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Resumen

Introduccion. El empleo de la dexmedetomidina como analgesia ha
contribuido a una mejor recuperacién en el postoperatorio de cirugia como lo
es la colecistectomia, siendo importante conocer su comportamiento en
nuestro hospital. Objetivo. Determinar el empleo de dexmedetomidina para
analgesia en los pacientes operados de colecistectomia laparoscopica.
Material y métodos. Fue realizado un ensayo clinico aleatorizado en
pacientes operados de colecistectomia laparoscoépica, en el Hospital General
de Querétaro; en el periodo comprendido de enero a abril 2021. Se formaron
dos grupos; al primero se le aplicé dexmedetomidina y al otro con ketorolaco.
Se evalud ASA, variables hemodinamicas, el dolor con escala EVA, rescate
de analgesia, entre otros. Mediante muestra y muestreo probabilistico. Se
analizo con estadistica descriptiva e inferencial, mediante la prueba de X2, t
de Student y U de Mann Whitney con un nivel de confianza del 95%. Se
solicité consentimiento informado. Resultados. Fueron seleccionados 60
pacientes, de los cuales correspondieron 30 con dexmedetomidina y 30 con
ketorolaco. El grupo de dexmedetomidina tuvo un promedio de edad de
42.3+16.3, con predominio en el sexo femenino 83% (25); con ketorolaco, el
promedio de edad edad fue de 37+15.7, femeninas 90% (27). De las variables
hemodinamicas se encuentra la presion arterial sistélica y diastdlica con
cifras menores en dexmedetomidina, siendo significativo a las 4 horas. El
dolor a los 30 minutos fue leve con dexmedetomidina 97% (29) y con
ketorolaco en 73% (22); p<0.011. A las dos horas fue moderado con
dexmedetomidina en 7% (2) y con ketorolaco en 33% (10); p<0.010. Sin
diferencia en rescate analgésico.Conclusién. Se mostro el grupo tratado con
dexmedetomidina con mejor analgesia, en cuanto a seguridad, con valores
bajos en las variables hemodinamicas por dexmedetomidina.

Palabras claves. Dexmedetomidina, colecistectomia laparoscopica,
analgesia.



Summary

Introduction.The use of dexmedetomidine as analgesia has contributed to a
better recovery in the postoperative period of surgery such as
cholecystectomy, and it is important to know its behavior in our hospital.
Target: To determine the use of dexmedetomidine for analgesia in patients
undergoing laparoscopic cholecystectomy. Material and methods: A
randomized clinical trial was conducted in patients undergoing laparoscopic
cholecystectomy at the General Hospital of Querétaro; in the period from
January to April 2021. Two groups were formed; dexmedetomidine was
applied to the first and ketorolac to the other. ASA, hemodynamic variables,
pain with VAS scale, rescue analgesia, among others, were evaluated. By
sample and probabilistic sampling. It was analyzed with descriptive and
inferential statistics, using the X2, Student's t and Mann Whitney U tests with
a confidence level of 95%. Informed consent was requested. Results: 60
patients were selected, of which 30 corresponded with dexmedetomidine and
30 with ketorolac. The dexmedetomidine group had a mean age of 42.3+16.3,
with a predominance of 83% (25) females; with ketorolac, the average age
was 37+15.7, 90% female (27). Of the hemodynamic variables, systolic and
diastolic blood pressure was found, with lower figures for dexmedetomidine,
being significant at 4 hours. Pain at 30 minutes was mild with
dexmedetomidine in 97% (29) and with ketorolac in 73% (22); p<0.011. Two
hours later it was moderated with dexmedetomidine in 7% (2) and with
ketorolac in 33% (10); p<0.010. No difference in analgesic rescue.
Conclusion: The group treated with dexmedetomidine showed better
analgesia, in terms of safety, with low values in hemodynamic variables due
to dexmedetomidine.

Keywords.Dexmedetomidine, laparoscopic cholecystectomy, analgesia.
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Il. INTRODUCCION

En la practica quirurgica de la colecistectomia abierta o laparoscdpica, el
tratamiento con analgésicos es importante para disminuir el dolor y ayudar a una
franca recuperacion, cuando son sometidos a este tipo de cirugia. En la busqueda
de una atencién de calidad en los pacientes, sobre todo cirugia con menos dolor
tiende a ser uno de los motivos mas importantes para la confianza del paciente
hacia el cirujano, en cuya responsabilidad recae el lograr una atencién satisfactoria

sobre el mismo.

