VERITAS REPOSITORIO
ACADEMICO

=
)
«

4\ USMP

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
SECCION DE POSGRADO

EFECTO ANESTESICO DE LA DEXMEDETOMIDINA,
FENTANILO y MIDAZOLAM COMO MEDICAMENTOS
COADYUVANTES EN ANESTESIA EPIDURAL
HOSPITAL NACIONAL ARZOBISPO LOAYZA 2018

PRESENTADO POR
NATALY DANIELA MOSTACERO MONTALVO

ASESOR
JOSE LUIS PACHECO DE LA CRUZ

PROYECTO DE INVESTIGACION
PARA OPTAR EL TiTULO DE SEGUNDA ESPECIALIDAD EN
ANESTESIOLOGIA

LIMA — PERU
2018



Reconocimiento - No comercial
CCBY-NC
La autora permite entremezclar, ajustar y construir a partir de esta obra con fines no comerciales, y
aungue en las nuevas creaciones deban reconocerse la autoria y no puedan ser utilizadas de manera
comercial, no tienen que estar bajo una licencia con los mismos términos.

http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/



http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/

e IS N B R SSe  BD o Tl D E

SAN MARTIN DE PORRES

s3s USMP

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

SECCION DE POSGRADO

EFECTO ANESTESICO DE LA DEXMEDETOMIDINA, FENTANILO y
MIDAZOLAM COMO MEDICAMENTOS COADYUVANTES EN ANESTESIA
EPIDURAL

HOSPITAL NACIONAL ARZOBISPO LOAYZA 2018

PARA OPTAR
EL TITULO DE SEGUNDA ESPECIALIDAD EN ANESTESIOLOGIA

PRESENTADO POR
NATALY DANIELA MOSTACERO MONTALVO

ASESOR:

DR. JOSE LUIS PACHECO DE LA CRUZ

LIMA, PERU
2018



INDICE

Pags.
PORTADA i
INDICE Ii
CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 1
1.1  Descripcion del problema 1
1.2  Formulacion del problema 2
1.3 Objetivos de la investigacion 2
1.3.1 Objetivo General 2
1.3.2 Objetivos especificos 2
1.4  Justificacion de la investigacion 2
1.5 Viabilidad y factibilidad 4
1.6 CAPITULO Il: MARCO TEORICO 5
2.1 Antecedentes 5
2.2 Bases tedricas 9
2.3 Definicién de términos basicos 15
CAPITULO lIl: HIPOTESIS Y VARIABLES 18
3.1 Formulacion de hipotesis 18
3.2 Variables y su operacionalizacion 18
CAPITULO IV: METODOLOGIA 22
4.1 Tiposy disefo 22
4.2  Disefio muestral 22
4.3  Tecnicas y procedimientos de recoleccion de datos 23
4.4  Procesamiento y analisis de datos 24

45  Aspectos Eticos 24



CRONOGRAMA
PRESUPUESTO
FUENTE DE INFORMACION
ANEXOS

1. Matriz de consistencia

2. Instrumentos de recoleccion de datos

25

26

27

29



CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
1.1 Descripcion del problema

Dentro de la anestesia epidural, segun los ultimos conceptos anestesioldgicos,
no basta solamente que la epidural esté bien colocada, sino adicionar
coadyuvantes que ademas de sus efectos ahorradores de dosis de anestésico
local, se utilicen para aumentar la velocidad de inicio del bloqueo neuronal
(reducir la latencia), mejorar la calidad, prolongar la duracion del bloqueo
neuronal y brindar sedacion; porque se ha demostrado que todos los pacientes
que se someten a cirugia tienen un componente de ansiedad, estrés,
ocasionando malestar intraoperatorio, siendo una de las tacticas del

anestesiélogo usar un sedante para atenuarlo o abolirlo.

En diversos estudios que valoran la sedacion intraoperatoria, los farmacos mas
usados para provocar la sedacién por via parenteral son las benzodiacepinas,
de ellas el midazolam, entre otros farmacos tenemos los opioides, siendo el
fentanilo el mas usado, seguido de la morfina, de estos farmacos también es
conocida su utilizacion en espacio epidural para lograr sedacion intraoperatoria,
con el riesgo de ocasionar depresion respiratoria, pero en los Ultimo afios se
viene estudiando a la dexmedetomidina; un agonista a2 adrenérgico, que

presenta un perfil favorable en cuanto a sus efectos sobre la ventilacion.

La anestesia epidural es una técnica anestésica regional bien establecida y
comunmente utilizada para todos los procedimientos quirdrgicos realizados en el
abdomen, pelvis; proporcionando anestesia quirdrgica y analgesia post
operatoria; la anestesia y la analgesia se pueden lograr mediante inyeccion
Unica, bolo intermitente o infusion continua de anestésico local; muchas veces
para obtener este efecto se usan grandes cantidades de volumen,
incrementando la posibilidad de toxicidad por anestésico local e inestabilidad
hemodinamica; es por ello la busqueda de coadyuvantes que nos proporcionen
aceleracion del inicio del bloqueo sensorial, produzcan sedacion, potencien y
prolonguen la anestesia mas alla de la cirugia, es decir nos den analgesia post
operatoria; y que se tengan los minimos cambios hemodinamicos y ventilatorios

posibles.



En nuestro medio es conocido el uso del fentanilo y dexmedetomidina por via
endovenosa para analgesia y sedacion, pero también como coadyuvantes en el
espacio epidural; teniendo en cuenta que la anestesia regional es una técnica
ampliamente usada, se requieren estudios que nos muestren cual de estos

farmacos mostraria mejor eficacia como coadyuvante.

1.2 Formulacion del problema

¢Cudl es el efecto anestésico de la dexmedetomidina, fentanilo y midazolam
como coadyuvante en anestesia epidural en el Hospital Nacional Arzobispo

Loayza en el afio 20187

1.3 Objetivos
1.3.1 Objetivo general
e Conocer el efecto anestésico de la dexmedetomidina, fentanilo y
midazolam en anestesia epidural, en el Hospital Nacional Arzobispo
Loayza
1.3.2 Objetivos especificos
e Comparar el tiempo analgésico de los blogueos epidurales usando como
coadyuvantes dexmedetomidina, fentanilo y midazolam.
e Valorar el grado de sedacion de los pacientes a quienes se les aplica
dexmedetomidina, fentanilo y midazolam en anestesia epidural.
¢ l|dentificar el farmaco que brinde mayor estabilidad hemodinamica.
e Identificar el farmaco con menor depresion respiratoria durante la
anestesia epidural.

e Comparar el tiempo de inicio de la anestesia epidural.

