo
NVPO
Retencion
urinaria

Hipotension

Si
No

En primer lugar, se someti6é a aprobacién por parte del comité de investigacion del

hospital el presente protocolo de investigacién y soélo hasta que se obtenga la
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aprobacion de este comité se procedera a la conformacion de la muestra de estudio
mediante la invitacion directa de las pacientes durante la consulta preanestésica,
momento donde se les explicara la participacion en el estudio y se les otorgara a
firmar el consentimiento informado; Las pacientes seran asignadas por medio de un
sorteo a 1 de 2 grupos de estudio: Grupo Buprenorfina y grupo fentanilo.

Las pacientes del grupo Buprenorfina seran sometidas al siguiente protocolo
anestésico: En posicién decubito dorsal izquierdo se realizara bajo asepsia y
antisepsia de region dorso lateral bloqueo neuro axial mixto en espacio
subaracnoideo la administracién de bupivacaina y buprenorfina

Las pacientes del grupo Fentanilo seran sometidas al siguiente protocolo
anestésico: En posicién decubito dorsal izquierdo se realizara bajo asepsia y
antisepsia de region dorso lateral bloqueo neuro axial mixto en espacio
subaracnoideo la administracién de bupivacaina y fentanilo

Posterior a la cirugia se realizaran las evaluaciones de EVA a los 0 minutos, 1 hora,
dos horas, 4 horas y 8 horas del ingreso a la unidad de cuidados postoperatorios.
Los datos obtenidos seran registrados en las hojas de recoleccion de datos, las
cuales posteriormente seran digitalizadas al software estadistico SPSS de IBM en

su version 25 para Windows para llevar a cabo los analisis de datos.

Analisis de datos

El analisis descriptivo de los datos se realizara mediante el calculo de media y
desviacién estandar para describir las variables de tipo cuantitativo, y con el célculo
de frecuencias y porcentajes para describir las variables de tipo cualitativo; para
comparar los grupos de estudio se utilizara la prueba chi cuadrada para variables
de tipo cualitativo y la prueba t de student para variables de tipo cuantitativo, para

ambas pruebas se considerara significativo un valor p menor a 0.05.
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RECURSOS HUMANOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Recursos humanos

Tesista
Asesor experto

Asesor metodologico

Recursos materiales

Impresora

Tinta para impresora

Computadora con software SPSS de IBM
Folders

Paquete de hojas de papel bond

Lapiceros

Recursos financieros

Los recursos propios del tesista
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD

Elaboracion del
protocolo

Aprobacién por el
Comité Local de

Investigacion
Recoleccion datos

Analisis de los
datos

Elaboracion del
informe técnico final
Divulgacion de los

resultados

Julio
2024

X

X

Agosto
2024

Septiembre
2024

Octubre
2024

Noviembre

2024
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BIOETICA

El presente estudio se rige bajo la Declaracién de Helsinki de la Asociacion Médica
Mundial en el principio basico de respetarse siempre el derecho de las personas a
salvaguardar su integridad, en donde se adoptaran todas las precauciones
necesarias para respetar la intimidad de las personas y reducir el impacto del
estudio sobre su integridad fisica y mental.

Ya que en la investigacion médica, es deber del médico protegera la vida, la salud,
la dignidad, la integridad, el derecho a la autodeterminacion, la intimidad y la
confidencialidad de la informacion personal de las personas que participan en
investigacion, el presente estudio se contempla la reglamentacion ética vigente al
someterse a un comité local en salud ante el cual se presentara para su revision,
evaluacion y aceptacion.

Ademas, el presente estudio se rige bajo el reglamento de la Ley General de Salud
en materia de investigacion para la salud en el que se hara para respetar la
autonomia, el respeto, la beneficencia y no maleficencia. De acuerdo al articulo 17
de esta ley, se establece que el presente estudio se clasifica como investigacion con
riesgo mayor que el minimo, por lo cual se requiere de la autorizacion bajo
consentimiento informado, ya que la técnica de anestesia subaracnoidea conlleva
riesgos inherentes que podrian afectar significativamente al paciente.