Desde hace mucho tiempo, se ha estado investigando los temores a la
cirugia, que van ligados al dolor y se busca que no sea un motivo de angustia. El
dolor es también una de las principales preocupaciones del cirujano, debido a sus
estrechos vinculos con los resultados clinicos y el bienestar postoperatorio de los
pacientes; sin embargo, se necesitan recursos para la renta del equipo, cirujanos
capacitados en cirugia laparoscoépica, asi como consideraciones anestésicas
especificas para este tipo de cirugias, ya que implica anestesia general, como
técnica de eleccidn, lo cual involucra uso de opioides y agentes inhalatorios

incrementando el riesgo de nausea y vomito postoperatorio.

Asi como el aumento del dolor postoperatorio debido a la infiltracion de
CO2. Siendo necesario el uso de analgésicos intravenosos. Incrementando costos

hospitalarios.

Los beneficios proporcionados por los anestésicos locales en el manejo del
dolor tienen una limitada duracion de accién, por lo cual existe un interés creciente
en encontrar medicamentos que puedan ser adicionados al anestésico local para
prolongar su efecto analgésico por si mismo o afiadiendo la capacidad sinérgica del

propio adyuvante en el periodo postoperatorio.



La administracion de dexmedetomidina, es un gran adyuvante a un
anestésico local para una anestesia el cual puede ofrecer como beneficio la
analgesia trans y postoperatoria en una cirugia la cual puede tener un postoperatorio
doloroso, obtenida por la administracion de dicho farmaco con pocos cambios

hemodinamicos.

Actualmente en nuestro hospital no se cuenta con estudios que se hayan
realizado para valorar el efecto analgésico de algun medicamento. Lo cual es
importante para valorar la analgesia de los pacientes que sean sometidos a
colecistectomia laparoscoépica.



. ANTECEDENTES

Los pacientes que fueron sometidos a cirugia de colecistectomia
laparoscopica manejados con dexmedetomidina, obtuvieron una
adecuada analgesia posoperatoria, adecuado control del dolor, esto tendria
impacto en reducir el numero de horas intrahospitalarias de recuperacién por

paciente.

El uso de farmacos anestésicos como la dexmedetomidina se ha
comprobado su seguridad y eficacia por su efecto analgésico prolongado, lo cual
permitiria una adecuada analgesia, confortabilidad permitiendo una temprana
recuperacion y menos rescates de farmacos analgésicos y opioides evitando sus

efectos secundarios.

La dexmedetomidina en varios estudios farmacolégicos a demostrado
poseer efectos de utilidad como coadyuvante en anestesia general, es un potente
agonista y selectivo de los receptores alfa 2 adrenérgicos, por sus propiedades
sedantes similares al suefio, por su rapida recuperacion y por su analgesia util para
el manejo del dolor postoperatorio de pacientes sometidos a procedimientos largos
y en la unidad de cuidados intensivos. También la dexmedetomidina ha demostrado
tener un papel importante como coadyuvante en anestesia general por sus efectos
clinicos, por sus propiedades simpaticoliticas, por la reduccion en la incidencia de
isquemia miocardica por la estabilidad hemodinamica y la disminucién en
requerimientos de anestésicos halogenados e intravenosos, asi como en la
reduccion de los requerimientos de opioides en el trans y postoperatorio, ademas

de disminuir los niveles de factores inflamatorios en el organismo.

Es por esta razon que surge el interés de conocer, estudiar y verificar los
beneficios que puede brindar dexmedetomidina como premedicacion anestésica

para valorar la analgesia postoperatoria en pacientes programados para



colecistectomia laparoscoépica por lo que se determinara la seguridad y eficacia del
farmaco a dosis de 1 mcg/kg/hr iv.

Se han mostrado beneficios con el uso de la dexmedetomidina en algunos
estudios como el de Abdulkadir Yektas y cols. en el 2003, asignando aleatoriamente
a tres grupos de 20 pacientes: grupo 1, 0.5 ml de solucion salina afiadida a 3 ml (15
mg) de bupivacaina hiperbarica; y grupos 2 y 3, 2ug de dexmedetomidina y 4ug de
dexmedetomidina anadidos a 3 ml (15 mg) de bupivacaina hiperbarica,
respectivamente. Los medicamentos se administraron por inyeccion intratecal en
un volumen total de 3,5 ml, estudiaron asi las caracteristicas analgésicas
postoperatorias, los efectos sobre la anestesia espinal y los efectos secundarios.
Teniendo como resultado que el tiempo medio (+ DE) al inicio del dolor fue de
220.75 £ 112.7 min en el grupo 1, 371.5 £ 223.5 min en el grupo 2 y 1042.50 +
366.78 min en el grupo 3. El tiempo hasta la primera sensacién de dolor en el grupo
3 fue significativamente mayor que en grupos 1y 2 (p <0.001); y no se asocio con

efectos adversos hemodindmicos notables. !