1.4 Justificacion

En el ambito Hospitalario, todo acto médico y/o quirirgico generan una respuesta
de estrés, el entrar a una Sala de operaciones hace que nuestro organismo
experimente cambio como el aumento del tono simpético, con el consiguiente
aumento de catecolaminas circulantes, también existe la posibilidad de arritmias
por estimulacion de focos ventriculares y taquicardias supra ventriculares, sobre

todo en pacientes previamente sintomaticos.



La sedacidon es una técnica anestesiologica cuyos objetivos son reducir la
ansiedad del paciente, estrés, irritabilidad o excitacion, asi como la disminucion
del dolor producida por la inyeccion del anestésico local. Asociada como
adyuvante a técnicas de anestesia local o regional es ideal para procedimientos
diagndsticos y terapéuticos, lo que conlleva a un mejor cuidado del paciente y a
la reduccién de costos como cirugia ambulatoria, en comparacion con las

técnicas de anestesia general.

La anestesia regional neuroaxial sea intratecal o peridural, asociado a un nivel
de sedacion adecuado proporcionarian una disminucién de la descarga
simpatica y los efectos cardiovasculares indeseables que se ocasionan por dicha
descarga, por otro lado, la busqueda de la disminucion y el alivio del dolor post
operatorio han sido y sigue siendo uno de los principales objetivos de numerosos

estudios e investigaciones.

La adicion de opioides, como el fentanilo, a los anestésicos locales para mejorar
la calidad de la anestesia es una practica de uso diario por los anestesiologos,
con un riesgo potencial de provocar depresion respiratoria si esta dosis
administrada es absorbida hacia el SNC; este no provee ansidlisis ni amnesia;
por esta razon es que algunas quejas de los pacientes se relacionan con
incomodidad, cansancio por la posicion y la duracion del procedimiento
quirdrgico; es por esto necesario la administracion de farmacos que prolonguen
la analgesia, brinden un nivel de sedacién apropiado, sin depresion respiratoria,

ni cambios hemodinamicos importantes.

Por lo tanto, en la actualidad se buscan nuevas alternativas que puedan ofrecer
las caracteristicas de un coadyuvante ideal, entre estas alternativas tenemos al
midazolam, conocido por sus efectos sedativos y amnésicos por via
endovenosa, en los ultimos afios la Dexmedetomidina ha tenido un papel
protagonico como farmaco sedativo, analgésico, sin provocar depresion
respiratoria, siendo usado no solo en el ambito Quirdrgico sino también en las
Unidades de Cuidados Intensivos; de igual forma que el midazolam ha sido
estudiada su administracion por via endovenosa, y recientemente se viene

estudiando su eficacia por via epidural, lo anterior puede deberse a la falta de



informacion sobre la eficacia y la seguridad del uso de este medicamento por

dicha via.

Es en la basqueda de un coadyuvante que nos brinde rapidez en el inicio de
accion, potencia y prolongacion de la analgesia post operatoria, sedacion con
minima depresidn respiratoria y menos cambios hemodinamicos que se decidio

realizar este estudio.
1.5 Viabilidad y factibilidad

El estudio es viable, existen los recursos humanos y financieros, hay
experiencias anteriores del uso de estos farmacos por via endovenosa y en

algunos de ellos por via epidural.

El estudio debera administrarse en lugares completamente equipados para la
vigilancia y apoyo de las funciones respiratoria y cardiovascular, que cuenten
con personal especialmente entrenado en el uso de anestésicos y capacitado
para reconocer y manejar los eventos adversos esperados por el uso de
opioides, benzodiacepinas y alfa adrenérgicos incluyendo la reanimacién

cardiaca y respiratoria.



CAPITULO IIl: MARCO TEORICO
2.1 Antecedentes

En 2008, Oriol et al. en la busqueda de disminuir la ansiedad durante la anestesia
regional, la que con frecuencia se asocia a sedacion profunda y a la consecuente
depresion respiratoria por el uso de algunos medicamentos como las
benzodiacepinas, realizan un estudio usando dexmedetomidina un alfa 2
agonista que por sus cualidades (sedacién, analgesia y amnesia) que permiten
Su uso por via endovenosa, pero al encontrarse también receptores a nivel
medular, se observa diversos grados de sedacion, al ser administrados por via
epidural, mejorando asi la calidad de la anestesia y disminuyendo el uso de
coadyuvantes endovenosos.

Estudio descriptivo, prospectivo y longitudinal, que incluyé 40 pacientes con
edades comprendidas entre 18 a 65 afios, de ambos sexos, para cirugias de
abdomen bajo y miembros inferiores, que se incluyan en la clasificacion ASA 1y
2, con quienes se uso6 una técnica anestésica epidural, se administré anestésico
local (lidocaina con epinefrina 2% a una dosis de 3 a 4 mg/kg) mas
dexmedetomidina a dosis de 1 ug/kg. Se tomé en cuenta la valoracién del grado
de sedacion, mediante la escala de Ramsay durante el intraoperatorio, asi como
los cambios hemodindmicos, la difusion, el grado de analgesia producido por la
dexmedetomidina durante el intraoperatorio.

Se concluyé que al utilizar la dexmedetomidina por via peridural a dosis de 1
mg/kg adicionada a un anestésico local, era una alternativa para mejorar la
calidad de la anestesia que permitia mantener al paciente en un estado de
sedacion consciente, disminuye la posibilidad de depresion respiratoria vista con
otros farmacos usados como coadyuvantes por via endovenosa. De igual forma

se observo una disminucion en la dosis de anestésico local (1).

En 2010, Hernandez et al. Viendo la mejoria de la calidad anestésica de la técnica
peridural usando como coadyuvante a la dexmedetomidina realizan un estudio
comparativo entre la adicion de dexmedetomidina vs. fentanilo en espacio
epidural. El objetivo era demostrar que usar como coadyuvante al anestésico
local, a la dexmedetomidina a dosis de 1 mg/kg, administrdndose por via epidural,

disminuye la cantidad utilizada de éste, no produce inestabilidad hemodinamica,
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prolonga la analgesia, brinda sedacién sin depresion respiratoria, ni otros cambios
ventilatorios, al ser comparada con la adicion de fentanilo mas anestésico local.
El estudio contdé con 82 pacientes, programados para cirugias de abdomen o
miembros inferiores, los cuales fueron aleatorizados en 2 grupos (D o F),
obteniendo como resultados que se necesita menos cantidad de anestésico local
en el grupo D comparado al grupo F, hay descensos poco significativos de la
frecuencia cardiaca y presion arterial en el grupo D, que no requieren tratamiento
farmacoldgico; ademas se encuentra sedacion intraoperatoria con calificaciones

de 3y 4 en la escala de Ramsay (2).

