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ACRONIMOS

AL: Anestésicos locales

APO: Analgesia Postoperatoria

ASA: Clasificacion de la American Society of Anesthesiologisth
CLP: Colecistectomia Laparoscopica

DEX: Dexmedetomidina

EVA: Escala visual analoga

HGZ3: Hospital General de Zona N. 3

IASP: Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor
IHQX: Infiltracion de herida quirdrgica preincisional

IMC: Indice de masa corporal

PCA: analgesia controlada por el paciente

PO: Post operados

RD: Ropivacaina mas Dexmedetomidina



RESUMEN

Antecedentes: Controlar el grado de dolor postoperatorio es primordial en la
satisfaccion del paciente, hacerlo favorece el proceso de recuperacidon, previene
complicaciones como dehiscencias quirurgicas, disminuye costos y estancia hospitalaria.
La IHQX con RD ha expuesto disminuir el consumo de analgésicos de rescate y
prolongar la APO, sin embargo, existe discrepancia con la dosis administrada, por lo que
esta investigacion se centra en la dosis del adyuvante.

Objetivo general: Comparar el nivel de dolor posoperatorio utilizando 3 diferentes dosis de
DEX (0.5 vs 1.0 vs 1.5 mcg/kg) como adyuvante en la infiltracién preincisional para
colecistectomias laparoscépicas.

Material y Métodos: Ensayo clinico controlado aleatorizado, ciego simple desarrollado en
el HGZ3 del IMSS Aguascalientes, en pacientes de 18 a 60 anos programados para
colecistectomia laparoscoépica. Se dividieron en 3 grupos de acuerdo con la dosis
administrada de dexmedetomidina. Las variables recolectadas para el estudio fueron sexo,
edad, peso, talla, indice de masa corporal, ASA, EVA a las 0,4, 8, 12 y 24 horas, tiempo
hasta la primera solicitud de analgesia de rescate, la cantidad en mcg de requerimiento de
buprenorfina y la presencia de nausea y vomito postoperatorio. El analisis descriptivo fue
realizado mediante el software SPSS.

Resultados: Se incluyeron 72 pacientes en el estudio. Se observaron discrepancias en las
particularidades sociodemograficas de la poblacion estudiada en comparacion con estudios
previos realizados en otros paises. Al comparar las variables recolectadas entre los tres
grupos, no se encontré una diferencia estadisticamente significativa en relacion con la dosis
de dexmedetomidina y el nivel de dolor postoperatorio, ni en el tiempo hasta la solicitud de
analgésico de rescate, la dosis administrada o la presencia de nauseas y vomitos
postoperatorios.

Conclusiones: Los resultados sugieren que las diferentes dosis de dexmedetomidina no
afectan significativamente los resultados clinicos, recomendando el uso de dosis bajas para
minimizar efectos adversos y costos. Esto optimiza |la seguridad y eficiencia en la practica
clinica, y sugiere que futuras investigaciones podrian explorar otras combinaciones
terapéuticas para mejorar el manejo postoperatorio en esta poblacion especifica.

Palabras clave: Infiltracién preincisional, Dexmedetomidina, Ropivacaina, Colecistectomia

laparoscopica.



ABSTRACT

Background: Controlling postoperative pain is crucial for patient satisfaction, as it facilitates
the recovery process, prevents complications such as surgical dehiscence, and reduces
costs and hospital stay. Preincisional infiltration with local anesthetics and dexmedetomidine
has been shown to reduce rescue analgesic consumption and prolong postoperative
analgesia. However, there is discrepancy regarding the administered dose, which is why
this research focuses on the adjuvant dosage.

Objective: To compare postoperative pain levels using three different doses of
dexmedetomidine (0.5 vs 1.0 vs 1.5 mcg/kg) as an adjuvant in preincisional infiltration for
laparoscopic cholecystectomies.

Material and Methods: A randomized, single-blind controlled clinical trial conducted at the
Hospital General de Zona 3 del IMSS Aguascalientes. The study included patients aged 18
to 60 scheduled for laparoscopic cholecystectomy, divided into three groups based on the
administered dose of dexmedetomidine. Collected variables included sex, age, weight,
height, body mass index, ASA score, EVA at 0, 4, 8, 12, and 24 hours, time until the first
request for rescue analgesia, the amount of buprenorphine required (in mcg), and the
presence of postoperative nausea and vomiting. Descriptive analysis was performed using
SPSS software.

Results: Seventy-two patients were included in the study. Discrepancies were observed in
the sociodemographic characteristics of the study population compared to previous studies
in other countries. No statistically significant differences were found among the three groups
concerning dexmedetomidine dosage and postoperative pain level, nor in the time until
rescue analgesia request, the administered dose, or the presence of postoperative nausea
and vomiting.

Conclusions: The results suggest that varying doses of dexmedetomidine do not
significantly affect clinical outcomes, recommending the use of lower doses to minimize
adverse effects and costs. This approach optimizes safety and efficiency in clinical practice
and suggests that future research could explore other therapeutic combinations to improve
postoperative management in this specific population.

Keywords: Preincisional infiliration, Dexmedetomidine, Ropivacaine, Laparoscopic

cholecystectomy.



1. INTRODUCCION

La CLP es el procedimiento estandar para la extirpacién de la vesicula biliar, reemplazando
casi por completo la técnica abierta debido a sus humerosas ventajas, como la reduccion
en el tiempo de hospitalizacion, menor riesgo de complicaciones, y una recuperacion mas
oportuna para los pacientes. No obstante, el dolor postoperatorio sigue siendo una
preocupacion significativa, afectando tanto la recuperacién como la calidad de vida de las
personas operadas. Un manejo inadecuado del dolor puede resultar en un uso excesivo de
opioides, lo que conlleva riesgos adicionales, como la dependencia a largo plazo y otros
efectos adversos.

El manejo eficaz del dolor postoperatorio en la CLP es, por lo tanto, crucial no solo para el
bienestar del paciente, sino también para optimizar los resultados quirdrgicos y reducir el
gasto econdémica para el sistema de salud. Las estrategias analgésicas actuales incluyen
el uso de AL infiltrados en el sitio quirdrgico, una practica que ha demostrado ser eficaz
para minimizar el dolor en las primeras horas postoperatorias. Sin embargo, la duracién del
efecto analgésico de los AL como la ropivacaina es limitada, lo que ha llevado a la
investigacion de adyuvantes que puedan prolongar su accién y mejorar el control del dolor.
La DEX, un farmaco agonista selectivo de los receptores alfa-2 adrenérgicos, ha surgido
como un potencial adyuvante en el manejo del dolor postoperatorio. Sus propiedades
analgésicas y ansioliticas, junto con su capacidad para prolongar el efecto de los AL, la han
convertido en un foco de atencion en estudios recientes. Sin embargo, aun no existe un
consenso sobre la dosis 6ptima de DEX que maximice sus beneficios analgésicos sin
aumentar el riesgo de efectos secundarios.

En este contexto, el presen trabajo tiene como objetivo comparar el impacto de diferentes
dosis de dexmedetomidina como adyuvante en la IHQX con ropivacaina en pacientes
sometidos a CLP.

Este trabajo no solo contribuira a mejorar el manejo analgesico en pacientes sometidos a
Colecistectomia Laparoscopica, sino que también proporcionara datos valiosos que podran
ser utilizados en futuras guias clinicas, beneficiando a los pacientes y al sistema de salud

en general.



2. ANTECEDENTES

2.1 Estrategia de busqueda de informacion

Se llevaron a cabo busquedas exhaustivas de la literatura en las plataformas de PubMed,
Springer Link y Clinical Key, tanto en inglés como en espanol. Se utilizaron los siguientes
descriptores como palabras clave: dexmedetomidina, postoperative pain, ropivacaina,
wound infiltration. La busqueda se limité a estudiosen humanos con una antigiedad de 5
afios.

La busqueda inicial reveld un total de 143 articulos. La mayoria de la literatura identificada
abordaba técnicas distintas a las propuestas en este tr abajo, centrandose en la evaluacién
de analgesia transquirdrgica y la descripcién de efectos adversos. Por lo tanto, se
consideraron pertinentes aquellos estudios que evaluaban el dolor postquirdrgico después
de la técnica de infiltracion de dexmedetomidina con anestésico local o la instilacién
intraperitoneal, independientemente del tipo de cirugia. Se excluyeron los articulos que
utilizaban estos farmacos por otras vias de administracién, como neuroaxial, perineural,
interfacial o intraarticular e instilacion peritoneal.

Después de realizar la exclusién, se identificaron 4 articulos cuyos titulos y resumenes

fueron evaluados y son presentados en la siguiente seccién.

2.2 Antecedentes cientificos

Yifeng Ren et al (2020) realizaron un metaanadlisis incluyendo 23 ensayos clinicos
aleatorizados (1445 pacientes) eligiendo aquellos estudios en los cuales se centraron en
comparar a los pacientes que recibieron IHQX con DEX mas un AL contra aquellos que
recibieron AL solos. Los resultados a evaluar fueron: 1) la tasa de analgesia de rescate
dentro de las 24 horas posteriores a la cirugia, 2) la puntuaciéon de la EVA alas 1, 2, 4, 6,
8,12, 24 y 48 horas 3) el tiempo de laprimera analgesia de rescate y 4) el consumo total de
analgésicos de rescate. Como conclusién del metaanalisis los autores demostraron que la
DEX combinada con AL redujo significativamente la tasa de analgesia de rescate y el
consumo de analgésicos en comparacion con los AL solos, sin embargo encontraron
discrepancia con las dosis utilizadas dedexmedetomidina, segun su analisis se encontro
que la dosis bajas dedexmedetomidina (<1 mcg/kg) parece ser mas efectiva que las

dosis altas (>1mcg/kg) sin embargo recalcan que esto es solo un resultado inferencial y
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hace hincapié en la necesidad de centrarse en la dosis—respuesta de dexmedetomidina en

futuras investigaciones (1).

Li et al (2019) en Shannxi, China; realizaron un estudio controlado aleatorizado, en53
pacientes de 18 a 75 anos, ASA | y Il programados para fusién intersomatica lumbar
posterior de un solo nivel (L4-L5 o L5-S1) bajo anestesia general. El objetivodel estudio fue
evaluar el uso total de morfina, el momento de la primera demanda analgésica, los numeros
de analgesia PCA, la EVA a las 0, 4, 8, 12, 16 y 24 horas y los efectos adversos
postoperatorios. El muestreo fue aleatorizado en 2 grupos, el grupo R (n=28) se administré
20 ml de Ropivacaina al 0.5% y al grupo RD (n=29) se le administré 20 ml de Ropivacaina
al 0.5% mas 1 mcg/kg de dexmedetomidina. El tiempo hasta la primera analgesia de rescate
fue mayor en el grupo RD (10,5 + 3,7 h) en comparacién con el grupo R (6.3 £ 1.5 h)
(P=0.002). Las puntuaciones de EVA enel grupo R se mantuvieron por arriba de 2 puntos
en todas las horas evaluadas en comparacion con el grupo RD el cual mantuvo las
puntuaciones por debajo de 2 p= <0.05. Concluyeron que la adicion de 1mcg/kg de
dexmedetomidina a la infiltracionpreventiva de ropivacaina a la herida quirdrgica reduce
significativamente lospuntajes de EVA hasta las 16 horas después de la cirugia y prolonga

el tiempo de la primera dosis de rescate sin efectos secundarios graves (2).

Daiki et al (2019) en Tunez realizaron un estudio controlado aleatorizado en 63 pacientes
de 18 a 70 anos, ASA | y Il, ambos sexos, programados para disectomialumbar bajo
anestesia general. Se dividieron en 2 grupos, el grupo R (n = 30) se leinfiltro 2 mg/kg en la
herida con ropivacaina sola al 0.475% y para el grupo RD (n =33) recibi6 la misma dosis de
ropivacaina anadiendo 0.5 mcg/kg de dexmedetomidina, ambos sin superar volumen de
30ml. Se evalué el dolor posquirurgico utilizando EVAalas 0, 2,6, 12, 18 y 24 h, el consumo
total de opiaceos durante las primeras 24 horas y el tiempo hasta la primera analgesia de
rescate. El puntaje de EVA para el grupo RD se mantuvo pordebajo de 2 puntos en todas
las horas evaluadas en contraste con el grupo R el cual se mantuvo por encima de 2 puntos,
siendo esta diferencia estadisticamentesignificativa (p < 0,0001). La mediana de tiempo
hasta la primera analgesia de rescate fue significativamente menor en el grupo R 8 h (7-
12h) que en el grupo RD21 h (18-24h) (p < 0,0001). La mediana del consumo de opioides
fue de 3 (3-6) mgde morfina en el grupo R y de 0 (0-2) mg de morfina en el grupo RD. El
tiempo de primera movilizacién fue significativamente mas corto en el grupo RD (22 £ 03 h)

frente al grupo R (27 £ 06 h). Llegaron a la conclusion que la infiltracion de los bordesde la
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herida con ropivacaina combinada con dexmedetomidina resulté ser significativamente
superior para la analgesia posoperatoria en comparacion con la ropivacaina sola para

disectomias lumbares (3).