Eman A. Ismail y cols, compararon el efecto analgésico potencial de la
dexmedetomidina después de la administracion intratecal versus intraarticular luego
de una cirugia artroscépica de rodilla. Se asignaron 90 pacientes aleatoriamente en
tres grupos en un estudio doble ciego controlado con placebo. EI grupo
dexmedetomidina intratecal (IT) recibié un bloqueo intratecal con dexmedetomidina,
el grupo intraarticular (Al) recibié un bloqueo intratecal y dexmedetomidina
intraarticular, y el grupo control recibié un bloqueo intratecal y solucion salina
intraarticular.La administracién de dexmedetomidina disminuyd las puntuaciones de
dolor durante 4 h en los grupos intratecal e intraarticular, en comparacién con solo
2 h en el grupo de pacientes control. Ademas, hubo una reduccion significativa en
las puntuaciones de dolor durante 6 h en el grupo intraarticular; observando

estabilidad hemodinamica en los grupos de estudio.?



En un estudio aleatorio por Vieira y cols; en poblacién latina en 2004; cuyo
objetivé fue evaluar la analgesia y la sedacién producidas por la clonidina o
dexmedetomidina asociadas a la ropivacaina, por via peridural, en el postoperatorio
de colecistectomia abierta en 40 pacientes, con edad de 18 a 50 afios, peso entre
50 y 100 kg, estado fisico ASA | y Il, sometidos a la colecistectomia abierta, los
cuales se distribuyeron en dos grupos: clonidina (GC), en la que se administré
clonidina (1 ml = 150 pg) asociada a la ropivacaina a 0.75% (20 ml) por via peridural;
dexmedetomidina (GD), en el que se inyecté la dexmedetomidina (2 pg.kg ')
asociados a 0.75% epidural (20 ml). La analgesia y la sedacion fueron observadas
2, 6 y 24 horas después del término de la anestesia. Los resultados permitieron
concluir que la clonidina o la dexmedetomidina asociadas a la ropivacaina al 0.75%
aseguraron analgesia y sedacion en los tiempos de observacién de 2 y 6 horas
después del término de la anestesia en los pacientes sometidos a la colecistectomia

abierta y que la dexmedetomidina promueve analgesia mas prolongada.?

Para demostrar que la adicion de dexmedetomidina (D) 1 mg/kg al
anestésico local, administrandola por via epidural, disminuye la cantidad utilizada
de éste, produce estabilidad hemodinamica, analgesia, sin depresion respiratoria,
al compararla con la asociacion de fentanilo (F) mas anestésico local fueron
incluidos 82 pacientes, programados para cirugia de abdomen o extremidades
inferiores, aleatorizados en 2 grupos (D o F), se utilizé menos D epidural, en relacion
a las dosis sistémica, también menos anestésico local en D que en F (p < 0.05).
Hubo descensos en la FC y PA en D, tanto entre grupos como intragrupo (p < 0.05),
aunque no se necesitd de tratamiento farmacoldgico. Sin depresidn respiratoria, con

calificaciones de 3 y 4 en la escala de Ramsay. 4

Juarez Pichardo y cols; evaluaron la eficacia analgésica y estabilidad
hemodinamica de dexmedetomidina, un agonista alfa 2, y lidocaina, un anestésico
local, en infusién continua, ambos de utilidad clinica como adyuvantes en la practica
anestésica, en pacientes sometidos a colecistectomia laparoscopica, en 45
pacientes en estado fisico ASA |. Se observaron cambios notables en la frecuencia



cardiaca y tension arterial sistolica (p < 0.001) en los pacientes manejados con
dexmedetomidina, no asi los valores de tensidn arterial diastolica permanecieron
constantes en los tres grupos de estudio. De igual forma prolongé la analgesia en
el postoperatorio (p < 0.05).°



IV. FUNDAMENTACION TEORICA

Los antecedentes histéricos de la colecistectomia abierta vienen de 1870
donde John Stoughbobbs cirujano de Pensilvania es pionero de la cirugia de
vesicula biliar, practicé la primera colecistectomia en 1867 en Indianapolis.
Langenbuch presenté una serie de 24 pacientes operados explicando que su
tratamiento eliminaba los célculos biliares y el 6rgano que los producia y publicd en
1894 su primer libro sobre cirugia de higado y vesicula biliar lamado “Chirurgie der
Leber und Gallenblase, que fue utilizado durante décadas. %7