En 2015, Lucas realiza un estudio cuyo objetivo era comparar el tiempo de
sedacion, el grado de sedacion y el tiempo de analgesia de la dexmedetomidina
frente al midazolam como coadyuvantes de anestesia epidural, realiza un ensayo
clinico aleatorizado ciego simple a 52 pacientes de cualquier edad, ASA |y I,
programados para cirugia pélvica o cirugia baja de abdomen con anestesia
regional epidural, obteniendo como resultados, que la dexmedetomidina a 1
mcg/Kg via peridural en dosis Unica es una alternativa segura para obtener un
nivel adecuado de sedacion evitando el riesgo de depresion respiratoria, mejorar
la analgesia. No hubo diferencias significativas en ambos grupos en la presencia

de bradicardia o hipotension (3).

En 2014, Kumkum et al. Se suman a la busqueda de coadyuvantes que mejoren
la calidad y duracién de la anestesia epidural, realizando un estudio con el
objetivo de comparar los efectos de potenciar la analgesia, brindar sedacién y no
alterar el estado hemodinamico de la dexmedetomidina versus fentanilo, ambos
asociados a levobupivacaina al 0.5% colocados en espacio epidural para
histerectomia vaginal. El estudio doble ciego randomizado comprendié 60
mujeres de 35 a 65 afios, ASA | y Il que fueron divididas en dos grupos
levobupivacaina 0.5% mas dexmedetomidina y levobupicaina 0.5% mas
fentanilo. Encontraron que ambos coadyuvantes redujeron la dosis de
anestésico local y potenciaron la eficacia de la anestesia para histerectomia
vaginal, pero la asociacion de levobupivacaina al 0.5% con dexmedetomidina
result6 en mejor calidad anestésica, brindd sedacidén, estabilidad
cardiorespiratoria, prolongacion de la analgesia pos operatoria (4).
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En 2009, Chaudhary et al. realizan un estudio con midazolam en espacio epidural
como método de analgesia preventiva para dolor pos operatorio. El estudio
comprende 90 pacientes ASA | y Il sometidas a histerectomia vaginal bajo
anestesia general y colocacion de catéter peridural, se dividieron en 3 grupos, el
grupo A recibi6é 50 ug/ kg de midazolam in 10 ml de solucion salina en espacio
epidural previo a la induccion con anestesia general(AG) y 10 ml 2 horas después
el grupo B recibié 10 ml de solucion salina en espacio epidural previo a la
induccion de AG y 50 ug/kg de midazolam en 10 ml de solucién salina 2 horas
después y el Grupo C fue el control. El dolor fue monitorizado escala visual
analoga , el consumo de morfina en 24 horas y el tiempo de rescate para
analgesia. De este estudio se concluyé que el midazolam es efectivo como

analgésico pero no para analgesia preventiva (5).

En 1992, Ramirez et al. realizaron un estudio prospectivo, doble ciego, con el
objetivo de demostrar el efecto analgésico del midazolam (MDZ) inyectado en el
espacio epidural. En su estudio incluyeron a pacientes sometidos a cirugia de
abdomen bajo o extremidades a quienes se les coloco un catéter epidural entre
antes de iniciar la cirugia, y en URPA cuando refirieron dolor se les coloco MDZ
por el cateter epidural, esto fueron divididos en 3 grupos, el | recibié 3 mg, el Il.
4,5 mgy el lll 6 mg, todos disueltos en 10 ml. de solucion salina. Se evaluaron los
signos vitales, efectos adversos y escala visual andloga. Con 3y 4.5mg. de MDZ
el descenso del dolor fue de s6lo un 30 por ciento y con duracién promedio de 72
y 108 minutos; con la inyeccion de 6 mg el descenso del dolor fue de un 60 por
ciento y con una duracion promedio de 231 minutos. No hubo cambios
significativos en los signos vitales y el grado de sedacion fue mayor en quienes
recibieron 6 mg. En conclusion, el MDZ epidural tiene efectos analgésicos en

relacion dosis-dependiente (6).

En 2015 Shilpi et al. realizan un estudio comparativo para evaluar el uso de los
alfa 2 agonistas como coadyuvantes en anestesia regional y como alternativa a
los opioides. El estudio comprendié 45 pacientes, ASA | y Il sometidos a cirugia
de abdomen bajo, se dividieron en dos grupos, el grupo | (bupivacaina al 0,5%
mas clonidina) y el grupo Il (bupivacaina al 0,5% méas dexmedetomidina). Se
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encontré que la dexmedetomidina es un mejor coadyuvante frente a la clonidina,
proporciona un inicio mas rdpido de la analgesia, propiedades sedativas

superiores y prolongacion de la analgesia en el posoperatorio (7).

En 2016, Safiya et.al. realizan un estudio prospectivo aleatorizado, doble ciego,
para evaluar la eficacia por via epidural y comparar el perfil clinico de la
dexmedetomidina y la clonidina como adyuvante de la bupivacaina con especial
énfasis en la calidad de la analgesia, la sedacion y la capacidad de proporcionar
un curso intraoperatorio y postoperatorio sin problemas. El estudio incluyé 60
pacientes ASA | y Il, sometidos a cirugia de miembro inferior bajo anestesia
epidural. Pacientes fueron divididos aleatoriamente en Grupo A recibiendo 0,5%
de bupivacaina isobarica 15 ml con dexmedetomidina 1 ug / kg y Grupo B
recibiendo 0,5% de bupivacaina isobarica 15 ml con clonidina 2 ug / kg por via
epidural. Se evalud el inicio y duracion de los blogueos sensoriales y motores la
duracion de la analgesia, la sedacion y los efectos adversos. Los datos
demograficos, caracteristicas quirdrgicas, parametros cardio-respiratorios, perfil
de efectos secundarios fueron comparables y estadisticamente no significativo en
ambos grupos. Sin embargo, los puntajes de sedacion con dexmedetomidina
fueron mejores que la clonidina y resultd ser estadisticamente significativo. Los
tiempos de inicio para los blogues sensoriales y motores fueron significativamente
mas cortos en el Grupo A comparado con el grupo B. La duracién de la analgesia
y el bloqueo motor fue significativamente mas prolongada en el grupo A en
comparacién con el grupo B. En conclusion la dexmedetomidina es un
coadyuvante neuroaxial superior en comparacion con la clonidina para el inicio
temprano de analgesia, superior analgesia intraoperatoria, parametros cardio-
respiratorios estables, analgesia postoperatoria prolongada y proporcionando
mejor comodidad en el paciente (8).