Praveena et al (2019) en Andhra Pradesh, India. realizaron un estudio clinico observacional,
aleatorizado, prospectivo, doble ciego, con el objetivo de evaluar la eficacia analgésica
posoperatoria y el tiempo hasta la primera solicitud analgésica, de la ropivacaina
preincisional con fentanilo en comparacion con la ropivacaina masdexmedetomidina en
colecistectomias laparoscépicas. En 80 pacientes con estadofisico ASA | y Il, de ambos
sexos, con edades entre 30 y 60 anos, divididos en 2 grupos, el Grupo RF recibié 30ml de
ropivacaina al 0.2% combinados con fentaniloimcg/kg y el grupo RD recibi6 30ml de
ropivacaina al 0.2% combinada condexmedetomidina 1mcg/kg, ambos infiltrados antes de
la incision quirdrgica. Se evalud el dolor por medio de la escala visual analoga (EVA) a los
30 min, 1, 4, 8, 12, 16 y 24 horas del posoperatorio, el tiempo hasta la primera solicitud de
analgesiay la dosis total de analgesia. Se obtuvo que en el grupo RD el EVA global en 24
horas fue menor (1,68 £ 0,46 frente a4,47 £0,94) con una p =0.01, el tiempo hastala primera
solicitud de analgesia (min) fue mayor (122,7 + 24,5 frente 2 89,3 + 13,2)con unap =0.01 y
el consumo total de diclofenaco (mg) fue mas bajo (95,3 + 15,6 frente a 135,7 £ 75,1) en
comparacion con el grupo RF p = 0.01. Por lo tanto, se concluye que el efecto
antinociceptivo de la infiltracién de ropivacaina en combinacién con dexmedetomidina es

superior al de ropivacaina con fentanilo (4).
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3. MARCO TEORICO

3.1 Dolor

Etimologicamente dolor proviene del anglo-francés peine (dolor, sufrimiento), del latin
poena (pena, castigo), a su vez del griego poiné (pago, pena, recompensa (5). La IASP lo
definid como “una experiencia sensorial y emocional desagradable causada por, o similar
a la asociada a una lesion tisular real o potencial”, sin embargo, es un fenémeno esencial
para la supervivencia, desempefando un papel protector que es vital. Sin embargo, cuando
la sefalizacion se vuelve anormal y persistente, la experiencia deldolor se convierte en

perjudicial para la persona, afectandola tanto a nivel fisico como psicoldgico (6).

3.2 Teorias y mecanismo del dolor

3.2.1 Teoria cartesiana (1662)

Rene descartes en su publicacién “El tratado del hombre” publicado en 1662 en Leiden
Holanda, hace un acercamiento a explicar el mecanismo del dolor y las respuestas
defensivas que se generan en el organismo, anatomicamente se refiereal sistema nervioso
en tres partes, la superficie externa, la superficie interna y los ventriculos cerebrales. La
superficie interna esta unida a la superficie externa por medio de hilos nerviosos que se
reparten por todo el cuerpo, en el interior de los nervios existen fibrillas que dan lugar al
flujo correcto del espiritu, creando asi la teoria dualista cuerpo-alma. Para descartes la
glandula pineal es considerada el centro de control del cuerpo y asiento del alma por ser
una estructura Unica la cualno tiene par y por estar situada geométricamente en el centro
del cerebro. En la perspectiva dualista de Descartes, que considera tanto el cuerpo como
el alma, se caracteriza la experiencia dolorosa como una percepcion del alma. Esta
percepcionsurge debido a estimulos que provienen del entorno externo al cuerpo o incluso

generados internamente por el propio cuerpo (7).

3.2.2 Teoria de la intensidad

Esta teoria propuesta en 1874 por el neurdlogo aleman W. Erb sugiere que los 6rganos de
los sentidos periféricos no se diferencian en tipos de umbral alto y bajopor lo tanto el dolor
se produce por una activacion mas intensa de los nervios mientras que un estimulo débil
produciria una sensacion no dolorosa. El descubrimiento posterior de las células nerviosas
de amplio rango dinamico en el asta dorsal de la médula espinal y las caracteristicas del

estimulo-respuesta del sistema sensoria apoyaria esta teoria (8).
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3.2.3 Teoria de la especificidad

Planteada por Max Von Frei entre los afios 1894 y 1896 refiere que la transmision del dolor
ocurre por de una via especifica que comienza en los receptores ubicadosen la periferia y
que continua por via ascendente hacia la corteza somatosensorial,siendo estos receptores
la puerta de entrada para el dolor, también Max describe los corpusculos de Ruffini los

cuales son selectivos para la temperatura alta y los deKraus para las temperaturas bajas (9).

3.2.4 Teoria de patrones

Esta teoria se postulo en 1929 al demostrar que los nociceptores se activaban condiferentes
acciones como la presion, la temperatura y no solo el estimulo nocivo, por lo tanto, refuta
la teoria de la especificidad y concluye que la estimulacion en elnociceptor provoca un
patrén el cual es traducido por el cerebro en la sensacién resultante. En el momento de su
introduccion, la teoria de patrones gand una popularidad significativa entre muchos
investigadores. Sin embargo, a través de mas investigaciones y el descubrimiento de
receptores Unicos para cada tipo de sensacion, se puede afirmar con certeza que esta teoria

es una explicacion inexactade cdémo sentimos el dolor (8,9).

3.2.5 Teoria del control de puertas

En 1965, R. Melzack y Charles Patrick W. proponen una teoria que cambiaria el
entendimiento del dolor: la Teoria del control de puertas. Con el descubrimiento de
nociceptores y fibras motoras, propusieron que estas fibras interactian en dos sitios
diferentes dentro del asta dorsal de la médula espinal, plantearon que el tacto de la piel se
transmite a 3 sitios dentro de la médula:

1) la sustancia gelatinosa, 2) el asta dorsal, y 3) un grupo de células llamadas células de
transmisidn. La puerta en la médula espinal es la sustancia gelatinosa en el asta dorsal,
que modula la transmisién de informacién sensorial desde las neuronas aferentes
primarias a las células de transmisién en la médula espinal. La actividad de las fibras de
gran calibre como las motoras inhibe (o cierra) la puerta, mientras que la actividad de las
fibras pequenas o nociceptores facilita (o abre) la puerta. Cuando la informacién nociceptiva
alcanza un umbral que supera la inhibicidn provocada, “abre la puerta” y activa vias que
conducen a la experiencia del dolor y sus comportamientos relacionados. Las deficiencias
de esta teoria, es que se centran en el dolor cutaneo y no toman en cuenta el dolor visceral
y muscular, ademas que solo se dirigen al dolor agudo y noabordan el mecanismo de
cronificacion del dolor, sin embargo, esta teoria estimuldmuchos estudios posteriores que

contribuyeron a la actual comprension del dolor (10).
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3.2.6 Modelo de neuromatrix

Melzack fue mas alla de su teoria inicial de la compuerta y reconceptualizé su teoriaal nuevo
término de neuromatrix que la describe como una red de enlaces sinapticosque estan
formados inicialmente de forma genética y después son esculpidos por diversas entradas
sensoriales, dando pie al inicio de lo que en la actualidad se conoce como plasticidad
neuronal, se ha demostrado que tanto la arquitectura sinaptica como la expresion de
neuropéptidos se modifican por estimulos sensoriales y eventos nocivos repetidos o
intensos. La diferencia entre la teoria dela compuerta y la neuromatrix es que en la primera
se enfatiza la apertura y el cierrede la puerta en cambio la teoria de la neuromatrix reconoce
la convergencia simultanea de la sensacion desagradable, las experiencias pasadas, los
factores culturales, el estado emocional, la informacién cognitiva, la regulacion del estrés y
el sistema inmunoldgico. La neuromatrix consta de multiples areas dentro del sistema
nervioso central como el tronco encefalico, el tdlamo, el sistema limbico, lascortezas insular,
somatosensorial, motora y prefrontal. La sefal de que estas areasdel sistema nervioso
central trabajan juntas y son responsables de permitir que unapersona sienta dolor, y se

refirié a ella como la "neurofirma"” individual y diferente para cada paciente (11).

3.3 Viade dolor

La via de dolor como actualmente se conoce puede definirse como el proceso dinamico y
multifasico mediante el cual los estimulos nocivos son detectados, transmitidos, percibidos
y modulados por el sistema nervioso. Este proceso incluye varias etapas clave:
Transduccion: Transformacion de un estimulo nocivo (mecanico, térmico o quimico) en una
sefal eléctrica a través de los nociceptores periféricos. Transmision: Conduccién de la senal
nociceptiva desde los nociceptores periféricos hacia el sistema nervioso central a través de
las fibras nerviosas aferentes, principalmente las fibras A-delta para dolor nociceptivo
somatico y fibras C para el dolor nociceptivo visceral. Modulacién: Procesamiento y
modificacion de la sefial nociceptiva en la médula espinal, donde se pueden amplificar o
atenuar mediante mecanismos inhibitorios o facilitadores, incluyendo la exocitosis de
neurotransmisores, endorfinas y encefalinas dadas por la sustancia gris periacueductal y el
nucleo magno del rafe. Percepcion: Reconocimiento e interpretacion consciente del dolor
en el cerebro, en areas como la corteza somatosensorial | y Il, el tdlamo, y el sistema

limbico, lo que da lugar a la experiencia subjetiva del dolor (12).
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4. MARCO CONCEPTUAL

4.1 Nivel de dolor postoperatorio

Para la evaluacion del dolor postoperatorio se utilizan escalas, que otorgan un valor
numeérico (ver adelante Escala de EVA). Los niveles mas altos de dolor postoperatorios
(EVA >7) se asocian con un aumento de la morbilidad, una peor recuperacién funcional y
una disminucién de la calidad de vida, ademas, la analgesia postoperatoria subdptima es
un factor de riesgo para el uso continuo de opioides, la dependencia de opioides y el dolor
postquirurgico persistente. Se informa dolor persistente en el 10-50% de las pacientes
después de cirugias comunmente realizadas, como reparaciones de hernia, cirugia de

mama y colecistectomia laparoscépica (13).

4.2 Infiltracion preincisional
Comprende la infiltraciéon de la piel y el tejido celular subcutaneo antes de la incision

quirurgica con anestésico local (14).

4.3 Ropivacaina

Es un anestésico local que causa un bloqueo temporal del ingreso de sodio a la neurona
inhibiendo la conduccion de impulsos en los axones neuronales con el objetivo de suprimir
la sensacién y producir analgesia. Estd aprobada por la FDA, se utiliza en bloqueos
epidurales, bloqueos periféricos y en lainfiltracion local (15). Las concentraciones seguras
de ropivacaina para la técnica de infiltraciéon de herida quirtrgica son de 0.2% al 0.75% (16),
sin provocar un aumento de las concentraciones plasmaticas del anestésico local que se

traduzca en toxicidad (17). La dosis téxica de ropivacaina es de 3 mg/kg (15,18).

4.4 Dexmedetomidina

La DEX es un agonista altamente selectivo de los receptores adrenérgicos alfa 2 con una
relacion de unién a2: a1 de 1620:1 con conocidas propiedades sedantes (3), ansioliticas y
analgésicas (19). Al administrarse por via subcutanea genera una vasoconstriccion local al
actuar sobre los receptores alfa 2B postsinapticos. Se ha encontrado que sus efectos
analgésicos se deben en primer lugar, a reducir la produccién de citocinas inflamatorias (IL-
6,TNF-a) (20); en segundo lugar, a la vasoconstriccion modulada por la accién de un
adrenoceptor a-2 vascular alrededor del sitio de la infiltracién, que disminuye la absorciéon
del AL y prolonga su eficacia y en tercer lugar, su accion sobre las fibras tipo C bloqueando

su despolarizacién y disminuyendo el dolor de tipo visceral (21-23).
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4.5 Efecto de la infiltracion en colecistectomia laparoscopica
El dolor posterior a una CLP se origina a partir de la incisién de los puertos. La infiltracién

con AL previo a la incisién reduce el dolor postquirurgico en el sitio de la incision (24).