A inicios del siglo XX las colecistectomias eran realizadas por algunos
meédicos generales y otros cirujanos, pero mas adelante se convirtio en el domino
exclusivo de cirujanos. La American College of Surgeon realiza una encuesta sobre
que meédicos presentaban sus pacientes menos complicaciones abdominales
después de las operaciones biliares surgiendo asi la certificacion de los cirujanos.
Anthony Edén después de una colecistectomia el 12 de abril de 1953, su paciente
presentd una complicacion fue sometido a drenaje abierto de una coleccion biliar
subhepatica, dos meses después fue enviado con el Dr. Richard Cattell y
posteriormente con el Dr. John Vrasch (paciente de Gran Bretafia que gracias a él
enviaron a meédicos londinenses a prepararse a Boston) para la reconstruccion biliar
en EE. UU. &°

Para una colecistectomia abierta (CA) se requiere que el paciente este bajo
anestesia general, uso de antibiotico de forma profilactica y en algunas ocasiones
medias de compresion o administracion de heparina via subcutanea para reducir la
posibilidad de trombosis venosa profunda; donde parte del éxito de la cirugia

depende de la recuperacion por el anestesiologo y el control del dolor. °

La colecistectomia laparoscépica (CL) se ha convertido en el Gold estandar

de tratamiento para litiasis vesicular desde que fue introducida por Mouret en 1987.



La colecistectomia laparoscopica ha gradualmente remplazado la cirugia abierta

convirtiéndose en uno de los procedimientos mas realizados en el mundo. 10,11

La colecistectomia laparoscopica es uno de los procedimientos mas
realizados en el mundo con 48 mil colecistectomias efectuadas anualmente en
Reino Unido. Cerca de 70,000 colecistectomias laparoscopicas se practican

anualmente en Estados Unidos.'?

Hay mas de 50 técnicas diferentes de colecistectomia laparoscoépica
reportadas en la literatura sufriendo modificaciones por lo cirujanos, por mejorar el
egreso posoperatorio y lo estético. Estas modificaciones incluyen reduccion en el
tamano de los puertos o numero de los que se utilizan en la colecistectomia
laparoscopica estandar. La técnica estandar es realizada con la colocacién de

cuatro puertos.'3

La demanda de este procedimiento ha excedido la capacidad de recursos
de los hospitales publicos y pacientes tienen que esperar para el tratamiento
definitivo. La espera por la realizacién de colecistectomia laparoscépica pone a los
pacientes en riesgo de desarrollar complicaciones por colecistitis aguda lo cual

puede requerir de readmisiones y cirugias de urgencia. '

Se considera una de las complicaciones que retardan el egreso de estos
pacientes, que a pesar de la mejoria en las técnicas quirurgicas y anestésicas, asi
como de los avances en farmacologia antiemética, la incidencia de dolor agudo y
efectos adversos en la poblacion general se mantiene constante (de 20-30 %
aproximadamente); no obstante, en las diferentes bibliografias, de acuerdo con la
combinacién de factores de riesgo, se registra incidencia de hasta 70-80 % en

pacientes operados con alto riesgo.'®

La analgesia postoperatoria es uno de los componentes basicos en la

recuperacion funcional tras una intervencion quirurgica. El bloqueo de los estimulos



nociceptivos contribuye a disminuir la respuesta al estrés quirurgico, acelerando la

rehabilitacion y disminuyendo la incidencia de dolor crénico postoperatorio.'®

Es necesario recalcar que el tratamiento del dolor postoperatorio debe ser
siempre oportuno y su indicacion, adecuada. Por eso, se debe ser preciso en el
momento de distinguir entre las estrategias para el tratamiento del dolor agudo y
cronico, donde ha quedado establecido como esquema general que la escalera

analgésica debe descenderse en el dolor agudo y ascender en el crénico. 17

La sedoanalgesia es un componente clave del tratamiento de muchos
pacientes criticos, Tedricamente, el farmaco ideal deberia tener un rapido inicio de
accioén, un perfil farmacocinético y farmacodinamico predecible y permitir, una vez
suspendido, una rapida recuperacion de las facultades fisicas y cognitivas del

paciente. 18

La dexmedetomidina provee efectos sedantes, ansioliticos y analgésicos
con minima depresion respiratoria. La activacion alfa-2 adrenérgica constituye una
parte esencial en la red intrinseca de control del dolor en el sistema nervioso central.
Los receptores adrenérgicos involucrados en la analgesia son los tipos alfa-2a y
alfa-2c, ambos con localizacion en las terminales nerviosas aferentes primarias de
las fibras C y en algunas areas de la médula espinal, tales como la asta dorsal