En 2014, Samy et al. Realizan estudios en mujeres sometidas a cesarea electiva,
adicionando dexmedetomidina a la mezcla regular de medicamentos epidurales,
dando énfasis en la busqueda de sus propiedades sedantes, capacidad para
mejorar la calidad de analgesia intraoperatoria y posoperatoria, la
dexmedetomidina no atraviesa la barreara Utero-placentaria resultando que no

hay efectos negativos en el neonato. La poblacion estuvo compuesta por 50
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mujeres ASA | y Il, con embarazo a término, al alzar se seleccion6 dos grupos, el
primero que recibié bupivacaina simple al 0.25% 10 ml mas 100 ug de Fentanilo
en 10 ml de CINa al 0.9% (BF), el segundo grupo recibié bupivacaina simple al
0.25% 10 ml mas fentanilo 100 ug y dexmedetomidina a 1ug/kg en 10 ml de CINa
al 0.9% (DBF). No se encontré diferencia en el tiempo que tarda el bloqueo en
alcanzar el nivel sensorial, se evidencié prolongacion de la analgesia
posoperatoria en el grupo de DBF, de igual forma la necesidad de opioides
suplementarios fue significativamente menor en este grupo, no se obtuvo
diferencia significativa entre ambos grupos con respecto a los puntajes de Apgar
neonatales, asi como la incidencia de hipotension, bradicardia, nauseas y vomitos.
Concluyeron que agregar dexmedetomidina a la mezcla regular de anestésicos
epidurales en mujeres sometidas a ceséarea electiva mejora las condiciones
intraoperatorias y la calidad de analgesia del posoperatorio, sin efectos

secundarios significativos tanto maternos como neonatales (9).

2.2 Bases teoricas

Busqueda de un medicamento coadyuvante ideal

La anestesia neuroaxial describe el uso de técnicas epidurales, espinales y
caudales; se utiliza comunmente en una amplia variedad de procedimientos. La
anestesia y la analgesia pueden lograrse mediante una inyeccioén uUnica, bolo
intermitente o infusion continua de anestésico local. A menudo se agregan
medicamentos adicionales al anestésico local para modificar y mejorar sus efectos
(10).

En los procedimientos que son realizados con anestesia regional, especificamente
bloqueo epidural, existen signos que nos van a indicar que la anestesia se
encuentra instalada, como son el bloqueo motor y sensitivo, efectos
hemodinamicos, vasodilatacién periférica, etc, sin embargo, los pacientes debido

a su ansiedad manifestaran continuar presentando «dolor».

El manejo del paciente en estos casos iniciara con la administracion de farmacos
coadyuvantes: opioides, ansioliticos, hipnéticos, etc., que en ocasiones son

suficientes; sin embargo, podria necesitarse incrementos en las dosis, con el



consecuente riesgo de alcanzar niveles de sedacion profunda llegando incluso a

la anestesia general, ya sea balanceada, endovenosa o netamente inhalatoria.

Alfa 2 adrenérgicos: Dexmedetomidina

Existen unos farmacos que por sus cualidades presentadas se pueden utilizar
como coadyuvantes en anestesia, encontramos a los agonistas alfa 2
adrenérgicos (a2), que brindan sedacion, ansidlisis e hipnosis, ademas de
analgesia y simpaticdlisis. Los agonistas a2 adrenérgicos poseen caracteristicas
qgue los hacen farmacos muy valiosos en la anestesiologia, sin embargo, sus
efectos cardiovasculares como son la hipotension y/o bradicardia, parecen ser
hasta el momento su principal desventaja. Los receptores a2 se distribuyen a nivel
del sistema nervioso central como en el periférico, en estructuras inervadas por

terminaciones nerviosas simpaticas y también en células no nerviosas.

Dentro de las acciones que resultan de su estimulacion destaca la inhibicion de la
liberacion de neurotransmisores en las sinapsis presinapticas y el
amortiguamiento al flujo de entrada de la sefial ibnica en la postsinapsis, éstos y
otros mecanismos intermedios desatan una gama de efectos dispares:
vasodilatacion generalizada, vasoconstriccion periférica, disminucion de la
demanda miocardica de oxigeno, disminucion de la frecuencia cardiaca, del gasto
cardiaco, provocan aumento de la diuresis, brindan sedacion, analgesia,

alteracion de la secrecion salival y gastrointestinal (10).

Los agonistas a2 adrenérgicos son capaces de brindar sedacion y analgesia sin
comprometer la funcion respiratoria. Ademas sus efectos hemodinamicos podran

minimizarse e incluso ser aprovechados (10,11).

Nuevos farmacos han conseguido mayor selectividad por un tipo de receptor; es
el caso de la dexmedetomidina la cual es altamente a2 selectiva. El principal sitio
de accion analgésica de los agonistas a2 adrenérgicos es el asta dorsal de la
meédula espinal; estructuras supraespinales y periféricas, las distintas vias de
suministro logran diferentes grados de efectividad antinociceptiva. Los receptores
a2 adrenérgicos estan ampliamente distribuidos en el organismo; en relacion a la

localizacion de la nocicepcion, se distribuyen en estructuras nerviosas, espinales,
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centrales y periféricas, que son compartidas con los opioides. La estimulacion de
estos sitios genera algun grado de deterioro de la transmision nociceptiva. El
grado de este efecto sera variable, resultara de distintos factores: tipo de agonista,
la poblacion de receptores, la disponibilidad de intermediarios celulares, dosis y

sitio de administracion.