4.6 Epidemiologia de la Colecistectomia Laparoscoépica

La CLP es un procedimiento quirdrgico de bajo impacto que se realiza para extraer la
vesicula biliar. Esta técnica sustituyé a la cirugia abierta para las colecistectomias
programadas desde en principio de la década de los 90s. En Estados Unidos se realizan
aproximadamente 300,000 colecistectomias laparoscopicas al afio (25). Entre el 10% vy el
15% de la poblacién presenta calculos de bilis sin sintomas aparentes. De este grupo,
alrededor del 20%desarrolla sintomas (cdlico biliar), y de este porcentaje sintomatico,
aproximadamente 1% - 4% experimentara alguna complicacion (colecistitis aguda,
pancreatitis biliar, coledocolitiasis, ileo de calculos biliares) que necesitaran intervencion
quirurgica. (25). El diagnéstico de colelitiasis y colecistitis se encuentra en el octavo lugar
de egresos hospitalarios, registrandose un total de 67,000 egresos en 2021 en camas
censables del IMSS. En cuanto a la colecistectomia setiene registro del 2004 en donde se
coloca como la segunda cirugia mas realizada siendo superada por la cesarea, se tiene un
registro de 61,449 procedimientos de colecistectomia abierta y de 16,141 procedimientos
de colecistectomia laparoscopica en este afno de los cuales el 77.6% de las cirugias se
realizan en mujeres y el restante en hombres (21,26). El mejor tratamiento para los

padecimientos benignos de la vesicula biliar es la CLP (22).

4.7 Dolor postquirurgica en colecistectomia laparoscopica.

Actualmente se conoce que el dolor posoperatorio a la CLP se genera por la incision
quirdrgica, se liberan distintos neurotransmisores como (bradicinina, histamina, capsaicina)
que estimulan a los nociceptores de las fibras nerviosas amielinicas (tipo C) las cuales se
despolarizan y comienzan la via de dolor con la liberacion de sustancia P y neurocinina A.
Los AL como la ropivacaina infiltrada interrumpen la transmision en la via de dolor
bloqueando los canales de sodio evitando que las fibras nerviosas se despolaricen y de esta
forma se evita la transmision deldolor, sin embargo, la duracion del anestésico en infiltracién
es limitado, logrando un tiempo de analgesia postquirurgica solo en las primeras 3 horas
postquirurgicas (23). Por este motivo en 2018 Abdelnaim y colaboradores investigaron el
efecto analgésico de la bupivacaina adicionada con adyuvantes como la DEX evidenciando
una mayor duracion de la analgesia postoperatoria (27).

Uso de opioides de rescate: El dolor es el sintoma perioperatorio mas frecuente, un tercio de
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los pacientes postquirurgicos han reportado una intensidad de dolor superior a 5 en EVA
después de la CLP que corresponde a una intensidad de moderada a severa (28). De acuerdo
con el ascensor analgésico de la OMS el dolor en intensidad moderada a severa debe de
tratarse con opioides fuertes parenterales de rescate como Fentanilo, Meperidina,

buprenorfina o tramadol (29).

4.8 Complicaciones de un inadecuado control del dolor postoperatorio en
colecistectomias laparoscopicas

Nauseas y vomitos postoperatorios son quejas comunes en los pacientes sometidos a
anestesia. Estos sintomas se deben principalmente al consumo de opioides parenterales
como rescate ante un dolor moderado o intenso. Ademas, el dolor también es una queja

dominante y la principal causa de recuperacién prolongada después de esta cirugia (30).

4.9 Técnicas anestésicas en colecistectomia laparoscoépica

4.9.1 Anestesia General Balanceada

La anestesia general balanceada es una técnica anestésica ampliamente utilizado en
cirugias como la colecistectomia laparoscopica. Esta técnica busca lograr un equilibrio entre
varios agentes anestésicos y medicamentos para proporcionar unaanestesia segura y
efectiva durante el procedimiento (31). Para controlar el dolor durante y después de la
cirugia, se realizan diversas técnicas adicionales como bloqueos neuroaxiales (peridural) o
infiltraciones en la herida quirurgica tantopreincisionales o postincisionales con anestésicos
locales, especificados mas adelante (32). La anestesia general en la colecistectomia
laparoscopica ofrece ventajas como la garantia de una experiencia sin dolor durante el
transoperatorio, la relajacion muscular efectiva y la capacidad de mantener una via aérea

segura (33).

4.9.2 Anestesia combinada

Es una técnica anestésica que combina la anestesia general balanceada con un bloqueo
peridural, esto con el propdsito de proporcionar tanto una anestesiaprofunda y controlada
durante la cirugia como mejorar la analgesia transoperatoria@) La anestesia combinada,
ofrece ventajas disminuyendo el grado de dolor transy posoperatorio. Sin embargo, no deja
de ser una técnica invasiva que se traduce en riesgos adicionales (cefalea postpuncion,
raquia masiva, lesion nerviosa, meningitis, hematoma peridural) para el paciente por lo cual
se buscan técnicas queofrezcan adecuado control de dolor postquirdrgico que sean menos

invasivas y seguras para los pacientes (22).
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4.9.3 Técnicas de infiltracidon de herida quirdrgica

La infiltracion de la herida con anestésico tanto preincisional como postincisional esuna
técnica para disminuir el dolor agudo postoperatorio. El anestésico local puede proporcionar
un efecto analgésico sélido al interrumpir la sefal nociceptiva del sistema neuronal
periférico porvia aferente al sistema nervioso central (3). Las técnicas de infiltracion varian
de un procedimiento a otro y requieren del conocimiento de la anatomia y el origen del
dolor en la intervenciéon quirdrgica. Para la colecistectomia laparoscépica la infiltracion

puede realizarse en el tejido musculofascial, subcutaneo y peritoneal (34).

4.9.4 Preincisional
La infiltracién preincisional implica la administracién de un anestésico local con o sinalgun
adyuvante (dexmedetomidina, dexametasona, Sulfato de Magnesio, fentanilo,etc.) en el
area quirdrgica 5 minutos antes de realizar la incisién para la colecistectomia laparoscopica.
Este enfoque se realiza con el propodsito de bloquearlas terminaciones nerviosas locales y
reducir el dolor antes de que se inicie la incisiébn quirurgica. Algunos de los beneficios
asociados con esta técnica incluyen:
- Reduccién del Dolor Inicial: Al administrar el anestésico antes de la incision,se
bloquea la via del dolor antes de que se presente la cascada de neurotransmisores
y citocinas en el sitio de la lesion reduciendo la inflamacién y por lo tanto el dolor
postoperatorio (18).
- Menor Necesidad de Analgésicos Sistémicos: Al reducir el dolor local, se puede
disminuir la necesidad de analgésicos opioides sistémicos, lo que a lavez logra
disminuir los efectos indeseados (nausea, vomito, estrefiimiento, retencién urinaria,

depresion respiratoria) relacionados con estosmedicamentos (35).

4.9.5 Postincisional

En contraste, la infiltracion postincisional implica la administracion de anestésico local al
finalizar la cirugia. Aunque sigue siendo util para la disminucién del dolor, se ha encontrado
que esta técnica es menos eficaz en comparacién con la infiltracion preincisional. Esta
diferencia de eficacia puede incluir: retraso en el alivio del dolor y necesidad de mayor
cantidad de opioide (35).

4.10 Contexto relacionado con la investigacion

El uso de la infiltracion preincisional ha demostrado ser superior a la infiltracion
postincisional en la disminucion del dolor y la menor necesidad de analgésicos sistémicos
en la CLP (36).
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En estudios anteriores se demostré que la adicion de DEX a la ropivacaina para la
infiltracion preincisional mostré un adecuado manejo del dolor postoperatorio sin embargo
en el metaanalisis encontrado se encontraron discrepancias en cuanto a la dosis 0ptima de
dexmedetomidina como adyuvante, por lo tanto la falta de consenso en cuanto a la dosis
Optima y la escasez de ensayosclinicos que comparen diferentes niveles de dosificaciéon
resaltan una laguna criticaen el conocimiento médico. Esta investigacion se propone llenar
este vacio y contribuir a una comprensién mas profunda y especifica de como la
dexmedetomidina, en dosis precisas, puede disminuir el dolor postquirurgico y mejorar la

calidad de vida de los pacientes sometidos a colecistectomia laparoscépica (37).

4.11 Escala de EVA

La escala visual analoga se validé para el dolor crénico y agudo, con el objetivo de
representar con precision la sensacion humana del dolor, obteniendo una cifra especifica y
cuantitativa (38). Se ha documentado el origen de esta escala en el ano1921 por Hayes y
Patterson en donde el EVA (Figura 1) consta de una linea horizontal continua de 10cm de
longitud que oscila entre 0 (extremo de la izquierda)y 10 (extremo de la derecha), llamandolo
inicialmente como “método de clasificaciongrafica” y siendo validada en 1983 con el nombre
que actualmente conocemos (39,40). La escala logré una fiabilidad de 0.77 con una validez
de 0.84 (24). Las puntuaciones del dolor se interpretan de la siguiente manera: 0 = sin dolor;
1-3 = dolor leve; 4-6 = dolor moderado; 7-10 = dolor intenso. De acuerdo a la escalera
analgésica de la OMS el dolor leve se puede manejar con paracetamol a dosis de 10 a
15mg/kg mas un AINE, en dolor moderado se debe de agregar un opioide débil,como
buprenorfina 100mcg IV (41).

Grafico 1: Figura utilizado para aplicar la Escala Visual Anéloga
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5. JUSTIFICACION

La CLP es la segunda cirugia mas comun en el IMSS (26). Entre el 10% y el 20% de la
poblacion desarrollara esta afeccion en algin momento de su vida (42). Las ventajas de la
CCL incluyen una reduccion significativa en el sangrado intraoperatorio (50 ml frente a 200
ml, p = 0,001). Sin embargo, entre el 17% y el 41% de los pacientes experimentaran dolor
en el periodo postquiruargico (43). El tratamiento adecuado del dolor postoperatorio es muy
importante para la recuperacién de los pacientes, evitando complicaciones relacionadas
con un control inadecuado del dolor después de la colecistectomia laparoscépica, como el
uso de opioides de rescate, prolongacion de los dias de hospitalizacion (44) y aumento de
los costos por medicamentos para nauseas y vomitos.

Aunque la CLP generalmente se considera con un nivel de dolor menor que la cirugia
abierta, el dolor sigue siendo una de las principales razones para retrasar el alta hospitalaria
después de este procedimiento. Una estrategia efectiva para reducir el dolor postoperatorio
es la administracion de AL y adyuvantes directamente en la herida quirargica (44). El
objetivo principal de prevenir el dolor postquirdrgico es reducir el estrés después de la
cirugia y promover el retorno a actividades basicas como respirar, comer, dormir y
movilizarse temprano. Ademas, una gestién efectiva del dolor no solo disminuye la
disfuncion organica y acelera el alta hospitalaria, sino que también beneficia a nivel social
y econdmico a los pacientes y sus familias al mejorar la calidad de vida, reducir la necesidad
de cuidados posteriores y disminuir los costos relacionados con hospitalizaciones
prolongadas (22).

La factibilidad de llevar a cabo este estudio en el Servicio de Anestesiologia del HGZ3 de
Aguascalientes se basa en la disponibilidad del material y medicamentos necesarios. La
CLP es una cirugia comunmente realizada en dicho hospital. Los datos requeridos para
esta investigacion, como la edad, el sexo, el peso y el estado fisico segun ASA, asi como
la evaluacion del nivel de dolor, se recopilan de manera rutinaria en el entorno clinico. Las
instalaciones y recursos disponibles en el hospital permiten el desarrollo de nuestra
investigacion, en 2022 se realizaron en el HGZ3 288 (24/mes) CLP.

La viabilidad de una investigacion sobre la comparacion del nivel de dolor postoperatorio
utilizando diferentes dosis de dexmedetomidina como adyuvante en la infiltracion
preincisional para colecistectomia laparoscépica en el HGZ3 de Aguascalientes, se

sustenta en varios factores. En primer lugar, el hospital cuenta con la infraestructura
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necesaria y la experiencia en la realizacion de colecistectomias laparoscépicas. Ademas,
la recopilacién rutinaria de datos como la evaluacion del dolor y los parametros clinicos
permitié un analisis riguroso. Esta investigacion contribuye significativamente al manejo del
dolor postoperatorio y optimizar la atencién brindada a nuestros pacientes.