Para conservar el anonimato de la participacion de los pacientes, no se recabaran
datos sensibles que permitan su identificacion como lo son: nombre, direccion,
teléfono, numero de seguridad social. Los pacientes seran identificados dentro del
estudio con folios numéricos, ademas el tesista garantiza que los datos recabados
no seran utilizados con fines ajenos a los de la investigacion, por lo que se
resguardara la base de datos bajo llave y el archivo electrénico con contrasefia
durante un periodo de 3 anos posteriores a la investigacion, después de los cuales

seran destruidos.
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RESULTADOS

El universo de poblacion se conformé por 140 pacientes, de las cuales 119
cumplieron con los criterios de inclusion, se excluyeron 12 pacientes,
conformandose una poblacién de 107 pacientes, sin embargo, fueron eliminadas 3
pacientes por ingreso a UCI, conformandose de este modo una muestra de 104

pacientes.

A) Analisis descriptivo de la poblaciéon en general

En la distribucion por grupos de estudio el grupo de grupo buprenorfina represento

el 50.0% de la muestra (n=52), mientras que el grupo fentanilo representé el 50.0%

de la muestra restante (n=52). (Cuadro 1)

Cuadro 1: Distribucion por grupo de estudio

Frecuencia Porcentaje
Buprenorfina 52 50.0%
Fentanilo 52 50.0%
Total 104 100.0%

La edad en la poblacion general tuvo una media de 43.12+13.25 afios, con un

minimo de 19 afos y un maximo de 63 anos. (Cuadro 2)

Cuadro 2: Resumen de estadisticos descriptivos de la edad de las pacientes

estudiadas
Desviacion
N Minimo Maximo Media
estandar
Edad 104 19 63 43.12 13.255

28



El IMC en la poblacién general tuvo una media de 27.14+3.74 kg/m?, con un minimo

de 19.47 kg/m? y un maximo de 37.21 kg/m?. (Cuadro 3)

Cuadro 3: Resumen de estadisticos descriptivos del IMC de las pacientes

estudiadas
Desviacion
N Minimo Maximo Media
estandar
IMC 104 19.47 37.21 271473  3.74995

El estado ASA predominante en la poblacion de estudio fue ASA Il con el 63.5%

(n=66), mientras que le sigui6é en frecuencia el estado ASA Il con 36.5% (n=38).

(Cuadro 4)

Cuadro 4: Distribucion por estado fisico ASA de las pacientes estudiadas

Frecuencia Porcentaje
ASA| 0 0.0%
ASAII 38 36.5%
ASA I 66 63.5%
ASA IV 0 0.0%
Total 104 100.0%

En el analisis de las comorbilidades fue mas frecuente hipertension arterial
sistémica con el 74.0% (n=77), seguido en frecuencia por diabetes mellitus tipo 2
con el 41.3% (n=43), seguido por obesidad con el 21.2% (n=22), seguido en
frecuencia por otra comorbilidad con el 16.3% (n=17), y finalmente se reportd

ninguna comorbilidad con el 9.6% (n=10). (Cuadro 5)
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Cuadro 5: Distribucion por comorbilidades de las pacientes estudiadas

Frecuencia Porcentaje

Ninguna comorbilidad 10 9.6%

Obesidad 22 21.2%

Diabetes mellitus tipo 2 43 41.3%

Hipertension arterial

o 77 74.0%
sistémica

Otra comorbilidad 17 16.3%

El puntaje EVA a los 0 minutos tuvo una media de 0.48+0.50, incrementandose e a
1 hora a una media de 1.5410.98, incrementandose nuevamente a una media de
2.64+1.16 a las 2 horas, mientras que ara la valoracién a las 4 horas tuvo una media
de 3.61%1.41, y finalmente se incrementé a una media de 4.47+1.57 a las 8 horas.
(Cuadro 6)

Cuadro 6: Resumen de estadisticos descriptivos del puntaje EVA de las pacientes

estudiadas

Desviacién
Minimo Maximo Media
estandar
Puntaje EVA a 0 minutos 0 1 0.48 0.502
Puntaje EVA a 1 hora 0 3 1.54 0.985
Puntaje EVA a 2 horas 0 5 2.64 1.165
Puntaje EVA a 4 horas 1 7 3.61 1.410
Puntaje EVA a 8 horas 0 8 447 1.570
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En el analisis de las complicaciones se hall6 mas prevalente ninguna complicacién
con el 78.8% (n=82), mientras que la complicacion mas frecuentemente hallada fue
NVPO con el 16.3% (n=17), seguido por ileo con el 7.7% (n=8), y finalmente

retencion urinaria con el 1.0% (n=1). (Cuadro 7)