A nivel del asta dorsal de la médula espinal se concentra la transmisién dolorosa,
la cual va a depender de diferentes receptores y neurotransmisores, que se
conjugaran en esta zona anatémica y ofrecen una oportunidad para la interrupcién
de la transmisidén excitatoria y la exaltacion de la transmision inhibitoria. No
obstante que los agonistas a2 adrenérgicos se distribuyen también a nivel
supraespinal y periférico, pero es a nivel de la médula donde se ven
verdaderamente comprometidos, en la transmision excitatoria e inhibitoria. Los
agonistas a2 adrenérgicos ejercen su accidn antinociceptiva a nivel de los
receptores presinapticos a2 adrenérgicos que se van a encontrar ligados a
neuronas aferentes primarias. Estos cuando son activados se encargaran de
inhibir la transmision sensorial, dificultando asi la liberacion desde esta terminal
nerviosa de los neurotransmisores, quienes son los que propagan a las neuronas
de segundo orden, la informacién nociceptiva.

Los receptores postsinapticos o2 adrenérgicos van a provocar una
hiperpolarizacion a través del aumento del flujo del potasio, conllevando a una
demora en la despolarizacién postsinaptica, y dificultando la transmision rostral de
la sensacién dolorosa.

La via inhibitoria descendente (bulboespinal) va a presentar un gran namero de
proyecciones que contienen y liberan noradrenalina hacia la sinapsis nociceptiva,
de aquella area medular. La noradrenalina se va a unir a los receptores o2
adrenérgicos pre y postsinapticos induciendo asi la inhibicion de la transmision
nociceptiva.

Esfuerzos por encontrar un mejor adyuvante en anestesia regional, llevo al uso de
los a2 adrenérgicos, de ellos la Dexmedetomidina que viene demostrando sus
propiedades analgésicas y sedantes cuando se usan por via epidural. Producen
un aumento dependiente de la dosis en la duracion del motor y bloqueos
sensoriales inducidos por los anestésicos locales. No se ha observado
neurotoxicidad (11,12).
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Ultimos estudios han demostrado que la dosis recomendada como adyuvante es
de 0,5 — 1ug/kg peso con esto se observa que disminuye el tiempo de latencia del
bloqueo, aumenta la duracion del efecto analgésico, mejora la calidad analgésica
y provoca sedacion sin provocar depresion respiratoria, hay estudios donde se
llega a utilizar hasta 1,5 -2 ug/kg (13 - 15).

Opiodes (15-17): Fentanilo

Cualquier opioide administrado en cualquier lugar del cuerpo humano producira
un efecto analgésico debido a su absorcién plasmatica y redistribucion al SNC.
Por ello, el hecho de que un opioide depositado en el espacio epidural produzca
analgesia no es un dato que confirme su accidn selectiva espinal.
Consecuentemente, la decision de utilizar un opioide determinado en el espacio
epidural debe basarse en una apropiada evidencia de que su accion esta
determinada en los receptores especificos medulares.

Después de la administracion epidural, las cantidades variables (dependiendo
del opioide que se usa) se difundiran a través de la duramadre y aracnoides en
el espacio subaracnoideo para ligar los receptores opioides en el cuerno dorsal
de la médula espinal. La solubilidad lipidica es el factor mas importante que
afecta la velocidad de difusion y el posterior inicio y duracion de la analgesia. Los
opioides lipofilos tales como Fentanilo y Sufentanilo se difunden rapidamente a
través de la duramadre en el LCR en comparacion con los opiaceos hidréfilos
tales como la morfina. Los opioides lipéfilos producen un inicio rapido de la
analgesia que es de corta duracién en general. Después de la administracion
epidural, los niveles de opioides del LCR crecen a los 6 minutos para el

sufentanilo, 20 minutos para el fentanilo y 1-4 horas para la morfina.

El espacio epidural es extremadamente vascular y hay una amplia absorcién de
opioides a través del plexo venoso epidural en la circulacién sistémica. Los
opioides sistémicos alcanzan el SNC y se unen a receptores en areas del cerebro
gue modulan la percepcion y la respuesta del dolor. La administracion epidural
de sufentanil, Fentanilo y morfina produce niveles plasmaticos de opioides

similares a los observados después de la inyeccion intramuscular de dosis
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similares. La analgesia mediada centralmente después de la absorcion sistémica
es un importante mecanismo de analgesia para los opiaceos epidurales. Los
opioides lipofilos como el sufentanilo y el fentanilo son absorbidos con mayor
rapidez y por lo tanto son mas propensos a causar depresion respiratoria
temprana. Después de la colocacion de la epidural, los niveles plasmaticos
alcanzan el pico en menos de 5 minutos para sufentanilo, 5-10 minutos para
fentanilo y 10-15 minutos para morfina.

La dosis adecuada depende del tipo de opioide (potencia, eficacia, solubilidad
lipidica), indicacion de uso, adicién de otros adyuvantes, factores del paciente y

via de administracion.

Los opioides pueden usarse solos, pero mas comunmente como adyuvantes a
anestésicos locales con los que tienen un efecto sinérgico. Cuando se usa solo,
la utilidad de la mayoria de los opioides neuraxiales lipéfilos esté limitada por una
corta duracion del efecto y los efectos secundarios relacionados con la dosis.
Los opiaceos neuraxiales mejoran la calidad de la analgesia intraoperatoria,
retrasan la regresion del bloqueo sensorial y prolongan la analgesia

postoperatoria.

El fentanilo es un derivado de fenilpiperidina lipofilico altamente potente. Tiene
un inicio rapido de accion (5 minutos intratecal, 10 minutos epidural) y una
duracion relativamente corta de accién debido a la redistribucion (2-4 horas
intratecal y epidural). No tiene metabolitos activos y es aproximadamente 800
veces mas soluble en lipidos que morfina. Tiene una larga vida media de
eliminacién terminal (190 minutos) y repetidas dosis altas pueden resultar en
acumulacion. Debido a su alta solubilidad lipidica, se une rapidamente a los
receptores del cuerpo dorsal en la médula espinal después de la administracion
neuraxial.'®* El uso de fentanilo como dosis Unica de forma neuroaxial
proporciona analgesia postoperatoria eficaz como Unico agente analgésico o en
combinacion con otros, los efectos secundarios que presente son similares a los
presentados por via sistémica como depresion respiratoria, prurito, nauseas y

vomitos. Muchos de estos parecen ser dependientes de la dosis.
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La dosis recomendada para el Fentanilo en espacio epidural es de 50 -100 ug.

En otros estudios han sido usadas dosis de 1 a 2 ug/kg.