La investigacion sobre la determinacion de la dosis éptima de DEX como adyuvante a la
ropivacaina en la IHQX para CLP tiene implicaciones significativas para nuestra practica
clinica diaria. Los resultados del presente trabajo proporcionan una visién mas clara sobre
la dosis adecuada de DEX y su eficacia en el descenso del nivel de dolor postquirurgico.
Estos hallazgos podran guiar a los anestesidlogos y cirujanos en la eleccién de dosis
optimas, mejorando asi la atencion y la gestion del dolor en pacientes sometidos a esta
cirugia. Ademas, la presentacién de los resultados en congresos y su inclusién en
repositorios académicos contribuiran al avance del conocimiento médico y beneficiaran a la

poblacion atendida en el HGZ3 de Aguascalientes.
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6. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A nivel internacional, aproximadamente el 15 % de los estadounidenses sufrira de
colelitiasis. Estudios recientes sugieren que el aumento en la obesidad y el sindrome
metabdlico esta relacionado con un incremento en el diagndstico de esta enfermedad (42).
A nivel nacional, en 2009, la colecistitis se posicioné como la cuarta causa de egreso
hospitalario de tipo quirurgico (45). El Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud
(CENETEC) publicé en 2010 la Guia de Practica Clinica de Diagnéstico y Tratamiento de
Colecistitis, favoreciendo una atencién oportuna y reduciendo complicaciones como el dolor
posoperatorio, la recuperacion temprana, la estancia hospitalaria y los dias de incapacidad,
lo que a su vez disminuye el gasto institucional. A pesar de estas politicas publicas, segun
el Informe al Ejecutivo Federal y al Congreso de la Unién sobre la Situacion Financiera y
los Riesgos del IMSS 2021-2022, la colelitiasis y la colecistitis siguen siendo la octava causa
de egreso hospitalario en camas censables (26). Por lo tanto, nuestra investigacion propone
una intervencion para el manejo de una complicacién de la CCL, como es el dolor

posoperatorio, que no presenta consideraciones por etnia o género.

Segun el estado actual del conocimiento, el tratamiento del dolor postquirdrgico en
pacientes a quienes se les practica una CLP se beneficia de la IHQX con un AL, como la
ropivacaina. Esta técnica ha demostrado ser eficaz para reducir el dolor postoperatorio (18).
Sin embargo, es importante sefalar que la duracion analgésica con este Unico
medicamento se ha reportado en un promedio de 6 horas, y la reduccién del dolor se ha
evaluado en un EVA en promedio de 4 puntos. Por lo tanto, se concluye que su efecto
analgésico es limitado (2). Dado esto, las investigaciones se han enfocado en anadir un
farmaco adyuvante a la ropivacaina, siendo la dexmedetomidina una opcién. La
dexmedetomidina provoca vasoconstriccion local en el sitio de infiltracion, lo que retrasa la
absorcion sistémica del anestésico y, en consecuencia, aumenta su duracién analgésica
(46). No existe un consenso sobre la dosis optima de dexmedetomidina, presentando

discrepancias en la estandarizacion de la dosis.

En la actualidad, la cirugia minimamente invasiva, como la CLP, genera dolor agudo en la
herida. Este dolor incluye sensibilizacion periférica, hiperalgesia secundaria y dolor
espontaneo (47). El manejo del dolor posoperatorio de la herida se basa en AINE y opioides.
Sin embargo, el uso de estos medicamentos puede generar efectos secundarios, como

nauseas y vomitos postoperatorios (NVPO) y retencién urinaria, lo que resulta en un gasto
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adicional para la institucion (48). Para disminuir los efectos de los opioides en la analgesia
multimodal, se ha utilizado la IHQX con RD (49). Algunos estudios clinicos aleatorizados
han abordado este problema y han identificado que la DEX anadida a la ropivacaina
disminuye de manera importante el nivel de dolor postquirurgico, el consumo de
analgésicos y opioides de rescate (50). Sin embargo, se observan variaciones en la dosis
utilizada, que van desde 0.5 mcg/kg (51) y hasta dosis mas altas de dexmedetomidina
(mayores de 1.5 mcg/kg) reportadas en los estudios de Bhardwaj (50,52). Por lo que nace

la interrogante de este trabajo.
Pregunta de investigacion: ¢ Cual es el nivel de dolor postoperatorio utilizando diferentes

dosis de dexmedetomidina como adyuvante en la infiltracion preincisional para

colecistectomia laparoscopica en el hgz3 Aguascalientes?
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7. OBJETIVOS
7.1 Objetivo General

Comparar el nivel de dolor posoperatorio utilizando 3 diferentes dosis de dexmedetomidina

(0.5 vs 1.0 vs 1.5 mcg/kg) como adyuvante en la IHQX para CLP en el HGZ3.

7.2 Objetivos Especificos

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes participantes en el
estudio.

2. Medir el nivel de dolor postoperatorio mediante la escala de EVA alas 0, 4, 8, 12y 24
horas postquirurgicas en pacientes PO de CLP mas IHQX con RD a 0.5 mcg/kg, 1
mcg/kg y a 1.5 mcg/kg.

3. Evaluar el tiempo de analgesia postquirurgica desde la infiltracion preincisional hasta la
1ra dosis de opioide de rescate en pacientes PO de CLP mas IHQX con RD a 0.5 mcg/kg,
1 mcg/kg y a 1.5 mcg/kg.

4. Comparar la dosis total de opioides de rescate administrados en las primeras 24 horas
postquirurgicas en pacientes PO de CLP mas IHQX con RD a 0.5 mcg/kg vs 1 mcg/kg
vs 1.5 mcg/kg.

5. Evaluar la presencia de nauseas y vomito postoperatorio en las primeras 24 horas
postquirurgicas en pacientes PO de CLP mas IHQX con RD a 0.5 mcg/kg vs 1 mcg/kg
vs 1.5 mcg/kg.

8. HIPOTESIS

H1: Existe diferencia estadisticamente significativa en el nivel de dolor posoperatorio
utilizando 3 diferentes dosis de dexmedetomidina (0.5 vs 1.0 vs 1.5 mcg/kg) como
adyuvante en la infiltracion preincisional para CCL en el HGZ3.

HO: No existe diferencia estadisticamente significativa en el nivel de dolor posoperatorio
utilizando 3 diferentes dosis de dexmedetomidina (0.5 vs 1.0 vs 1.5 mcg/kg) como

adyuvante en la infiltracion preincisional para CCL en el HGZ3.

8.1 Hipotesis de investigacion para objetivo especifico 3
H1: El tiempo de analgesia postquirdrgica desde la infiltracion preincisional hasta la 1ra
dosis de opioide de rescate sera menor en el grupo de RD a 0.5 mcg/kg en comparacion

con los que reciben DEX a 1.0 mcg/kg y 1.5 mcg/kg.
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HO: El tiempo de analgesia postquirdrgica desde la infiltracion preincisional hasta la 1ra
dosis de opioide de rescate NO sera menor en el grupo de RD a 0.5 mcg/kg en comparacion

con los que reciben DEX a 1.0 mcg/kgy 1.5 mcg/kg

8.2 Hipotesis de investigacion para objetivo especifico 4

H1: La dosis total de opioide de rescate administrados en las primeras 24 horas
postquirdrgicas en pacientes PO de colecistectomia laparoscopica mas infiltracion
preincisional sera menor en el grupo de RD a 0.5 mcg/kg en comparaciéon con los que
reciben DEX 1.0 mcg/kg y 1.5 mcg/kg.

HO: La dosis total de opioide de rescate administrados en las primeras 24 horas
postquirdrgicas en pacientes PO de colecistectomia laparoscopica mas infiltracion
preincisional NO sera menor en el grupo de RD a 0.5 mcg/kg en comparacién con los que

reciben DEX a 1.0 mcg/kg y 1.5 mcg/kg.

8.3 Hipodtesis de investigacion para objetivo especifico 5
H1: La presencia de nausea y voémito postoperatorio en las primeras 24 horas
postquirdrgicas en pacientes PO de CLP mas IHQX sera menor con RD a 0.5 mcg/kg en
comparacion con los que reciben DEX a 1.0 mcg/kg y 1.5 mcg/kg.
HO: La presencia de nausea y vomito postoperatorio en las primeras 24 horas
postquirdrgicas en pacientes PO de CLP mas IHQX NO sera menor con RD a 0.5 mcg/kg

en comparacion con los que reciben DEX a 1.0 mcg/kg y 1.5 mcg/kg.
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9. METODOLOGIA
9.1 Disefio de la investigacion

Ensayo clinico controlado aleatorizado, unicéntrico, ciego simple.

9.2 Lugar en donde se desarrollara el estudio
HGZ3 del IMSS Aguascalientes.

9.3 Poblacién de estudio

Participaron derechohabientes de 18 a 60 afos, de ambos sexos a quien se les practico
una CLP bajo anestesia general balanceada en el HGZ3 del IMSS en Aguascalientes.
Tabla 1. Variables dependientes, independientes y otras.

VARIABLES DEPENDIENTES

Variable Definicion Conceptual Definicion Operacional Escalade Indicadores
Medicién
Nivel de dolor | Experiencia sensorial y emocional Las puntuaciones de dolor Cuantitativa | 0 a 10 puntos
postopera-torio desagradable causada por, 0 se registraran con la escala  Discreta
similar a la provocada por una visualanaloga (EVA)
lesion tisularreal o potencial (6). iniciando su medicion
posterior al término de
cirugia, alas 4, 8, 16y 24
horas postquirdrgicas

Tiempo de El tiempo transcurrido desde el Se registrara el tiempo Cuantitativa Minutis y horas
analgesia post término de la cirugia hasta la desdeel término de la Continua
quirdrgica presencia de dolor moderado en  cirugia hastala solicitud de
reposo (53). la primera dosis opioide de
rescate (dolor moderado
EVA >4)
Dosis total de Mcg de Analgésico opiaceos  Se contabilizara la cantidad Cuantitativa Microgramos
Opioide de utilizado cuando se presentedolor de microgramos de Continua
rescate moderado en el postquirurgico Buprenorfina utilizada, la
(54). cual sera indicada cada 6

hrs hastaque el paciente
refiera EVA <4
Nauseas y La nausea es una sensacion La presencia referida por el  Cualitativa Presencia
vomito post desagradable que se percibe como paciente de la sensacion de Dicotomia Ausencia
operatorio un malestar en el epigastrio y en el nausea o la presencia de

cuello precededel vomito desde el término de
vomito que constituye un acto la cirugia hasta el
reflejo, con componentes postquirurgico.

perfectamente coordinados que
terminan en la expulsion del
contenido gastrico en las primeras
24 hrs postquirurgicas (55).

VARIABLES INDEPENDIENTES
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Variable Definicion Conceptual Definicion Operacional  Escalade Indicadores

Medicién
Dexmedetomi- Agonista de los receptores Adyuvante de la ropivacaina Cualitativa Grupo 1: RD
dina adrenérgicos alfa 2 altamente que funciona como Nominal 0.5 mcg/kg
selectivo con una relacion de union analgésico, es decir, que se Grupo 2: RD
a2: a1 de 1620:1 con propiedades utiliza para disminuir el nivel 1.5mcg/kg
sedantes, ansioliticas y del dolor, sera administrado Grupo 3: RD
analgésicas (3). de acuerdo con cada grupo. a 1 meg/kg
OTRAS VARIABLES
Edad Tiempo transcurrido a partir del =~ Pacientes de 18 a 60 afios Cuantitativa AfRos
nacimiento hasta la fecha del cumplidos al momento del Discreta
estudio (56). estudio.
Sexo Condicion anatomica que distingue Género sexual del paciente Cualitativa  Masculino
al hombre de la mujeren los seres  durante su hospitalizacion Nominal Femenino
humanos (57). definida como masculino o
femenino
Peso corporal Es la fuerza que genera la Valor numérico expresado en Cuantitativa Kilogramos
gravedad sobre el cuerpo humano kilogramos Continua
(58).
Talla Distancia medida de pies acabeza Valor numérico expresado en Cuantitativa Metros
(59). metros Continua
indice de Indicador que relaciona el pesoy la El cociente resultante de la = Cualitativa Bajo (Menor a
masa corporal estatura de un individuo. (60).  division del peso del paciente  Ordinal 18.5)
en kg entre el cuadrado de su Normal (18.5 a
estatura en mts. 24.9)
Sobrepeso
(25.0a
29.9)
Obesidad
(Mayora 30.0)
ASA Clasificacion creada por La ASA |: Individuo en buen  Cualitativa ASA | ASAII
Sociedad Americana de estado de salud, sin ninguna  Ordinal
Anestesiologia (ASA) anormalidad, aparte del
universalmente adoptada por problema localizado que
anestesidlogos para describir el requiere intervencion;
estado fisico de los pacientes pacientesaludable.
antes de ser sometidos a una
cirugia (61). ASA II: Persona con una leve

o0 moderada alteracién o
enfermedad sistémica que no
ocasiona incapacidad o
restriccion funcional; paciente
con alguna alteracioén o
enfermedad sistémica leve o
moderada que no afecta su
capacidad o funcion.