Cuadro 7: Distribucién por complicaciones en las pacientes estudiadas

Frecuencia Porcentaje
Ninguna complicacion 82 78.8%
ileo 8 7.7%
NVPO 17 16.3%
Retencion urinaria 1 1.0%

La analgesia de rescate se utilizé en el 11.5% (n=12) de la poblacién general.
(Cuadro 8)

Cuadro 8: Distribucién por uso de analgesia de rescate en las pacientes estudiadas

Frecuencia Porcentaje
Si 12 11.5%
No 92 88.5%
Total 104 100.0%
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B) Analisis comparativo entre grupos de estudio
La edad tuvo una media mayor para el grupo de buprenorfina (45.58+12.67 afos vs
40.67+13.49 afos) sin embargo, no alcanzdé significancia estadistica (p>0.05).

(Cuadro 9)

Cuadro 9: Analisis comparativo de la edad de las pacientes por grupo de estudio

Buprenorfina Fentanilo
Desviacion Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Edad 45,58 12.67 40.67 13.49 0.059

El IMC tuvo una media mayor para el grupo de buprenorfina (27.50+4.07 kg/m? vs
26.79+3.41 kg/m?) sin embargo, no alcanzé significancia estadistica (p>0.05).
(Cuadro 10)

Cuadro 10: Analisis comparativo del IMC de las pacientes por grupo de estudio

Buprenorfina Fentanilo
Desviacién Desviaciéon
Media Media Valor p
estandar estandar
IMC 27.50 4.07 26.79 3.41 0.334

El estado fisico ASA Il fue mas prevalente en el grupo de fentanilo (38.5% vs 34.6%),
mientras que ASA Ill predominé en el grupo de buprenorfina (65.4% vs 61.5%) sin

alcanzar significancia estadistica (p>0.05). (Cuadro 11)
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Cuadro 11: Analisis comparativo del estado fisico ASA de las pacientes por grupo

de estudio

Estado fisico ASA

Buprenorfina Fentanilo
Frecuencia % Frecuencia % Valor p
ASA 0 0.0% 0 0.0% -
ASAII 18 34.6% 20 38.5% 0.684
ASAII 34 65.4% 32 61.5% 0.684
ASA IV 0 0.0% 0 0.0% -—--

La ausencia de comorbilidades fue mas frecuente en el grupo de fentanilo (13.5%

vs 5.8%) sin alcanzar significancia estadistica (p>0.05). La obesidad fue mas

frecuente en el grupo de buprenorfina (26.9% vs 15.4%) sin alcanzar significancia

estadistica (p>0.05). La diabetes mellitus tipo 2 fue mas frecuente en el grupo de

buprenorfina (46.2% vs 36.5%) sin alcanzar significancia estadistica (p>0.05). La

hipertension arterial sistémica fue mas frecuente en el grupo de buprenorfina (78.8%

vs 69.2%) sin alcanzar significancia estadistica (p>0.05). (Cuadro 12)

Cuadro 12: Analisis comparativo de las comorbilidades de las pacientes por grupo

de estudio
Buprenorfina Fentanilo
Frecuencia %  Frecuencia % Valor p
Ninguna comorbilidad 3 5.8% 7 13.5% 0.183
Obesidad 14 26.9% 8 15.4% 0.150
Diabetes mellitus tipo 2 24 46.2% 19 36.5% 0.319
Hipertension arterial sistémica 41 78.8% 36 69.2%  0.263
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El puntaje EVA a los 0 minutos tuvo una media mayor para el grupo buprenorfina
(0.50+0.50 vs 0.46+0.50) sin alcanzar significancia estadistica (p>0.05). El puntaje
EVA a 1 hora tuvo una media mayor para el grupo fentanilo (2.06£0.85 vs 1.02+0.50)
siendo estadisticamente significativo (p<0.0001). El puntaje EVA a 2 horas tuvo una
media mayor para el grupo fentanilo (3.25+1.12 vs 2.04+0.86) mostrandose
altamente significativo (p<0.0001). El puntaje EVA a 4 horas tuvo una media mayor
para el grupo fentanilo (4.25+1.44 vs 2.96+1.05) mostrandose altamente
estadisticamente significativo (p<0.0001). Finalmente, el puntaje EVA a 8 horas tuvo
una media mayor para el grupo fentanilo (4.87+1.77 vs 4.08+1.23) mostrandose
significativo (p=0.010). (Cuadro 13)