Benzodiacepinas (9,18): Midazolam

Midazolam es una benzodiazepina y un agonista de los receptores GABA-A. Los
receptores GABA-A son receptores que forman parte de un complejo de canal
ionico regulado por ligando localizados a lo largo del SNC y GABA es el principal
neurotransmisor inhibidor del SNC. La unién de GABA da lugar a un cambio en
la configuracién del receptor, provocando la apertura de un canal de iones que
permite que los iones de cloruro fluyan hacia abajo por su gradiente
electroquimico dentro de la célula. Esto da como resultado una hiperpolarizacion
de la neurona y una propagacion reducida del potencial de acciéon. Las
benzodiazepinas tienen su propio sitio de union (llamado receptor de
benzodiazepina) en el receptor GABA-A. El efecto de la unién es aumentar la
frecuencia de apertura del canal de cloruro, lo que aumenta los efectos de GABA.
La sustancia gelatinosa del cuerno dorsal de la médula espinal contiene una alta
densidad de receptores GABA-A. Es probable que las benzodiazepinas medien
su efecto analgésico aumentando la inhibicién de las neuronas nociceptivas en

esta area.

Los efectos hipnoéticos de las Benzodiacepinas estan mediados por alteraciones
en el potencial dependiente flujo de iones de calcio. Hipndtico, sedante,
amnésico, y los efectos anticonvulsivos estan mediados por los receptores a1 de
GABA vy la ansiolisis y relajacion muscular de accion central son propiedades

mediadas por a2 GABA receptores.

El efecto ansiolitico del midazolam es a través de su accion en el cuerpo mamilar.
Presumiblemente midazolam ejerce su propiedad ansiolitica como otras
benzodiazepinas al aumenta el neurotransmisor inhibidor de Ila glicina.
Midazolam también posee accion anticonvulsiva que se atribuye a una actividad

de GABA en circuito motor del cerebro.

Midazolam administrado por via intratecal o epidural puede producir analgesia,
probablemente debido a su accién mediada por el GABA.
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Otros mecanismos de accion, que se han propuesto es su interaccion con
receptores de opiaceos. Hay estudios donde se ha demostrado que el midazolam
epidural utilizado como infusion continua para la analgesia postoperatoria reduce
los requerimientos analgésicos postoperatorios y la incidencia de nauseas y
vomitos. Ademas de los anestésicos locales, midazolam se puede combinar con

otros farmacos como opioides, clonidina y ketamina para efectos aditivos.

Se han manejado dosis de Midazolam intratecales de 20 ug/kg hasta 2,5 mg; y

en espacio epidural de 10 a 20 ug/k/hr hasta 12 horas.

El efecto secundario ma&s grave en los estudios con animales es la
neurotoxicidad. Las dosis de hasta 2,5 mg no han demostrado causar ningun
déficit neurologico en los seres humanos.

Sin embargo en algunos estudios se han usado dosis de hasta 6 mg en espacio
epidural.

2.3 Definicién de Términos Operacionales

e Anestesia Epidural: Técnica de anestesia regional que consiste en la
introduccién de anestésico local en el espacio epidural, bloqueando asi,
las terminaciones nerviosas en su salida de la médula espinal, es util
porque puede colocarse casi en cualquier nivel de la columna vertebral, y
de ahi su flexibilidad en la préactica clinica. Permite al anestesiélogo
proporcionar anestesia y analgesia; puede usarse para complementar la

anestesia general y puede combinarse con anestesia espinal.

e Farmacos coadyuvantes: son medicamentos que aumentan la eficacia
o la potencia de otros farmacos cuando se administran simultaneamente.
Los adyuvantes neuraxiales se usan para mejorar o prolongar la analgesia
y disminuir los efectos adversos asociados con altas dosis de un solo
anestésico local. Ademas de sus efectos de ahorro de dosis, los
adyuvantes neuraxiales también se utilizan para aumentar la velocidad de
inicio del blogueo neural (reducir la latencia), mejorar la calidad y

prolongar la duracion del bloqueo neural. aminobutirico (GABA).
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Dexmedetomidina: compuesto derivado imidazolico, con una alta
afinidad por el receptor a2 adrenérgico, siendo un potente agonista sobre
él. Posee propiedades sedantes, hipnéticas, analgésicas, de disminucion
de otros anestésicos, simpaticoliticas y de disminucién de la liberacion de
catecolaminas. Se ha demostrado su uso por via endovenosa y su uso

seguro y eficaz en espacio epidural.

Fentanilo: Opioide sintético, agonista Mu selectivo y unas 80 veces mas
potente que la morfina. La depresion respiratoria también es mas
importante, pudiendo producir el llamado térax lefioso. Tiene alta potencia
y eficacia analgésica, es por ellos uno de los Opioides de eleccion en
anestesia.

Midazolam: es una benzodiacepina de semivida corta que se utiliza para
brindar ansiolisis o0 sedacién, produce amnesia anterégrada, se administra
normalmente por via endovenosa, via oral, pero también se ha visto su
uso en anestesia neuroaxial; potencia el efecto inhibitorio del acido
aminobutirico en las neuronas del SNC.

Ramsay: Escala de Sedacién

Sedacién: procedimiento que se describe como la disminucion de la
ansiolisis, estrés, irritabilidad o excitacion; es una técnica anestesiologica
que se puede usar como adyuvante en la realizacion de técnicas
regionales, sea para la realizacion del bloqueo en si, como para ofrecer
confort y bienestar al paciente durante la intervencion quirdrgica, sus
objetivos son: reducir la ansiedad, el estrés durante el acto quirargico,

inducir al suefo, producir amnesia, sin alterar la funcion ventilatoria.

Depresidén Respiratoria: Caracterizada por una respiracion lenta o con
insuficiente fuerza, de tal forma que no puede proporcionar una

ventilacion y perfusion adecuada hacia los pulmones.

Efectos adversos.- Cualquier reaccion nociva no intencionada que
aparece a dosis normalmente usadas en el ser humano para profilaxis,

diagndstico o tratamiento o para modificar funciones fisiolégicas.
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Eficacia analgésica: Grado de satisfaccion del paciente con respecto al
alivio de su dolor, representado en una disminucién de la puntuacién del

dolor en la escala analdgica visual.