9.4 Grupos de estudio
Grupo 1: Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas 0.5 mcg/kg de Dexmedetomidina.
Grupo 2: Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas 1.5 mcg/kg de Dexmedetomidina.
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Grupo 3: Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas 1 mcg/kg de Dexmedetomidina.

9.5 Tamafo de muestra

En 2022 se realizaron 288 (24/mes) CLP en el HGZ3. El calculo de la muestra se realizo
tomando en cuenta el tipo de hipotesis que hemos formulado. Esta hipotesis, por sus
caracteristicas previamente mencionadas, se define como una hipotesis de superioridad
con un desenlace continuo. La ejecucion de este proceso se realiz6 mediante el uso de los
programas Ry RStudio, donde se implementaron los calculos matematicas pertinentes y el
cbédigo necesario para establecer una funcion que calculara el tamafo de muestra para
cada grupo de estudio de acuerdo con el tipo de hipétesis planteada. Aqui se presenta el
resultado obtenido de este analisis y el cédigo de programacion utilizado.

n.2mu.sup<-function(alpha,beta,k,muT,muC,s,delta){
nC<-(gnorm(1-alpha)+gnorm(1-beta))*2*s*2*(1+1/k)/((muT-muC)-delta)*2 nT<-k*nC
Grupo<-c("Tratamiento =","Control =")n<-ceiling(c(nT,nC))
n<-data.frame(Grupo,n)print(n)}

Donde:
Alpha=0.05Beta=0.2k=1muT =2 muC=6 s =8 Delta=2

n= 22 pacientes por grupo + 10% de pérdidas; n = 24 pacientes por grupon total = 72

pacientes

9.6 Aleatorizacion y cegamiento
Se utilizé el método de muestreo aleatorio simple, para generar nimerosaleatorios en el
programa Excel®:
e Se cred una lista con numeros aleatorios del a 1 al 72 para el total de
pacientes del protocolo.
e En Excel se coloco el siguiente comando: =ALEATORIO.ENTRE(1,72)

e Se asignaron 24 pacientes para cada grupo (Grupo 1, 2y 3).

El proceso de aleatorizacion utilizado se realizé de manera ciego simple. Estos grupos se
mantuvieron identificados Unicamente por nimeros 1, 2 o 3, asegurando que tanto el
operador como los auxiliares involucrados permanezcan ciegos a la asignacion de los
pacientes. La Unica persona con conocimiento de la asignacion a cada grupo fue el tesista.

Este proceso de cegamiento se mantuvo sin excepciones hasta la conclusion del estudio.
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9.7 Seleccion de los sujetos de estudio

9.7.1 Criterios de inclusién

Ambos sexos.

Pacientes que tengan de 18 a 60 afios cumplidos.

Pacientes con peso mayor a 33 kg.

Pacientes a quienes se le realizé una colecistectomia laparoscopica de forma
electiva y urgente.

Riesgo anestésico ASA | — .

Que hayan consentido su participacién en el estudio firmando la carta de

consentimiento informado.

9.7.2 Criterios de exclusion

Pacientes alérgicos a anestésicos locales (ropivacaina) o dexmedetomidina.
Paciente que reciban otro analgésico no incluido en el protocolo.

Pacientes que el procedimiento quirdrgico se convierta en colecistectomia abierta o
dure mas de 2 horas.

Paciente portador de bloqueo auriculo ventricular (BAV) de 2do y 3er grado,
sindrome del seno enfermo u otros trastornos de la conduccion auriculo ventricular

(revisar que este en marco teorico).

9.7.3 Criterios de eliminacion

Paciente que decida retirarse del estudio previo.

Pacientes que llegaron a presentar complicaciones asociadas a la cirugia, que
pudieron impedir con la continuacién del protocolo.

Paciente cuya informacidon no haya sido recabada de manera completa al final

del estudio.
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9.8 Técnicas, procedimientos e instrumentos utilizados en larecoleccion de
datos

9.8.1 Procedimientos para la recoleccion de informacién

Método: Es un estudio experimental, tipo ensayo clinico aleatorizado y ciegosimple,
que incluye un total de 24 pacientes por grupo, programados para CLP de manera electiva
o urgente y que cumplieron con todos nuestros criterios de inclusion.
El tesista responsable del trabajo fue el encargado de realizar el listado de forma aleatoria,
y fue quien asigno a los pacientes a cada uno de los grupos.

e Grupo 1: Infiltracién preincisional con Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas

e 0.5 mcg/kg de peso de Dexmedetomidina.

e Grupo 2: Infiltracion preincisional con Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas

e 1.5 mcg/kg de peso de Dexmedetomidina.

e Grupo 3: Infiltracion preincisional con Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas 1

mcg/kg de peso de Dexmedetomidina.

Tanto el paciente como el médico adscrito y el residente asignado a la salaquirdrgica
desconocieron el grupo al que pertenecio el sujeto en estudio.
El médico adscrito o residente asignado a la sala quirargica fue quien llevé el registro de
los resultados.
Técnica: La cogida de informacién fue a través del llenado del instrumento de recoleccion.
Formato creado con la finalidad de facilitar la cogida de datos de los pacientes que forman
parte de la investigacién, con informacion medible relacionada con las variables de estudio.
(Anexo A)
Instrumento: Para evaluar el nivel de dolor postoperatorio fue utilizado el EVA la cual
consta de una linea horizontal de 10 cm en la que se representa en el extremo izquierdo
“sin dolor” (0 cm) y el extremo derecho como “el peor dolor” (10 cm). Se solicita al paciente
que senale con un punto sobre la linea la intensidad de su dolor, la cual seexpresa en

centimetros (Anexo C).

9.8.2 Descripcion general del estudio

Se realiz6 un ensayo clinico controlado aleatorizado, unicéntrico en el HGZ3 del IMSS
Aguascalientes,

Una vez que el Comité Local de Investigacién y Etica en Salud aprobé el estudio se

incluyeron a todos los pacientes sometidos a CLP de manera electiva o urgente que
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reunieron los criterios de inclusion previamente descritos, en el HGZ3 Aguascalientes, hasta
completar la muestra previamente establecida.

Una vez que el paciente ingresé al hospital, recompild su historial clinico, asegurandonos
de que cumpliera con los criterios de inclusidon previamente establecidos. Posteriormente,
se le brindé6 una detallada explicacion del protocolo de investigacion. Firmo el
consentimiento informado. Se verific6 que se contara con el equipo y los insumos
adecuados necesarios para realizar la técnica descrita. Ademas, se realizo la aleatorizacion
como se ha descrito previamente. La preparacion del medicamento se efectud por parte del
médico tesista, y luego se almacend en una jeringa sin identificacion dentro de un sobre
sellado, que fue entregado al anestesiélogo a cargo del paciente.

Una vez que se inici6 la anestesia general, el cirujano procedié con la preparacion aséptica
y antiséptica del sitio quirdrgico, que incluyd la colocacion decampos estériles. Cinco
minutos antes de realizar la incision, se administré el medicamento al paciente, el cual fue
previamente colocado en una jeringa estéril. Cabe destacar que ni el cirujano ni el
anestesiélogo tuvieron conocimiento del medicamento ni del grupo de estudio al que
pertenecia el paciente.

La medicion de la analgesia se realizd en diversas etapas del proceso postoperatorio
evaluado por el médico residente a cargo del paciente. Inicialmente,al finalizar la cirugia
(hora 0) y posteriormente, se realizaron evaluaciones a las 4, 8, 12 y 24 horas después de
la cirugia, registrando la intensidad del dolor utilizandola Escala Visual Analégica (EVA).
Es importante destacar que el personal encargado de la recoleccién de datos fue ajeno al
conocimiento del grupo al que pertenecia el paciente. Se administré6 como analgesia de
base postquirirgica Ketorolaco 30 miligramos de forma intravenosa cada 8 horas y
Paracetamol en una dosis de 1 gramo por via oral cada 8 horas, como parte del protocolo
de manejo del dolor postoperatorio.

La duraciéon de la analgesia se evalué considerando el momento de inicio de la infiltracion,
y se registré la hora en la que se observé dolor moderado, es decir una puntuacién superior
a 4 en la escala de EVA. El analgésico de rescate utilizado fue la buprenorfina a dosis de
100mcg IV por 30 min cada 6 hrs hasta que el EVA fuera menor a 4, anotando la cantidad
en mcg de buprenorfina requerido, de igual forma se registro la presencia o ausencia de
nausea y vomito postoperatorio y en caso de presentarlo se traté con Ondansetron 8mg

intravenoso.
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9.8.3 Descripcion de los procedimientos

1.

Una vez aprobado el protocolo se inicidé el entrenamiento de los médicos adscritos y

residentes que participaron en el protocolo. Esta capacitacién serealizd mediante la

metodologia para la infiltracion preincisional y la explicacién del instrumento para medir

el nivel de dolor postquirdargico (EVA). Al término de la capacitacién se realizé una

prueba de ensayo

Con el personal capacitado, se inicio la recoleccion de la muestra.

Se incluyeron en el estudio a los pacientes del area de quiréfanos programados de

manera electiva o urgente para realizacién de CLP que cumplieron con los criterios de

inclusion.

Una vez identificados los pacientes que cumplieron con dichos criterios, el investigador

les habld del objetivo del estudio ylos beneficios de participar, solicitando su aceptacién

y firma en el consentimiento informado.

El consentimiento informado se recopil6 previo a la cirugia programada.

Una vez aceptada la participacion en el estudio, el tesista procedié a la recoleccién de

datos (Anexo A).

El investigador principal genero la aleatorizacion de los pacientes como se indicé en la

seccion de muestreo, el medicamento con la dosis que correspondia se entregd en una

jeringa sin rétulo y en un sobre sellado al anestesidlogo a cargo del paciente. Las

jeringas se prepararon de la siguiente manera:

e Grupo 1: Infiltracion preincisional con Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas 0.5
mcg/kg de peso de Dexmedetomidina.

e Grupo 2: Infiltracion preincisional con Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas 1.5
mcg/kg de peso de Dexmedetomidina.

e Grupo 3: Infiltracién preincisional con Ropivacaina al 0.5% 20ml (100mg) mas 1
mcg/kg de peso de Dexmedetomidina.

El paciente pasé al area de quiréfano, se inicié anestesia general balanceada de

manera habitual, el cirujano realizé la asepsia y antisepsia de la zona quirurgica

y se vacio el contenido de la jeringa sin rotulo a una jeringa estéril para que el cirujano

realizara la infiltracion en las zonas a incidir 5 minutos previos anotando en la hoja de

recoleccion de datos la hora de infiltracion.

Técnica de infiltracion preincisional: La infiltracion preincisional implica la

administracién de un AL con adyuvante (DEX) en el area quirdrgica 5 minutos antes de

realizar la incision para la colecistectomia laparoscoépica.
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10. Una vez terminado el evento quirargico, se continud con la recoleccion de datos (Anexo
A) el grado de dolor segun la escala de EVA al término de la cirugia a las 4, 8, 12y 24
horas postquirdrgicas, la duracién de la analgesia, el total del analgésico de rescate
utilizado y la presencia o ausencia de nausea y vomito postoperatorio.

11. En las 24 horas postoperatorias todos los pacientes permanecieron con dosis horarias
de analgésico de base (ketorolaco 30mg IV cada 8 horas y paracetamol 1 gr VO cada
8 horas)

12. Para los pacientes que refirieron un dolor con EVA mayor a 4 (dolor moderado) se le
administré una dosis de rescate de buprenorfina 100mcg IV por 30 min cada 6 horas
hasta obtener un EVA menor a 4, anotando en la recoleccion de datos la cantidad de
dosis de rescate, la dosis total de buprenorfina utilizada en microgramos y el tiempo
hasta la primera solicitud de analgésico de rescate.

13. Si el paciente presentd ndusea o vomito en las primeras 24 horas postoperatorias se
registraba en la cédula de recoleccién de datos (Anexo A) y se administraba
ondansetron 8mg intravenoso.