superficial. 1°

Estos receptores se localizan en el sistema nervioso central y periférico a
nivel de los ganglios autonémicos en sitios presinapticos y postsinapticos. A nivel
de receptores, ejerce su accion hipnético-sedante en el area del locus caeruleus;
mediante su unidon a receptores a2A de este grupo celular, que provoca una
disminucién dosis-dependiente de la liberacion de noradrenalina, con lo que
disminuye la actividad noradrenérgica en la via ascendente hacia la corteza, lo cual

se asocia con la transicion del estado de vigilia al suefio. La dexmedetomidina



causa fluctuaciones en la frecuencia cardiaca y tension arterial que se relaciona

mayormente con las dosis utilizadas. 2°

La dexmedetomidina un potente y altamente selectivo agonista de los
adrenoceptores alfa 2 con propiedades simpaticoliticas, sedativas, amnésicas y
analgésicas, proporciona una sedacion consciente sin depresion respiratoria. Actua
a nivel espinal y supraespinal, a nivel del locus coeruleus del tronco cerebral
ocasionando un estado de hipnosis similar al suefio fisiolégico y una abolicion de la
neurotransmision nociceptiva, analgesia, tiene un inicio de accién de 6 minutos y
una vida media de eliminacion 2 horas, su metabolismo es hepatico a través de la
glucoronidazién y la biotransformacion por el citocromo P450. Inicialmente puede
ocasionar elevacion de la presion arterial y bardicardia. La dosis usual para

procedimientos de sedacion es de 1 mcg/kg y se puede mantener esta con una
infusion de 0.2 mcg/kg/hr.?!. 2223
La dexmedetomidina es agonistas del receptor alfa-1 y alfa-2.

Dexmedetomidina es un agonista del receptor alfa-2 altamente selectivo con una

afinidad 8 veces mayor que otros para el receptor alfa-2.24

La dexmedetomidina produce sedacioén, analgesia y simpaticolisis, por sus
efectos sobre los receptores a2-agonistas en el locus coeruleus y la médula espinal.
En combinacion con opioides produce un efecto sinérgico que se traduce en
reduccion de los requerimientos y los efectos adversos como nausea y vomito, sin

incrementar la incidencia de la depresion respiratoria.?®

El uso perioperatorio de la dexmedetomidina se asocia condisminucion en
la incidencia de taquiarritmias ventriculares y supraventriculares, sin efectos
adversos significativos. La dosis inicial a 1 ug/kg en 10 minutos de
dexmedetomidina disminuye la produccién de catecolaminas entre 45y 76%; esta

supresion simpatica persiste en las perfusiones posteriores. El aumento de

10



concentraciones de la dexmedetomidina aumenta de forma progresiva la sedacién
y analgesia, acompafiada de una disminucion la frecuencia y el gasto cardiacos. El
ritmo cardiaco, la presion arterial sistémica y las concentraciones plasmaticas de

catecolaminas disminuyen durante la infusion de este farmaco.?6 27

11



V. HIPOTESIS

Ha: El uso de la dexmedetomidina como analgésico a dosis de 1
mcgrs/kg/hr disminuye mas el dolor en los pacientes operados de colecistectomia

laparoscopica, en comparacion con el uso de ketorolaco.

Ho: El uso de la dexmedetomidina como analgésico a dosis de 1
mcgrs/kg/hr disminuye el dolor en los pacientes operados de colecistectomia
laparoscopica al igual que el ketorolaco.

12



VI. OBJETIVO GENERAL

Determinar el efecto analgésico de la dexmedetomidina en los pacientes

operados de colecistectomia laparoscopica en comparacion con el ketorolaco.

VIl. OBJETIVOS ESPECIFICOS

En los pacientes operados de colecistectomia laparoscépica y con
ministracion de dexmedetomidina como anestésico, en comparacion con el

ketorolaco.

1. Comparar el dolor mediante escalas visuales y numéricas.

N

Comparar los posibles cambios en las constantes vitales (frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria, presion arterial y saturacion de oxigeno).
Comparar la evolucion clinica.

Comparar los efectos adversos.

Comparar necesidad de rescate analgésico

o o ke

Identificar las caracteristicas demograficas (sexo y edad).
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VIIl. MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio ensayo clinico aleatorizado en pacientes operados de
colecistectomia laparoscopica, en el Hospital General de Querétaro; en el periodo

comprendido de enero a abril 2021.