Hemodinamicamente estable: alteracién en la hemodinamia que se
mantiene durante un tiempo. Puede presentar taquicardia, taquipnea y
oliguria, como mecanismos de compensacion, esa alteracion de signos
vitales(siempre dentro de unos margenes) lo mantienen estabilizado, al
menos durante un tiempo. Naturalmente todos los pacientes
hemodindmicamente normales son hemodinamicamente estables, pero
todos los hemodinamicamente estables, no son hemodinamicamente

normales.
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CAPITULO lIl: HIPOTESIS Y VARIABLES
3.1 HIPOTESIS
3.1.1 HIPOTESIS PRINCIPAL

e La Dexmedetomidina generaria un mejor efecto anestésico como

adyuvante en espacio epidural, frente al Fentanilo y Midazolam.
3.1.2 HIPOTESIS SECUNDARIAS

e EIl tiempo analgésico de los blogueos epidurales seria mayor usando
como coadyuvante a la Dexmedetomidina, seguido del Fentanilo,
después el midazolam.

e El nivel de sedacion segun la escala de Ramsay seria mayor cuando se
usa como coadyuvante al Midazolam, seguido de la Dexmedetomidina,
después fentanilo.

¢ La Dexmedetomidina seria el farmaco que usado como coadyuvante en
espacio epidural, brinda mayor estabilidad hemodinamica y ventilatoria
que el fentanilo y el midazolam.

e La Dexmedetomidina seria el farmaco que produce menos depresion

respiratoria, seguido del Fentanilo y luego el Midazolam.
3.2 VARIABLES Y DEFINICION OPERACIONAL
En el presente estudio las variables a considerar son:
e Independientes
o Anestesia epidural
o Farmaco coadyuvante
e Dependientes
o Tiempo de inicio Anestésico

o Tiempo de analgesia
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o Nivel de Sedacién
o Estabilidad hemodinamica
o Depresion Respiratoria

La operacionalizacion de las variables se detalla en la Tabla N°1.
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_ _ _ Criterios de Escala de Instrumento
Variables Tipo Indicadores o o
medicién medicién y/o fuente
_ Técnica usada para Ficha de
Anestesia o ) ) ) »
_ Cualitativa | producir anestesia y/o Nominal recoleccion de
epidural _
analgesia datos
Variables
Independientes farmaco que aumenta | Dexmedetomidina:
la eficacia o0 la lug/kg _
) . Ficha de
Farmaco o potencia de otros _ _ y
Cualitativa i Midazolam: 0.02 Nominal recoleccion de
coadyuvante farmacos cuando se
o mg/kg datos
administran
simultaneamente Fentanilo: 1ug/kg
Farmaco que brinde
rapido bloqueo motor,
Variables mayor tiempo Ficha de
Dependientes Efecto Lo (i - iy
P o Cualitativa | analgésico, y Nominal recoleccion de
anestésico N
estabilidad datos
hemodindmica y

ventilatoria




Nulo

; Ficha de
Tiempo de o Evaluacion por escala Leve Nominal y
esi Cualitativa <ual andl (EVA) recoleccion de
analgesia visual analoga :
Moderado datos
Severo
Ficha de
Sedacién Cuantitativa | Escala de Ramsay 1,2,3,4,5,6 Numeérica recoleccion de
datos
Observacion de
- signos vitales(Presién )
Estabilidad _ _ Ficha de
. o arterial, Frecuencia _ »
hemodindmi | Cualitativa _ _ Nominal recoleccion de
cardiaca, Frecuencia
ca _ _ datos
Respiratoria,
Saturacion de 02)
Saturacion de O2 y ; Ficha de
Depresion Nominal

respiratoria

Cuantitativa

Frecuencia

Respiratoria.

recolecciéon de

datos
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1TIPOS Y DISENO
El tipo de investigacion es cuantitativo, observacional, analitico y prospectivo.

Disefio de cohorte

4.2DISENO MUESTRAL
POBLACION

Todas las pacientes sometidas a cirugia ginecologica electiva, histerectomia

vaginal y abdominal, en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza 2018.
TAMANO DE LA MUESTRA

Es no probabilistica por conveniencia, siendo el tamafio minimo de la muestra

45 pacientes.
MUESTREO O SELECCION DE LA MUESTRA
CRITERIOS DE INCLUSION

- Pacientes mujeres mayores de 18 afios y menores de 80 afios.
- Paciente programada para histerectomia vaginal y abdominal
- ASAIG6ASAI

- Paciente que firma consentimiento informado
CRITERIOS DE EXCLUSION

- Pacientes que se nieguen a la anestesia regional

- Pacientes que tengan incapacidad para entender y/o colaborar.

- Pacientes que presenten contraindicaciones absolutas y relativas para la
anestesia regional.

- Inestabilidad hemodindmica pre quirargica.

- Pacientes que presenten antecedente de alergia conocida a cualquiera de

los farmacos utilizados.



4.3TECNICAS Y PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Los datos seran recolectados por la investigadora principal, y los médicos que
colaboren con el estudio, en las diferentes salas de operaciones del pabellén 5

del Hospital Nacional Arzobispo Loayza.

Se seleccionara a todas las pacientes que ingresen para la realizacién de
Histerectomia vaginal y Abdominal que cumplan los criterios de inclusién y no se

tomaran en cuenta a aquellas que tengan algun criterio de exclusion.

La metodologia con que se formen los grupos sera de acuerdo al medicamento

que traiga a sala de operaciones.

Se dividira la muestra al alzar en tres grupos: Grupo D (Bupivacaina 0,5% simple
+ Dexmedetomidina a 1ug/kg en un total de 20 ml), Grupo B (Bupivacaina 0,5%
simple +Fentanilo a 1,5 ug/kg en un total de 20 ml) y Grupo M (Bupivacaina 0,5%
simple + Midazolam a 0,03 mg/kg en un total de 20 ml).

El monitoreo béasico intraoperatorio no invasivo, se llevara a cabo mediante un
monitor multipardmetro, que debe de incluir presién arterial no invasiva (PANI),
pulsoximetria de pulso digital (pulso arterial y saturacion de oxigeno),

electrocardiograma (ECG: derivacion DII).

Se canalizard una via periférica con catéter endovenoso # 18, con Cloruro de
sodio al 0.9%, para administrar 500cc de CINa preoperatorios. Luego se

colocaran los electrodos y sensores para control de funciones vitales.

Posterior a ello se colocara a la paciente en posicion semi sentada para realizar
la puncién, se realizara asepsia y antisepsia de la zona, se realizara la puncion
lumbar con Aguja Epidural Tuohy # 18, a nivel de L2 - L3, para busqueda de
espacio epidural se realizara técnica de pérdida de resistencia. Identificado el
espacio epidural se procedera a colocar los anestésicos y coadyuvantes segun

los grupos ya establecidos.