14. No se tomaron en cuenta aquellas hojas de recoleccion de datos que se encontraron
incompletas o en los que el paciente rechazo continuar participandoen el estudio.

15. Se genero una carpeta para el resguardo de todas las cédulas del protocolo.

9.8.4 Control de calidad

Con la finalidad de disminuir el sesgo de seleccidon se tuvo una poblacion delimitada
(criterios de inclusién) evitando sesgo de autoseleccion. Para evitar el sesgo de memoria
se realizé el llenado inmediato del cuestionario. Por ultimo, para evitar el sesgo en el
procesamiento de datos obtenidos se codificé una base de datos y fue revisada por el

estadista del estudio para descartar errores de codificacion.

9.8.5 Métodos para procesar los datos (analisis estadistico)

Las variables fueron operacionalizadas y codificadas para la tabulacién de larecoleccién de
datos mediante una matriz en Microsoft Office Excel. Se aplicé el programa estadistico
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 27 para todos los analisis. Las variables
sociodemograficas y clinicas se analizaran descriptivamente, presentando medias vy
desviaciones estandar para variablescontinuas, y porcentajes para variables categéricas.
Se obtuvieron frecuencias y porcentajes para variables cualitativas, y medias con

desviaciones estandar para las cuantitativas. Se utilizé la prueba de normalidad de
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Kolmogorov-Smirnov para probar la distribucién de variables cuantitativas para seleccionar
en consecuencia el tipo de prueba estadistica a utilizar: paramétrico o no paramétrico. Para
el analisis se utilizaron estadisticas no paramétricas de las variables que mostraron una
distribucion no normal. Se utilizé la prueba de Kruskal-Wallis para comparar las variables

cuantitativas entre tres grupos en el caso de datos no paramétricos.

9.8.6 Herramientas Estadisticas
Todos los analisis se llevaron a cabo utilizando SPSS 27. La significancia estadisticase

establecio en p < 0.05 y los resultados se interpretaron en funcién de este umbral.
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10. ASPECTOS ETICOS

La investigacion se realiz6 en seres humanos, manteniendo como prioridad el respeto a su

dignidad y sus derechos, en estricta conformidad con las disposiciones de la Ley General de

Salud en México en materia de investigacion en salud, segun su ultima actualizacién

(publicada en el DiarioOficial de la Federacion el 15 de enero de 2014). El titulo segundo

de dicha ley establece las disposiciones y articulos pertinentes a este contexto (62).

ARTICULO 13.- En las investigaciones que involucren a seres humanos como sujetos de

estudio, debe primar el respeto a su dignidad y la proteccion de sus derechos y bienestar

(62).

ARTICULO 14.- La investigacién realizada en seres humanos debera cumplir con las

siguientes bases:

VI.

VII.

VIII.

Debe ajustarse a los principios cientificos y éticos que respaldan la investigacién
médica, prestando especial atencidén en relacion con su posible aportaciéon a la
resolucion de problemas de salud y al avance en novedosos campos de la medicina.
Debera estar basada en experimentacién previa en animales, laboratorios u otros
estudios cientificos.

Debe llevarse a cabo solo cuando el conocimiento que se busca obtener no pueda
conseguirse de otra manera adecuada.

Los beneficios esperados para los participantes deben superar siempre los riesgos
previsibles.

Se debe obtener el consentimiento informado del sujeto de investigacién, o de su
representante legal en caso de que el sujeto no pueda otorgarlo, de acuerdo con este
Reglamento y otras disposiciones legales aplicables.

La investigacion debe ser conducida por profesionales de la salud con la formacién y
experiencia necesarias para proteger la integridad del ser humano, bajo la
responsabilidad de una institucién de atencidn sanitaria que opere bajo la supervision
de las autoridades sanitarias competentes y que disponga de los recursos humanos
y materiales adecuados para garantizar el bienestar del sujeto de investigacion.
Debera contar con el dictamen favorable de los Comités de Investigacién, Etica en
Investigacién y Bioseguridad, cuando corresponda, de conformidad con lo establecido
en este Reglamento y otras disposiciones legales aplicables.

La investigacion debe realizarse con la autorizacién del responsable de la institucion
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de atencion sanitaria y, si es necesario, de la Secretaria, conforme a los articulos 31,
62,69, 71, 73 y 88 de este reglamento.

IX. La investigacion debe suspenderse de inmediato si surge un riesgo de lesiones
graves, discapacidad o muerte del sujeto de investigacion, o si el sujeto lo solicita.

X.  La institucion de atencién sanitaria en la que se lleve a cabo la investigacion es
responsable de proporcionar atencion medica al sujeto de investigacion en caso de
dafio relacionado directamente con la investigacion, sin perjuicio de la indemnizacion

legal que corresponda (62).

ARTICULO 16. En las investigaciones que involucren a seres humanos, se debe garantizar

la privacidad del individuo que participa en el estudio, identificandolo unicamente cuando

los resultados lo exijan y con su consentimiento.

ARTICULO 17. El riesgo en una investigacion se define como la posibilidad de que el

sujeto de estudio experimente algun dafo, ya sea inmediato o tardio, como resultado del

estudio. En el contexto de nuestro estudio, se aplicé una

e Investigacion con riesgo mayor que el minimo: Son aquellas en las que las
probabilidades de causar dafio al sujeto son significativas. Entre estos casos se incluyen:
estudios radioldgicos y con microondas, ensayos con medicamentos y modalidades
descritas en el articulo 65 de este Reglamento, pruebas con nuevos dispositivos,
estudios que involucren procedimientos quirurgicos, extraccién de sangre superior al 2%
del volumen circulante en neonatos, amniocentesis y otras técnicas invasivas o
procedimientos mayores, estudios que utilicen métodos aleatorios para asignar

tratamientos y aquellos que empleen placebos, entre otros.

ARTICULO 20.- Se define como consentimiento informado el acuerdo escrito en el cual el
participante de la investigacion, o su representante legal en caso de incapacidad, otorga su
permiso para participar en el estudio. Este consentimiento debe ser otorgado con un
entendimiento completo sobre la naturaleza de los procedimientos a realizar y los riesgos
potenciales involucrados, asegurando que la decision se tome de forma libre, sin presiones
ni coerciones externas.

ARTICULO 22.- El consentimiento informado se elaboré por escrito y cumplié con los

siguientes criterios:
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I Sera redactado por el investigador principal, asegurandose de incluir toda la
informacién a que se menciona en el articulo anterior y cumpliendo con todas las
normativas legales y reglamentarias pertinentes;

Il Debera ser revisado y, si es necesario, aprobado por el Comité de Etica en
Investigacion de la institucion de atencion sanitaria para asegurar que cumple con los
estandares éticos requeridos;

Ill. Debe contener los nombres y direcciones de dos testigos, ademas de detallar su
relacion con el sujeto de investigacion para establecer su imparcialidad y compromiso;

IV. Sera necesario que el documento sea firmado por los dos testigos, asi como por el
sujeto de investigacion o, en su defecto, por su representante legal. Si el sujeto no
puede firmar por si mismo, debera colocar su huella digital en el documento y otra
persona de su confianza podra firmar en su lugar.

V.  Se debera elaborar en dos copias, de las cuales una sera entregada al sujeto de
investigacion o a su representante legal, y la otra sera conservada por la institucion

para sus registros.

Este proyecto se adhiere también a los siguientes documentos y declaraciones:

La Declaracion de Helsinki, elaborada por la Asociacion Médica Mundial, establece los
principios éticos para la investigaciéon médica en seres humanos. Esta declaracion fue
adoptada durante la 82 Asamblea Médica Mundial en Helsinki, Finlandia, en junio de 1964.
Ademas, se debe tener en cuenta la ultima enmienda hecha por la Asamblea General en
octubre de 2013. También es relevante la Declaracién de Taipéi, que trata sobre las
consideraciones éticas relacionadas con las bases de datos de salud y los biobancos, y que
ha complementado oficialmente a la Declaracion de Helsinki desde 2016, de acuerdo con

la informacion proporcionada por la Asamblea Médica Mundial. (63,64).
La Declaracién de Ginebra de la Asociacion Médica Mundial, que establece la
responsabilidad del médico de "velar solicitamente y ante todo por la salud del paciente"

(64).

El Cédigo de Nuremberg, que destaca en su primera disposiciéon la importancia del

consentimiento informado o voluntario del sujeto humano. En este proyecto, se llevara a
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cabo obteniendo el consentimiento informado de los sujetos de estudio, quienes
participaran de manera libre, sin presiones y podran retirarse cuando lo deseen (65).

No se expuso a los participantes a riesgos o dafios innecesarios, se obtuvo la firma de una
carta de consentimiento informado para incluir al paciente en el estudio. Para obtener dicho
consentimiento, se proporciond una explicacién detallada al paciente sobre la naturaleza
del estudio, los riesgos y beneficios de participar, asi como los objetivos y justificacién del
mismo. Ademas, se aseguro al paciente que no habria repercusiones negativas en caso de
que decidiera no participar.

Existid6 completo respeto de los principios bioéticos de Beauchamp y Childress (63), que
incluyen: no maleficencia, beneficencia, autonomia y justicia. Este estudio respeta TODOS
los principios. El principio de no maleficencia implica la obligacion de evitar
intencionadamente causar dafio, abstenerse de infligir dolor o sufrimiento, no causar muerte
ni discapacidad, y abstenerse de ofender o perjudicarlos intereses de otros. Por otro lado,
el principio de beneficencia se refiere a prevenir, o hacer el bien a los demas. La
autonomia se relaciona con el respeto a la autodecisién, autodeterminacion y privacidad
de los pacientes, asi como la proteccién de la confidencialidad de los datos. En cuanto al
principio de justicia, que implica dar a cada uno lo que le corresponde, se traduce en
proporcionar un tratamiento equitativo y apropiado de manera imparcial y justa. Ademas,
esta propuesta de investigacién se adhiere a los tres principios éticos fundamentales
delineados en el Informe Belmont para la investigacion en seres humanos, los cuales son:
Respeto, al proteger y garantizar la autonomia de las personas, considerando el
consentimiento informado; Beneficencia, al buscar maximizar los beneficios de la
investigacion y minimizar los riesgos para los participantes de la investigacién; y Justicia, al
emplear procedimientos seguros y razonables en términos de costo-beneficio (63).

Se garantizé la adecuada utilizacién de la informacion, y se preservé la confidencialidad de
manera absoluta, en conformidad con lo establecido en la Ley Federal de Proteccion de
Datos Personales y la normativa NOM-004-SSA3-2012, especificamente en los apartados
5.4, 5.5y 5.7 del expediente clinico (65).

Seguridad de los sujetos: El monitoreo de datos para seguridad de los pacientes(sujetos
de estudio), una vez realizada la infiltracion preincisional se garantizé el monitoreo de signos

vitales pre, trans y post aplicacién del medicamento de estudio.

Resguardo de los datos personales: Se garantiza el resguardo de los datos personales
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por 10 afos con el investigador principal y en la jefatura de ensefanza del HGZ3.

Mecanismo para notificacion de informacion al CEl: Cuando se descubran resultados
inesperados, en caso de reportarse resultado adverso o idiosincratico sele dara aviso al

comité de ética por medio de un oficio por parte del investigador principal.

Valor cientifico: Con este estudio se pretende comparar el nivel de dolor postquirurgico en
pacientes a quienes se les realiza infiltracién preincisional con Ropivacaina mas dosis bajas
de dexmedetomidina vs ropivacaina mas dosis altas de dexmedetomidina mediante la
escala de EVA. Con el resultado de este estudio se espera encontrar una dosis adecuada
de dexmedetomidina como adyuvante para disminuir el nivel de dolor postquirurgico en los
pacientes a quienes se les realiza colecistectomia laparoscéopica. Permitiendo un valor
cientifico en nuestra poblacion debido a que es un ensayo clinico controlado y generara

informacion parapoder escalar en los niveles de investigacion a metaanalisis.

Beneficios a obtenerse: Esta investigacion no solo busca contribuir al avance cientifico,
sino también a mejorar la atencion y Ila experiencia del paciente en el proceso
postoperatorio. Su valiosa participacion ayudd en el curso de esta investigacion para
comparar las dosis de analgésicos que fomenten la disminucién del nivel de dolor después

de la cirugia de vesicula biliar.
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11. RECURSOS FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

11.1 Recursos materiales

* Maquina de anestesia con monitor

* Dexmedetomidina solucién inyectable 200mcg/2ml

* Ropivacaina al 0.75% solucion inyectable 150mg/20ml
* Jeringas de 20 ml

* Solucién inyectable estéril, ampulas de 10 ml

* Agujas de calibre 20 G

* Hojas, borradores, lapices y carpetas

11.2 Recursos humanos

* Meédico Asesor responsable de la investigacion.
* Médico residente de la investigacion

* Médico anestesidlogo adscrito a sala quirdrgica.