Se realizé muestreo probabilistico, seleccionando los pacientes mediante
aleatorizacion por sorteo para administrar dexmedetomidina y el otro grupo
ketorolaco; y el tamafo de muestra se determin6 con la férmula para comparar
proporciones en estudios con disefios comparativos. Los criterios estadisticos para

la estimacion del tamafio de muestra fueron:

a) Nivel de confianza: 95%
b) Poder de la prueba: 80%

C) Frecuencia de pacientes sin dolor con dexmedetomidina es de 85%
4

d) Frecuencia esperada con dolor con dexmedetomidina 6% 4

Con la siguiente formula:

_ (nay + p,a XK}
(7 —p)
p1=0.85
p2=0.06 g1=0.1592=0.94 n= (0.85 X 0.15) + (0.06 x 0.94) 6.2 / (0.85 — 0.06)? n=
(0.1275 + 0.0564) 6.2 / 0.6241 n= 30 por cada grupo

M

Se incluyeron pacientes ASA | y II; intervenidos de colecistectomia
laparoscopica, bajo anestesia general balanceada de ambos sexos y edad de 18 a
65 anos en cirugia electiva. De no inclusion a pacientes con antecedentes de
toxicomania, alergia a los farmacos analgésicos, embarazadas, con hepatopatias,
enfermedad renal, hipotension arterial y bradicardia sinusal. Se eliminaron aquellos
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con conversion a cirugia abierta, los que presentaron complicaciones médicas

dentro de la cirugia (arritmias, reaccion anafilactica, entre otras).

Previa autorizaciéon del protocolo de investigacion por el Comité de
Investigacion del Hospital General de Querétaro y el Comité Estatal de
Investigacion, se seleccionaron los pacientes y se les informé de la naturaleza,
alcance, objetivo y el procedimiento de este, incluyendo los riesgos de éste; una

vez aceptado se le invitd a la firma del consentimiento informado (anexo).

Se realiz6 dos grupos de comparaciéon y cada grupo fue incluido de manera
aleatorizada asignandoles a los pacientes, numeros pares e impares, el grupo que
se integré por numeros pares se le administré al llamado grupo experimental,
dexmedetomidina por infusion a 1mcg/kg, mientras que los numeros impares
llamado grupo control, ketorolaco 30 mg IV transquirdrgico; asi quedaron ocultos

tanto los pacientes como los investigadores, evitando sesgo en el estudio.

Los pacientes fueron ingresados a cirugia ambulatoria donde se tomaron
signos vitales, se permeabilizé acceso vascular periférico con canula 16G, con una
infusion de solucion salina de 500 ml. El paciente se conectd al monitor en el cual
se registro la frecuencia cardiaca, presion sistdlica y diastélica no invasiva, presién
arterial media, y monitoreo continuo de ECG, frecuencia respiratoria y saturacion
de oxigeno (SpO2).

Se analizaron las variables sociodemograficas como edad y sexo, el tiempo
de anestesia en minutos, la clasificacion de ASA en | y II; constantes vitales: presién
arterial medida en mmHg, frecuencia cardiaca en latidos por minuto, saturacion de

oxigeno en proporciones y se midi6 el dolor.

Para la medicidn del dolor se aplico la escala visual analogica (EVA):

Sin dolor: 0
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Dolor leve: 1a 3

Dolor moderado: 4, 5, 6

Dolor intenso: 7, 8, 9

El peor dolor experimentado : mayor o igual a 10.

Para la comparacion del rescate analgésico con analgésico fue evaluado
como ausencia de rescate y presencia de rescate, apoyado, sobre la escala visual
analoga, la cual se determin6 que cuando el paciente representara dolor intenso, el
cual esta registrado a partir del numero 7 de la escala, fuera sometido a rescate

analgésico.

Al final de la cirugia los pacientes se les dio seguimiento en la unidad de
cuidados postanestésicos, comparando la frecuencia cardiaca medida en
pulsaciones por minuto, la presion arterial en mmHg, saturacién en porcentaje;

ambas cada 30 minutos hasta completar cuatro horas.

Para realizar comparacion de los efectos adversos que se pudieran
presentar, se preguntd directamente al paciente de alguna inconformidad, o
sensacion desagradable que pudiera estar en relacién con el medicamento.

Se organizo la informacion por medio de la hoja de recoleccién de datos
(anexo), los cuales se vaciaron en hojas de Excel para su analisis, el cual se les
realizé las preguntas 30 min después del término de su cirugia, directamente al
paciente, en su cama, para poder valorar mediante la escala visual analoga, y
escala numérica del dolor, aunado con el monitoreo, para realizar el registro de sus
constantes vitales y se plasmaron en las tablas de recoleccién que se encuentran

en la parte de anexos.