Luego el llenado de las fichas sera realizado por el médico anestesidlogo y/o

residente de anestesiologia que administre la anestesia y el coadyuvante de
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estudio; quien ya previamente fue instruido en el llenado de la ficha de
recoleccion de datos.

4.4 PROCESAMIENTO DE DATOS

Los datos obtenidos durante la investigacion, por medio de la ficha de
recoleccion de datos, se ordenaran y procesaran en una computadora personal,
valiéndonos del programa SPSS 23.0. Se estudiaran las variables obtenidas en
la consolidacion y se procesaran estadisticamente para la significancia mediante

las pruebas de chi cuadrado.
4.5 ASPECTOS ETICOS

El equipo de investigacion dara prioridad al mantenimiento de la privacidad,
confidencialidad y anonimato de las historias de los pacientes en estudio, todo

ello basado en la declaracion de Helsinki que se basa en lo siguiente:

El médico tiene como misién natural la proteccion de la salud del hombre. La
finalidad de la investigacion biomédica con sujetos humanos debe ser el
perfeccionamiento de los métodos diagndsticos, terapéuticos y profilacticos y el

conocimiento de la etiologia y la patogenia de la enfermedad.

Se utilizara el consentimiento informado del Hospital Nacional “Arzobispo
Loayza”, porque no requiere de otro; debido a que no es experimental y los tres

medicamentos se vienen utilizando.
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CRONOGRAMA

Mediante el siguiente Diagrama de Gantt se desglosaran las principales

actividades que se llevardn a cabo en la ejecucion de la investigacién en funcién

del tiempo.
Afo 2018
N° | Mes ENE | FEB | MAR | ABR | MAY | JUN | JUL | AGO | SET | OCT | NOV | DIC
Redaccién final
1 del proyecto de | X X
investigacion
Aprobacién  del
2 proyecto X
investigacion
Recoleccion de
3 X X
datos
Procesamiento y
4 - X
analisis de datos
. Elaboraciéon del X X
informe
Correcciones del X X
6 trabajo de
investigacion
Aprobacién  del X
7 trabajo de
investigacion
8 Publicacién del X

articulo cientifico
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PRESUPUESTO

El proyecto sera financiado en su totalidad por el investigador.

CONCEPTO MONTO ESTIMADO (soles)

Soporte especializado (estadista) 1000.00

Logistica 250.00

Movilidad 400.00
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ANEXOS

ANEXO 1: MATRIZ DE CONSISTENCIA

TITULO DE LA PREGUNTA OBJETIVOS DE LA HIPOTESIS TIPOY POBLACION INSTRUMENTO DE
INVESTIGACION DE LA INVESTIGACION DISENODE | DE ESTUDIO RECOLECCION
INVESTIGACI ESTUDIO
ON
EFECTO ¢;Cuél es el OBJETIVO GENERAL La El tipo de Todas las Ficha de recoleccion
ANESTESICO DE efecto anestésico Conocer el efecto Dexmedetomidi | investigacion pacientes de datos
LA de la anestésico de la na generaria un | es cuantitativo, sometidas a
DEXMEDETOMIDI dexmedetomidina | dexmedetomidina, fentanilo | mejor efecto observacional, cirugia
NA, FENTANILO y , fentanilo y y midazolam en anestesia anestésico analitico y ginecolégica
MIDAZOLAM midazolam como epidural, en el Hospital como prospectivo. electiva,
COMO coadyuvante en Nacional Arzobispo Loayza adyuvante en Disefio de histerectomia
MEDICAMENTOS anestesia 2018 espacio cohorte vaginal y
COADYUVANTES epidural; en el OBJETIVOS epidural, frente abdominal, en el
EN ANESTESIA Hospital Nacional | ESPECIFICOS al Fentaniloy Hospital Nacional

EPIDURAL; EN EL
HOSPITAL
NACIONAL
ARZOBISPO
LOAYZA - 2018

Arzobispo Loayza
2018?

Comparar el tiempo
analgésico de los bloqueos
epidurales usando como
coadyuvantes
dexmedetomidina, fentanilo
y midazolam

Valorar el grado de
sedacién de los pacientes a
quienes se les aplica
dexmedetomidina, fentanilo
y midazolam en anestesia
epidural.

Identificar el farmaco que
brinde mayor estabilidad
hemodinamica

Identificar el farmaco con
menor depresion
respiratoria durante la
anestesia epidural.
Comparar el tiempo de
inicio de la anestesia
epidural

Midazolam.

Arzobispo Loayza
2018.
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ANEXO 2: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Ficha N°

H.C:

Tipo de Cirugia:

Edad: Sexo:

Farmaco usado como coadyuvante:

Inicio de Qx:

Tiempo de Latencia:

(1) Dexmetomidina

(2) Midazolam  (3) Fentanilo

Tiempo Quirdrgico

Nivel de Sedacion : escala

RAMSAY

TABLA 3. Escala de sedacién de Ramsay

Nivel

Descripeion

Pre anestesia

5min pos anestesia

Despierto
| Con ansiedad y agitacion o inquieto

10min

2 Cooperador, orientado y tranquilo

15min

3 Somnoliento. Responde a estimulos verbales normales.

20min

Dormido

30min

4 Respuesta rdpida a ruidos fuertes o a la percusién leve en
el entrecejo

60min

120min

5 Respuesta perezosa a ruidos fuertes o a la percusion leve
en el entrecejo

6 Ausencia de respuesta a ruidos fuertes o a la percusién
leve en el entrecejo

Adaptada de: Ramsay MA, et al",

Tiempo QX PA

FC

SatO2 Medicamentos

Pre anestesia

5min

10min

15min

20in

25min

30min

35min

40min

45min

60min

1h15min

1h30min

1h45min

Salida

Total de tiempo operatorio:

Tiempo EVA

Final de QX

10min

20min

30min

45min

60min

~ ~ o~ S Sewte: S
(6.0] ©O 0.0 G0 o0
e ~ A A ~
-/ , VR _ — N
2 4 é 8 10

0
No Dueleun Dueleun Duele aun Duele Duele
duele poco poco mas mas mucho  muchisimo
No pain Moderate pain Worst pain
(4] 1 2 3 4 5 6 7 a 9 10
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