Cuadro 13: Analisis comparativo del puntaje EVA de las pacientes por grupo de

estudio

Buprenorfina Fentanilo
Desviacién Desviacion
Media Media Valor p
estandar estandar
Puntaje EVAa 0
. 0.50 0.50 0.46 0.50 0.698
minutos

Puntaje EVAa 1 hora 1.02 0.83 2.06 0.85 <0.0001
Puntaje EVAa 2 horas 2.04 0.86 3.25 1.12 <0.0001
Puntaje EVAa 4 horas 2.96 1.05 4.25 1.44 <0.0001
Puntaje EVA a 8 horas 4.08 1.23 4.87 1.77 0.010

El reporte de ninguna complicacién predominé en el grupo de buprenorfina (94.2%
vs 63.5%) mostrandose altamente significativo (p<0.0001). El ileo fue mas frecuente
en el grupo fentanilo (15.4% vs 0.0%) mostrandose significativo (p=0.003). La
presencia de nauseas y vomitos postoperatorios fue predominante en el grupo de

fentanilo (26.9% vs 5.8%) mostrandose significativo (p=0.004). Finalmente, la
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retencion urinaria fue mas frecuente en el grupo de fentanilo (1.9% vs 0.0%) sin

alcanzar significancia estadistica (p>0.05). (Cuadro 14)

Cuadro 14: Analisis comparativo de las complicaciones en las pacientes por grupo

de estudio
Buprenorfina Fentanilo
Frecuencia %  Frecuencia % Valor p
Ninguna complicacion 49 94.2% 33 63.5% <0.0001
ileo 0 0.0% 8 15.4%  0.003
NVPO 3 5.8% 14 26.9% 0.004
Retencion urinaria 0 0.0% 1 1.9% 0.315

El uso de analgesia de rescate fue mas frecuente en le grupo de fentanilo (21.2%

vs 1.9%) mostrandose significativo (p=0.002). (Cuadro 15)

Cuadro 15: Analisis comparativo del uso de analgesia de rescate en las pacientes

por grupo de estudio

Buprenorfina Fentanilo
Frecuencia % Frecuencia % Valor p
Uso de analgesia de Si 1 1.9% 11 21.2% e
rescate No 51 98.1% 41 78.8%
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DISCUSION

En el presente estudio se hallé que los dos grupos (buprenorfina y fentanilo) no
tuvieron diferencias respecto a las caracteristicas de las pacientes (edad, IMC,
comorbilidades, estado fisico ASA), por lo que estas variables no influyeron en los
hallazgos del desempefio analgésico entre grupos.

En el analisis del puntaje EVA se hallé que a hora 1, 2, 4 y 8 los puntajes fueron
menores para el grupo de buprenorfina (p<0.05 para los periodos referidos). Esta
capacidad de proporcionar puntajes EVA disminuidos es compartida por Setti et al.
quien por medio de un estudio que inscribiéo a 45 pacientes sometidas a cirugia
ginecologica para ser distribuidos aleatoriamente en tres grupos de 15 pacientes,
cada uno con diferentes dosis del parche Bup-TTS (Transtec*), 17.5 mg/h (grupo
A), 35 mg/h (grupo B) y 52.5 mg/h (grupo C). El analisis de las siguientes seis horas
postoperatorias mostré que el puntaje de la escala numérica (NRS) disminuyeron
significativamente desde el primer valor registrado (p = 0.001) (38).

Sin embargo, existe un estudio realizado por Chopra et al. donde no se hallaron
diferencias en los puntajes EVA con fentanilo y con buprenorfina. Por medio de un
estudio prospectivo, doble ciego y aleatorizado donde se inscribieron un total de 60
pacientes sometidos a cirugia abdominal, que fueron divididos en dos grupos: El
grupo | recibié un parche de buprenorfina (10 pg/h) y el grupo Il recibié un parche
de fentanilo (25 ug/h), ambos aplicados 8 horas antes de la cirugia. Los niveles de
dolor, medidos mediante la Escala Visual Analégica (EVA), se registraron en varios
intervalos después de la operacion. Ambos grupos mostraron un aumento en las
puntuaciones de la EVA, que alcanz6 su punto maximo a las 2 horas después de la
operacion, y luego una disminucion constante. A las 24 horas, las puntuaciones de
la EVA fueron similares entre el Grupo | (0.53) y el Grupo Il (0.60), sin diferencias
significativas en ninguin momento (p>0.05). Esto indica que tanto la buprenorfina
transdérmica como el fentanilo proporcionaron un alivio eficaz del dolor
posoperatorio, con una eficacia comparable en la reduccion de las puntuaciones de

dolor durante el periodo de 24 horas (39).
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Esta falta de diferencias entre buprenorfina y fentanilo se explica por el hecho que
el estudio de Chopra et al. tuvo como via de administracion parches subdérmicos y
el presente estudio por via neuroaxial.