* Meédico residente adscrito a sala quirurgica.

11.3 Lugar

» HGZ3, Aguascalientes, Ags. Area asignada aquiréfanos

11.4 Recursos financieros
La investigacion puede ser reproducible, ya que el hospital cuenta con los recursoshumanos

e insumo necesarios, eliminando la necesidad de obtener financiamiento adicional.

Tabla 2. Presupuesto destinado a la investigacion

Presupuesto por tipo de gasto M/N
Inversion
Computadoras 00.00
Equipo de laboratorio 00.00
Herramientas y accesorios 00.00
Nuevas areas de investigacion 00.00
Obra Civil 00.00

A los que haya lugar de acuerdo con los convenios especificos de 00.00
financiamiento

Subtotal gasto de inversion 00.00
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Gasto corriente

Viaticos, pasajes y gastos de transportacion 200.00
Trabajo de campo 00.00
Difusion de los resultados de la investigacion 00.00
Honorarios por servicios profesionales 00.00
Pago por servicios externos 00.00
Articulos, materiales y utiles diversos 300.00
Gastos de atencién a profesores visitantes, técnicos o expertos 00.00
Documentos y servicios de informacion 00.00
Compra de libros y suscripcion a revistas 00.00
Registro de patentes y propiedad intelectual 00.00
Animales para el desarrollo de protocolos de investigacion 00.00
Validacién de concepto tecnolégico 00.00

A los que haya lugar de acuerdo con los convenios especificos de 00.00

financiamiento

Subtotal gasto corriente 500.00
Total 500.00

11.5 Factibilidad

Los investigadores que participaron en el presente protocolo cuentan con los
conocimientos tanto a nivel de investigacién, docencia, anestesiologia y manejo de
pacientes en este universo de trabajo permitiendo el desarrollo del presente protocolo, en
cuanto a los recursos financieros, materiales y fisicos existidé lacapacidad institucional
donde no se comprometid la finalizacion del presente protocolo. Por lo anterior fue factible

realizar el presente estudio

12. ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD

No aplica
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13. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

COMPARACION DEL NIVEL DE DOLOR POSTOPERATORIO UTILIZANDO DIFERENTES DOSIS DE
DEXMEDETOMIDINA COMO ADYUVANTE EN LA INFILTRACION PREINCISIONAL PARA COLECISTECTOMIA

Titulo LAPAROSCOPICA EN EL HGZ3 AGUASCALIENTES.
Actividad  jcripcidonde la 2023 2024
actividad Ago | Sep | Oct Nov | Dic | Ene | Feb | Mar | Abril |Mayol Julio |Agosto
A FASE DE PLANEACION
1 Usqueda de P P Pl P
Bibliografia R R R R
2 Redaccion del Pl P P P P P
Proyecto Rl R R R R R
3 pvision del P P P P
Proyecto R R R R
Presentaciénal P P P P P
4 comité local de
investigacion
Evaluacion  del P P P P P
5 comitélocal de
investigacion
Evaluaciondel P P P P P
6 comité
local de ética
B FASE DE EJECUCION
1 ecoleccionde P
datos
2 Drganizaciony P
tabulacion
Analisis e P P
3 interpre-
tacion
C FASE DE COMUNICACION
1 Redaccion e P
informe final
Aprobacién P
2 informefinal
3 mpresion del P
informe final
P |Planeado R Realizado | |
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14. RESULTADOS

En el presente estudio fueron incluidos 72 pacientes divididos de forma aleatoria a ciego
simple en 3 grupos previamente mencionados.

Respecto al grupo 1 la mayoria de los pacientes son del sexo femenino (87.5%) con una
edad media de 47.5 £ 6.8 y un indice de masa corporal de 26.1 £ 2.0, siendo la mayoria de
ASA Il (87.5%); en el grupo 2 la mayoria de los pacientes son del sexo femenino (79.2%)
con una edad media de 47.5 £ 6.9 y un indice de masa corporal de 26.7 + 1.3, siendo la
mayoria de ASA Il (79.2%); finalmente, en el grupo 3 la mayoria de los pacientes son del
sexo femenino (91.7%) con una edad media de 44.0 + 3.6 y un indice de masa corporal de
27.6 £ 1.5, siendo la mayoria de ASA |l (83.3%).

Grupo
Grupo 0.5 Grupo 1.0 Grupo 1.5
mcg/kg mcg/kg mcg/kg Total
Sexo Mujer Count 21 19 22 62
% within Grupo 87.5% 79.2% 91.7% 86.1%
Hombre Count 3 5 2 10
% within Grupo 12.5% 20.8% 8.3% 13.9%
Total Count 24 24 24 72
% within Grupo 100.0% 100.0% 100.0% 100.0%
Fuente: Investigacion reciente
Tabla 3: Distribucion de sexo
Grupo
Grupo 0.5 Grupo 1.0 Grupo 1.5
mcg/kg mcg/kg mcg/kg Total
ASA Asa | Count 3 () 4 12
% within Grupo 12.5% 20.8% 16.7% 16.7%
Asall  Count 21 19 20 60
% within Grupo 87.5% 79.2% 83.3% 83.3%
Total Count 24 24 24 72
% within Grupo 100.0% 100.0% 100.0% 100.0%

Fuente: Investigacion reciente

Tabla 4: Distribucion ASA
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Intervalo de confianza 95%

Desv. Limite
N Promedio estandar Limite inferior superior
Edad Grupo 0.5 mcg/kg 24 47.5833 6.88361 44.6766 50.4900
Grupo 1.0 mcg/kg 24 47.5000 6.92820 44.5745 50.4255
Grupo 1.5 mcg/kg 24 44.0000 3.61158 42.4750 45.5250
Total 72 46.3611 6.16054 44.9135 47.8088
IMC Grupo 0.5 mcg/kg 24 26.1023 2.00778 25.2545 26.9501
Grupo 1.0 mcg/kg 24 26.7335 1.33649 26.1691 27.2978
Grupo 1.5 mcg/kg 24 27.6487 1.57362 26.9843 28.3132
Total 72 26.8282 1.75938 26.4148 27.2416

Fuente: Investigacion reciente

Tabla 5: Distribucion de Edad e IMC

Las variables cualitativas se expresan como frecuencias y porcentajes, mientras que las
variables cuantitativas como medias y desviacion estandar.

Se comparo el efecto entre grupos respecto al EVA, observandose que a diferentes tiempos
no hubo diferencia estadisticamente significativa conforme el progreso de las mediciones

entre grupo.

Intervalo de confianza 95%

Limite Limite
N Promedio Desv. estandar inferior superior
EVAO Grupo 0.5 mcg/kg 24 .8333 1.09014 3730 1.2937
Grupo 1.0 mcg/kg 24 1.0000 .93250 .6062 1.3938
Grupo 1.5 mcg/kg 24 7917 .88363 4185 1.1648
Total 72 .8750 .96323 .6487 1.1013
EVA4 Grupo 0.5 mcg/kg 24 1.4167 1.24819 .8896 1.9437
Grupo 1.0 mcg/kg 24 1.6250 1.52693 .9802 2.2698
Grupo 1.5 mcg/kg 24 1.7083 1.04170 1.2685 2.1482
Total 72 1.5833 1.27545 1.2836 1.8830
EVA8 Grupo 0.5 mcg/kg 24 2.2500 1.48177 1.6243 2.8757
Grupo 1.0 mcg/kg 24 2.2917 1.48848 1.6631 2.9202
Grupo 1.5 mcg/kg 24 2.7500 1.42188 2.1496 3.3504
Total 72 2.4306 1.46149 2.0871 2.7740
EVA12 Grupo 0.5 mcg/kg 24 3.7083 1.42887 3.1050 4.3117
Grupo 1.0 mcg/kg 24 3.5000 1.61515 2.8180 4.1820
Grupo 1.5 mcg/kg 24 3.0000 1.35133 2.4294 3.5706
Total 72 3.4028 1.47905 3.0552 3.7503
EVA24 Grupo 0.5 mcg/kg 24 1.9167 1.31601 1.3610 2.4724
Grupo 1.0 mcg/kg 24 2.6250 1.61009 1.9451 3.3049
Grupo 1.5 mcg/kg 24 2.9167 1.47196 2.2951 3.5382
Total 72 2.4861 1.51046 2.1312 2.8411

Tabla 6: Comparacion de EVA a través del tiempo
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Sum of Squares df Mean Square F Sig.
EVAO Entre grupos .583 2 .292 .308 .736
Intra-grupos 65.292 69 .946
Total 65.875 71
EVA4 Entre grupos 1.083 2 .542 .327 722
Intra-grupos 114.417 69 1.658
Total 115.500 71
EVA8 Entre grupos 3.694 2 1.847 .861 427
Intra-grupos 147.958 69 2.144
Total 151.653 71
EVA12 Entre grupos 6.361 2 3.181 1.473 .236
Intra-grupos 148.958 69 2.159
Total 155.319 71
EVA24 Entre grupos 12.694 2 6.347 2.934 .060
Intra-grupos 149.292 69 2.164
Total 161.986 71

Tabla 7. Significancias de comparacion entre EVA

De igual forma no se observé una diferencia estadisticamente significativa entre el tiempo

necesario para una dosis de rescate ni la dosis necesaria de opioides

Intervalo de confianza 95%

Desv. Limite .
N Promedio estandar inferior superior
DosisTotal Grupo 0.5 mcg/kg 24 79.1667 77.90276 46.2712 112.0621
Grupo 1.0 mcg/kg 24 70.8333 85.86727 34.5748 107.0919
Grupo 1.5 mcg/kg 24 75.0000 84.69896 39.2348 110.7652
Total 72 75.0000 81.79328 55.7795 94.2205
DuracionPO Grupo 0.5 mcg/kg 24 422.9167 408.36343 250.4799 595.3534
Grupo 1.0 mecg/kg 24 294.5833  392.43919 128.8708 460.2959
Grupo 1.5 mcg/kg 24 375.4167  450.42955 185.2170 565.6164
Total 72 364.3056  415.30856 266.7128 461.8983

Fuente: Investigacion reciente

Tabla 8: Comparacion de tiempo hasta la primera solicitud de rescate y dosis de

rescate
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Tiempo de solicitud del primer rescate

Hipétesis nula Prueba Sig. Decision
1 La distribucion de la duracién es Prueba independiente de 40 Mantener
semejante entre todas las categorias  Kruskal-Wallis 3 hipotesis nula

de grupo

Fuente: Investigacion reciente
Tabla 9: Comparacion de tiempo en utilizar dosis de rescate

Dosis de rescate

Hipotesis nula Prueba Sig. Decision

1 La distribucion de la dosis de rescate  Independent-Samples Kruskal- .891 Mantener

es semejante entre todas las Wallis Test hipotesis nula

categorias de grupo

Fuente: Investigacion reciente
Tabla 10: Comparacion de dosis de rescate

La incidencia de nauseas y vémitos postoperatorio fue baja, sin diferencias
estadisticamente significativas entre los 3 grupos.

Grupo
Grupo 0.5 Grupo 1.0 Grupo 1.5
mcg/kg mcg/kg mcg/kg Total
Nauseas Count 22 22 21 65
% within Grupo 91.7% 91.7% 87.5% 90.3%
Count 2 2 3 7
% within Grupo 8.3% 8.3% 12.5% 9.7%
Total Count 24 24 24 72
% within Grupo 100.0% 100.0% 100.0% 100.0%

Fuente: Investigacion reciente

Tabla 11: Comparacion de la incidencia de nausea y vomito postoperatorio

Value df Asymptotic Significance (2-sided)
Pearson Chi-Square 3162 2 .854
Likelihood Ratio .306 2 .858
Linear-by-Linear 234 1 .629
Association
N of Valid Cases 72

a. 3 cells (50.0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 2.33.

Tabla 12: Prueba de Chi-cuadrada
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En la Grafica 2 se muestra graficamente el comportamiento de la sensacién de dolor
mediante el EVA a través del tiempo, como se puede observar, el comportamiento entre
grupos no tuvo una diferencia significativa, presentando un pico en las 12 horas

postoperatorias para el grupo 1y 2, el grupo 3 mantuvo un EVA constante.