El analisis estadistico se hizo con medidas de tendencia central
(promedios), de dispersion (desviacién estandar) para variables cuantitativas y

frecuencias absolutas y relativas para cualitativas. El inferencial con la prueba de
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X2 para la comparacion de las variables nominales, la prueba U-Mann Whitney para
las variables ordinales y la t de Student para variables cuantitativas, con un nivel de

significancia del 95%, apoyados en paquete estadistico SPSSv25.0.

Consideraciones éticas

El protocolo cumple con las consideraciones emitidas en el Codigo de
Nuremberg, la Declaracion de Helsinki, promulgada en 1964 y su ultima revision en
la 532 asamblea General, en Fortaleza, Brasil en 2013; y las pautas internacionales
para la investigacion médica relacionada a seres humanos adoptada por la
Organizacion Mundial de la Salud y el Consejo de Organizaciones Internacionales

con Seres Humanos.

En nuestras leyes de salud en México, lo establecido por la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion, titulo Il capitulo | (Secretaria de Salud, 1987).
De acuerdo con el articulo 13, se respetara la dignidad y proteccion de los derechos
y bienestar de los participantes; conforme a lo establecido por el articulo 14,
fracciones I, VI, VIl y VIl la investigacion se desarrollara, ajustandose a los
principios cientificos y éticos que la justifican, sera realizada por profesionales de la
salud. En base al articulo 16 se protegera la privacidad de los participantes.
Reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion biomédica. En
sus articulos 3ro, en todas sus fracciones, al articulo 14 en su fraccién |, el V que
explica que contara con el consentimiento informado y por escrito del sujeto de
investigacion o su representante legal, ademas las fracciones VI, VIl y VIII; el
articulo 15 donde se explica que se contara con numeros aleatorios, y al articulo
17, que considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de que el sujeto
de investigacion sufra algun dano como consecuencia inmediata o tardia del
estudio. Para efectos de este Reglamento esta investigacidn sera clasificada como
riesgo mayor que el minimo, segun el articulo 17 de la Ley General de Salud en
materia de investigacion, esta investigacién corresponde a: lll.- Investigacion con

riesgo mayor que el minimo: Son aquéllas en que las probabilidades de afectar al
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sujeto son significativas, entre las que se consideran: estudios radioldgicos y con
microondas, ensayos con los medicamentos y modalidades que se definen en el
articulo 65 de este Reglamento, ensayos con nuevos dispositivos, estudios que
incluyan procedimientos quirurgicos, extraccion de sangre 2% del volumen
circulante en neonatos, amniocentesis y otras técnicas invasoras o procedimientos
mayores, los que empleen métodos aleatorios de asignacibn a esquemas

terapéuticos y los que tengan control con placebos, entre otros.

Tomando en cuenta lo anterior y al administrar dosis de medicamentos ya
establecidos y registrados en la Secretaria de Salud, implicando un procedimiento
en anestesia para la evaluacion, donde es considerada la prevencion de dolor

postoperatorio, utilizando el farmaco establecido para ello a dosis distintas.

Sin embargo, la dosis de este farmaco utilizado en este estudio es segura
y en caso de presentar eventos adversos el Hospital tiene la capacidad instalada
para resolverlos, asi como que seran notificados de manera inmediata al comité de
ética, ademas sera suspendida de inmediato (articulo 18). Se contara con el
consentimiento informado por escrito de las participantes del estudio, tal como lo

establece el articulo 20, que se describe en anexos.
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IX. RESULTADOS

Se evalud el efecto analgésico de la dexmedetomidina en los pacientes
operados de colecistectomia laparoscopica en comparacion con el ketorolaco,
fueron seleccionados 60 pacientes, de los cuales correspondieron 30 por cada
grupo. Cuyas caracteristicas generales se muestran en el cuadro VII.1, donde se
puede apreciar en el grupo de dexmedetomidina, edad media de 42.3 + 16.3 anos,
eran mujeres 25 (83%), ASA | con 16 (53%). Del grupo con ketorolaco, edad media
de 37 £ 15.7 afos, eran mujeres 27 (90%), ASA | con 17 (57%).