El efecto analgésico de buprenorfina fue superior al proporcionado por fentanilo
hasta por 8 horas, este hallazgo es plenamente concordante al reporte de Jose et
al. donde se hall6 que el grupo de buprenorfina tuvo un tiempo de analgesia medio
de 586.17 + 73.64 minutos, lo que equivale a 9.7 horas (40).

Este tiempo de analgesia se explica por la hipétesis de que la buprenorfina epidural
se absorbe rapidamente desde el espacio epidural hacia la circulacion sistémica y
produce analgesia sistémica (supraespinal) equivalente a la buprenorfina IV
administrada en la regidén supraespinal del sistema nervioso central. La buprenorfina
epidural también produce analgesia segmentaria espinal, que se desarrolla de dos
a seis horas después de la administracion (41).

Respecto a las complicaciones, solo se reportd en el grupo de buprenorfina nauseas
y vomitos postoperatorios (5.8% vs 26.9%, p=0.004), por lo que se consideré como
seguro el uso de buprenorfina. Esta frecuencia baja de complicaciones con el uso
de buprenorfina es descrita previamente por Setti et al. quien reporté que se
produjeron nauseas y vomitos posoperatorios en el 3.1 % de las evaluaciones (38).
En un estudio que reportdé frecuencia mayor de complicaciones con el uso de
buprenorfina, Jose et al. incluyé de forma aleatoria, sesenta pacientes que tenian
programada una histerectomia laparoscopica electiva. Al final de la cirugia, en el
grupo de estudio A se inyectd a través del catéter epidural 1 ml (0.3 mg) de
buprenorfina y en el grupo B 1 ml (1 mg) de tartrato de butorfanol, ambos diluidos a
10 ml con solucion salina normal. Se encontré que en el grupo de buprenorfina as
nauseas y vomitos postoperatorios se presentaron en el 13%, y cefalea en el 20%
(40).

En general, los datos de seguridad y los beneficios adicionales de la buprenorfina
sugieren que tiene un menor riesgo de efectos adversos en comparacion con los
opioides convencionales, en particular la depresion respiratoria. Sin embargo, todos
los opioides, incluida la buprenorfina, conllevan el riesgo de efectos adversos y

potencial de adiccion, segun la dosis (42).
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El hallazgo de este estudio y de los ya referidos en la literatura clinica ponen de
manifiesto que la incidencia de NVPO es relativamente baja en el contexto de la
cirugia ginecologica abierta, que es bien conocida por estar asociada con un alto
riesgo de NVPO, independientemente de la técnica anestésica (38).

La buprenorfina, al ser un farmaco lipofilico, se absorbe a un ritmo muy lento en el
liquido cefalorraquideo. Esta cualidad, junto con su alta afinidad por los receptores
M Yy su disociacion muy lenta de los mismos, hace que los efectos secundarios
sistémicos de somnolencia, hipotension, retencidn urinaria y depresion respiratoria
sean poco frecuentes (41).

El perfil de seguridad de buprenorfina es tal que, incluso las dosis mas altas de
buprenorfina intratecal (0.3-0.9 mg) se asocian con pocos efectos secundarios y
algunas ventajas mas, como la duracion del efecto o la calidad de la analgesia. La

buprenorfina intratecal podria inducir una analgesia de 12 a 24 horas (43).
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CONCLUSIONES

Se concluye que la buprenorfina tiene mayor duracion analgésica comparado con
fentanilo subaracnoideo en el post-operatorio de pacientes sometidos a

histerectomia.

Por ello es que se propone la actualizacion de los algoritmos de atencién a los
pacientes sometidos a histerectomia para incluir la buprenorfina como manejo
estandar, ademas Se sugiere la realizacion de futuros estudios que exploren la
efectividad de la buprenorfina cdmo manejo postoperatorio en otras cirugias de la
region abdominal e incluso a cirugias en otras partes del cuerpo con el fin de

disminuir la tasa de complicaciones y disminuir la estancia hospitalaria.
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ANEXOS

Anexo 1: Hoja de recoleccion de datos

Grupo de estudio Buprenorfina
Fentanilo

Edad: anos

IMC: kg/m?