COMPORTAMIENTO DE LA SENSACION DEL
DOLOR

——Grupol ——Grupo?2 Grupo 3

4.5 1

2 4
= A
S 1
g 3
\% 2.5
< 2
g
< 15
(@)
A
0.5
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Grafico 2: representacion gréafica de la sensacion de dolor.

La normalidad de las variables se analiz6 mediante la prueba de Shapiro-Wilks, debido al
tamarfo de la muestra por grupo. En este caso, se opto por utilizar el tiempo de 8 h para
evaluar la normalidad al ser el tiempo en que se puede ver en totalidad el efecto analgésico.
En este caso, se observa que dos de tres grupos son no paramétricos, por ende, para el

analisis se considera una distribuciéon no paramétrica.

Prueba de normalidad

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Grupo Statistic df Sig. Statistic df Sig.
EVA8  Grupo 0.5 mcg/kg .319 24 .000 .796 24 .000
Grupo 1.0 mcg/kg .203 24 .012 .928 24 .089
Grupo 1.5 mcg/kg 216 24 .005 .910 24 .035

Fuente: Investigacion reciente
Tabla 13: Prueba de normalidad
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15. DISCUSION

En este primer estudio en el Hospital General de Zona N.3 encontramos que la poblacién
sometida a colecistectomia laparoscépica presenté una edad media de 47.5 £ 6.8 siendo
mayor en comparacion con lo estudiado por Pravenna (37.3 £ 9.2) (4) con predominio del
género femenino (87.5%) lo cual coincide con la estadistica registrada en México 2021 en
donde se refiere un predominio de este género en 77.6% (3,26). En cuanto al riesgo
anestésico los pacientes fueron calificados con una ASA Il (83.3%) un resultado mayor al
reportado por Daiki los cuales obtuvieron un ASA | en el 60% de los pacientes estudiados
(3), de igual forma el promedio en los dos grupos de IMC fue de 26.1 £ 2.0 lo cual es mayor

en comparacion con el estudio de Li el cual fue de 23.5 + 3.2 (2).

Estas diferencias en los datos sociodemograficos de nuestro estudio justifican la
investigacién de las técnicas analgésicas en poblacion mexicana la cual posee mas edad,
mayor riesgo anestésico y un indice de masa corporal mas alto en comparacién con otros

paises del mundo al momento de requerir una colecistectomia laparoscopica.

En cuanto al dolor postoperatorio, al comparar los niveles de EVA en el grupo 2 de nuestro
estudio con los del estudio de Praveena, que utilizé la misma dosis de dexmedetomidina,
encontramos que el dolor fue menor a las 0 y 4 horas en nuestro estudio (1 £ 0.93y 1.6 +
1.5, respectivamente) en comparacion con el estudio de Praveena (2.08 £ 0.72 y 2.03 *
0.70, respectivamente). Sin embargo, a las 8, 12 y 24 horas, el dolor fue mayor en nuestro
estudio (2.29 + 1.48, 3.5 + 1.61 y 2.62 + 1.61, respectivamente) en comparacién con los
valores reportados por Praveena (1.64 + 0.42,2.07 £ 0.25 y 1.02 £ 0.61, respectivamente).
Estas diferencias podrian deberse a varios factores, como la técnica de infiltracién utilizada,

la habilidad quirdrgica, o posibles sesgos en la calificacion del dolor en nuestra poblacion

(4).

En cuanto a la duracién del tiempo postoperatorio hasta la primera dosis de rescate, el
promedio fue de 364.3 minutos en nuestros tres grupos, un resultado consistente con el

estudio de Li, que reporté una duraciéon de 318 minutos (2,4).
Para la cantidad de opioide de rescate no se encontraron estudios que utilizaran la

buprenorfina como dosis de rescate y que fuera consistente con el tipo de cirugia y la

poblacién que se incluye en este estudio. La aparicién de nausea y vémito postoperatorio
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nuestro estudio arrojo una incidencia similar (9.7%) a la encontrada en el estudio de

Praveena (7.5%) la cual no fue significativamente distinta entre los 3 grupos estudiados (4).

En la comparacion de los tres grupos, se observé que no hubo diferencias estadisticamente
significativas en el EVA alas 0, 4, 8, 12 y 24 horas, asi como en la duracion hasta la primera
dosis de rescate, la cantidad de buprenorfina requerida, y la incidencia de nauseas vy
vomitos postoperatorios. Esto se observé al emplear diferentes dosis de dexmedetomidina
para la infiltracion preincisional en colecistectomia laparoscépica, lo que lleva a la

aceptacion de la hipétesis nula.
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16. CONCLUSIONES

La analgesia postoperatoria eficaz repercute de manera directa en la recuperaciéon del
paciente, la estancia hospitalaria y el uso de opioides. Es por lo anterior que se sigue
investigando las técnicas, los farmacos y las dosis ideales que generen una analgesia
adecuada con el menor riesgo posible y la menor cantidad de efectos adversos, siempre
tomando como prioridad el bienestar y seguridad del paciente.

Este estudio realizado en el HGZ3 ha proporcionado informacién valiosa sobre las
caracteristicas sociodemograficas y los resultados postoperatorios de la poblacion
sometida a colecistectomia laparoscopica. Se identificd que la edad media, el riesgo
anestésico y el indice de masa corporal de nuestra muestra son mayores en comparacion
con estudios previos realizados en otros paises. Estas diferencias resaltan la necesidad de
investigar y adaptar las técnicas analgésicas especificamente para la poblaciéon mexicana,
que presenta un perfil diferente al momento de requerir una colecistectomia laparoscépica.
En cuanto al manejo del dolor postoperatorio, nuestros hallazgos indican que, aunque el
nivel de dolor en las primeras horas fue menor que en estudios previos, el dolor a las 8, 12
y 24 horas fue mayor en nuestra poblacion. Estas variaciones podrian deberse a factores
como la técnica de infiltracion, la habilidad quirdrgica, o posibles sesgos en la calificacion
del dolor.

La duracion del tiempo hasta el primer rescate analgésico fue consistente con lo reportado
en la literatura, y aunque no se encontraron estudios que utilicen buprenorfina como dosis
de rescate en contextos similares, nuestros resultados ofrecen una referencia para futuras
investigaciones. Finalmente, la incidencia de nauseas y vomitos postoperatorios fue
comparable a la reportada en otros estudios, sin diferencias significativas entre los grupos.
Estos hallazgos indican que la variacion en las dosis de dexmedetomidina no influye
significativamente en los resultados clinicos postoperatorios en la poblacion estudiada. Por
lo tanto, sugerimos el uso de dosis bajas de dexmedetomidina, con el objetivo de disminuir
los efectos adversos potenciales y reducir los costos asociados con la atencién de los
pacientes, sin comprometer la eficacia del manejo postoperatorio. Esta recomendacién no
solo optimiza la seguridad del paciente, sino que también ofrece un enfoque mas eficiente
y coste-efectivo en la practica clinica.

Este resultado respalda la hipdtesis nula y sugiere que futuras investigaciones podrian
centrarse en explorar otros factores o combinaciones terapéuticas que optimicen el manejo
postoperatorio en esta poblacion, considerando las caracteristicas especificas de los

pacientes mexicanos.
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17. GLOSARIO

Analgesia postoperatoria: conjunto de estrategias y técnicas utilizadas para aliviar o

reducir el dolor después de una cirugia.

Colecistectomia laparoscopica: procedimiento quirirgico minimamente invasivo que
consiste en la extirpacion de la vesicula biliar mediante el uso de un laparoscopio, un
instrumento fino con una camara y luz en su extremo, que permite al cirujano visualizar el

interior del abdomen sin necesidad de realizar una incision extensa.

Dexmedetomidina: La dexmedetomidina es un agonista altamente selectivo de los
receptores adrenérgicos alfa 2 con conocidas propiedades sedantes, ansioliticas y

analgésicas

Dolor: una experiencia sensorial y emocional desagradable causada por, o similar a la

asociada a una lesion tisular real o potencial.

Infiltracion preincisional: Comprende la infiltracion de la piel y el tejido celular subcutaneo

antes de la incision quirdrgica con anestésico local.
Ropivacaina: Es un anestésico local que causa un bloqueo temporal del ingreso de sodio

a la neurona inhibiendo la conduccion de impulsos en los axones neuronales con el objetivo

de suprimir la sensacién y producir analgesia.
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ANEXO A. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

FICHA DE IDENTIFICACION

FECHA: FOLIO ASIGNADO PARA ESTUDIO
EDAD: anos SEXO: Masculino Femenino
PESO: kg TALLA: cm IMC: ASA: | 1]

ANALGESIA POSTOPERATORIA

ESCALA VISUAL ANALOGA DEL DOLOR

| |
I

| ] | | | ] |
| I I I I I

) =t

0 1 2 4 5 6 7t 8 9 10
B \— p—/
m 0 2 4 6 8 10
Término de 4 horas 8 horas 12 horas 24 horaspost
cirugia postquirdrgicas postquirurgicas postquirdrgicas quirurgicas
(__: hrs)
EVA Oa
10)
Nauseay
vomito
(si/no)
Tiempo en el que se presenté ndusea y vomito i Hrsymin
Dosis de rescate de Buprenorfina (mcg)
Primera dosis:
Segunda dosis:
Tercera dosis:
Cuarta dosis:
Dosis total:
Hora de infiltracion __ . Hrsymin
Hora de primer rescate __* _Hrsymin
Tiempo desde el postquirdrgico hasta la primera solicitud de rescate ¢ Hrsymin
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ANEXO B. CLASIFICACION DEL ESTADO FiSICO DE LA ASA.

ASA | |Paciente sano

ASA Il | Enfermedad sistémica leve, si limitaciones en las
actividades diarias. (coompensada)

ASA Il | Enfermedad sistémica grave que limita su actividad,
pero no incapacita su vida ordinaria
(descompensacion)

ASA IV | Enfermedad sistémica incapacitarte que es una
amenaza constante para la vida.

ASA V | Paciente moribundo, que no se espera que sobreviva
mas de 24 horas con o sin intervencion

ASA VI | Muerte cerebral.
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ANEXO C. ESCALA VISUAL ANALOGA PARA EVALUAR EL DOLOR.
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ANEXO D. MANUAL OPERACIONAL

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS:
“Eficacia analgésica de la infiliracion preincisional utilizando ropivacaina mas

dexmedetomidina a 0.5mcg/kg vs 1mcg/kg vs 1.5mcg/kg en pacientes postquirurgicos de
colecistectomia laparoscoépica”

FICHA DE IDENTIFICACION: En este apartado se colocara la fecha de realizaciondel
procedimiento, numero de folio asignado para el estudio, la edad en afos, el género el cual
se marcara con una X en la casilla correspondiente a femenino o masculino, el peso del

paciente, la talla y el indice de masa corporal.

FICHA DE IDENTIFICACION
FECHA: |DD/MM/AAAA FOLIO ASIGNADO PARAESTUDIO 36
EDAD: 45 anos SEXO: Masculino: X Femenino: X
PESO: 60 kg TALLA: 1.60 cm |[IMC: 25 ASA: | X I

ANALGESIA POSTOPERATORIA: La seccidn consiste en la evaluacién del dolor por medio
de la escala visual analoga donde se marcara el numero referido por el paciente al término
de la cirugia y la presencia o ausencia de nausea y vomito postoperatorio, a las 4, 8, 12 y
24 horas postquirurgicas.

En este apartado también se valorara la duracion de la analgesia desde la infiltracién hastala
aparicion de dolor postquirtrgico en horas y minutos considerando puntuaciones EVA mayor
o igual a 4 (moderado) asi como la necesidad de terapia analgésica de rescate Buprenorfina

100mcg IV para 30 min cada 6 hrs asi como la cantidad de buprenorfina requerida.

ANALGESIA POSTOPERATORIA

ESCALA VISUAL ANALOGA DEL DOLO
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rmino de 4 horas 8 horas 12 horas 24 horaspost
cirugia postquirdrgicas postquirdrgicas postquirdrgicas quirdrgicas
((15:20 )
EVA (Oa 0 0 0 5 3
10)
Nausea y No No No No Si
vomito
(si/no)
Tiempo en el que se presenté nausea y vomito 12:00 Hrs y min

Dosis de rescate de Buprenorfina (mcg)

Primera dosis: 100 mcg
Segunda dosis: 0 mcg
Tercera dosis: 0 mcg
Cuarta dosis: 0 mcg
Dosis total: 100 mcg
Hora de infiltracion 14:20 hrs
Hora de primer rescate 3:20 hrs
Tiempo desde el postquirdrgico hasta la primera solicitud de rescate  [12:00 hrs
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