Estado fisico ASA:

Comorbilidades:

Folio interno:

Complicaciones:

Administracion de analgesia de rescate

Puntaje EVA a 0 horas:
Puntaje EVA a 1 hora:
Puntaje EVA a 2 horas:
Puntaje EVA a 4 horas:
Puntaje EVA a 8 horas:

Si
No
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Anexo 2: Consentimiento informado

Por medio de la presente hago constar que por el hecho que se me ha programado
a cirugia de histerectomia, la Dra. Vilma Flores Silva me ha explicado que hay una
necesidad de estudios que determinen cual es el mejor manejo del dolor posterior
a la histerectomia, y me invitd a participar en el estudio “Comparacion de la duracién
analgésica de buprenorfina vs fentanilo subaracnoideo en el post-operatorio de
pacientes sometidos a histerectomia” que tiene por objetivo “Comparar las
diferencias de la duracién analgésica de buprenorfina vs fentanilo subaracnoideo en

el post-operatorio de pacientes sometidos a histerectomia”.

Se me ha informado también que mi participacién consistira en someterme al
manejo anestésico con uno de dos medicamentos utilizados de manera rutinaria
para este fin (Buprenorfina y fentanilo), la decision de que medicamento se me

aplicara sera por medio de un sorteo.

La Dra. Vilma Flores Silva me ha explicado que los dos medicamentos sirven
adecuadamente para el manejo del dolor posterior a mi cirugia, ademas que se me
otorgara la atencion que se da a todas las pacientes para el manejo del dolor

posterior a histerectomia.
También se me ha asegurado que puedo preguntar hasta mi complacencia todo lo
relacionado con el estudio y mi participacion, sin que ello ocasione disminucion en

la calidad de la atencién recibida y/o el trato que recibo en la institucion.

Se me aclaré ademas que puedo retirarme del estudio cuando yo lo decida, sin que
ello afecte la atencion de parte del médico o del hospital.
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Mi participacién en el estudio sera completamente anénima, por lo que no sera
registrados datos que permitan mi identificacion, como los son: nombre, direccién,
teléfono, numero de seguridad social, y que dentro del estudio solo se me

identificara con un folio numérico.

Ademas, autorizo la publicacion de los resultados de mi estudio a condicidon de que
en todo momento se mantendra el secreto profesional y que no se publicara mi

nombre o revelara mi identidad.
Se me informé también que en caso de que presente alguna complicacion debida a
mi participacion en el estudio, se me canalizara al servicio idéneo dentro del hospital

para recibir una atencion adecuada.

Por ultimo, también se me explicé que mi participacion en el estudio no me generara

gastos ni aportaciones extras a mi atencion médica habitual.

Con fecha , habiendo comprendido lo anterior y

una vez que se me aclararon todas las dudas que surgieron con respecto a mi

participacion en el proyecto, acepto participar en el estudio.

Firma de la paciente Dra. Vilma Flores Silva
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Anexo 3
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COMITE DE INVESTIGACION DEL HGZNP “BI”
ASUNTO: AUTORIZACION IMPRESION DE TESIS

DRA. LIS ROSALES BAEZ
SECRETARIA DE INVESTIGACION Y ESTUDIOS DE POSGRADO FMBUAP
PRESENTE.

Por Medio del presente, hago de su conocimiento que, a la C. Vilma Flores Silva del tercer
afo de la Especialidad de Anestesiologia, realizé su Tesis con titulo: “COMPARACION DE LA
DURACION ANALGESICA DE BUPRENORFINA VS FENTANILO SUBARACNOIDEO EN EL POST-
OPERATORIO DE PACIENTES SOMETIDOS A HISTERECTOMIA", realizado en el Hospital General
Zona Norte de Puebla, “Bicentenario de la Independencia”, bajo la direccién del Dr. Alfredo
Fernédndez de Lara Gracna y Dra. Maria Elena Luna Ruiz, ha sido revisada en su contenido y
estructura, por lo que se 'autoriza para su impresion.

Sin mas por el momento y agradeciendo su apoyo, le envio un cordial saludo.
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