Tabla VII.1 Caracteristicas de los pacientes operados de colecistectomia
laparoscopica.

n1= 30; n2=30

Caracteristicas Dexmetomidina Ketorolaco p
Edad media en 42.3 £16.3 37 £15.7 *<0.142
anos
Tiempo de 66.8 + 14 63.2 +13.1 *<0.314
anestesia
Sexo Dexmetomidina n= 30 Ketorolaco n= 30 **<0.706

(%) (%)
Masculino 5(17) 3 (10)
Femenino 25 (83) 27 (90)
ASA ***<0.508
I 16 (53) 17 (57)
I 8 (27) 11 (37)
11 6 (20) 2 (6)

*Prueba t de Student, con un nivel de confianza del 95%.

**Prueba X2, con un nivel de confianza del 95%.

**Prueba U de Mann Whitney, con un nivel de confianza del 95%.

Fuente: Pacientes operados de colecistectomia laparoscépica, en el Hospital
General de Querétaro; en el periodo comprendido de enero a abril 2021.
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De las variables hemodinamicas de este grupo de estudio se encuentra la
presion arterial sistolica promedio en mmHg, a las dos horas con dexmedetomidina
115.5£10.9 y ketorolaco 118.7+£9.4; p<0.044. A las 4 horas dexmedetomidina en
111.2+8.4 y ketorolaco 119.2+9.7; p<0.001. Como se detalla en la grafica VII.1.

Grafica VIl.1 Presion arterial sistélica promedio en mmHg de los grupos de
estudio

n1=30; n2=30

30 m 60 m *2h

Dexmetomidina Ketorolaco

Tiempo Dexmedetomidina Ketorolaco
Promedio / DS Promedio / DS

Basal 121 +£13.5 118.1 £9.1

30m 1171+ 8.7 116.5+ 8.4

60 m 118 £ 9.5 118.7 £ 9.4

*2h 1155+ 10.9 120.9+9.5

**4 h 1112+ 8.4 119.2+9.7

*p<0.044, t de Student
**p<0.001, t de Student

Fuente: Pacientes operados de colecistectomia laparoscopica, en el Hospital
General de Querétaro; en el periodo comprendido de enero a abril 2021.
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La presién arterial diastolica promedio en mmHg, a las dos horas con
dexmedetomidina 72.8 + 6 y ketorolaco 78.4 + 7.5; p<0.001. A las 4 horas

dexmedetomidina en 73 + 5.7 y ketorolaco 79.1 £ 7.3; p<0.001. Como se detalla en

la grafica VII.2.

Grafica 2. Presion arterial diastélica promedio en mmHg de los grupos de

estudio

30m 60 m *2h

Dexmetomidina Ketorolaco

n1=30; n2=30

Tiempo Dexmetomidina Ketorolaco
Promedio/DS Promedio/DS

Basal 78.5+8.5 717975

30 m 75675 77.5+6.2

60 m 74.3+6 78.1+6.7

*2h 72.8+6 784+75

**4 h 73+5.7 79173

*p<0.001, T de Student
**p<0.001, T de Student

Fuente: Pacientes operados de colecistectomia laparoscopica, en el Hospital
General de Querétaro; en el periodo comprendido de enero a abril 2021.
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La frecuencia cardiaca por minuto promedio, a los 30 minutos con
dexmedetomidina 76.6 + 10.1 y ketorolaco 77.6 £ 12.6; p<0.728. A las 2 horas
dexmedetomidina en 72.7 £ 7.5 y ketorolaco 74.7 + 11.8; p<0.445. Como se detalla

en la gréfica VII.3.

Grafica VII.3 Frecuencia cardiaca promedio por minuto de los grupos de
estudio

n1=30; n2=30

60 m 2h

Dexmetomidina Ketorolaco

Tiempo Dexmetomidina Ketorolaco
Promedio / DS Promedio / DS

Basal 82319 78.2+9.2

30m 76.6 £ 10.1 776126

60 m 754 +£93 75.8+10.8

2h 72775 74.7+£11.8

4 h 72+7.9 756125

Fuente: Pacientes operados de colecistectomia laparoscépica, en el Hospital

General de Querétaro; en el periodo comprendido de enero a abril 2021.

*p<0.728, T de student



* p<0.445, T de student

La saturacion de oxigeno en proporciones, a las 2 horas con

dexmedetomidina 97.5 + 1.4 y ketorolaco 96.2 + 2; p<0.004. A las 4 horas

dexmedetomidina en 97.8 £ 1.5 y ketorolaco 96.2 £ 1.9; p<0.001. Como se detalla

en la gréafica VIl .4.

Grafica VIl.4 Saturacién de oxigeno en proporciéon promedio por minuto de

los grupos de estudio

30m 60 m *2h

Dexmetomidina Ketorolaco

n1=30; n2=30

Tiempo/grupo Dexmetomidina Ketorolaco
Promedio / DS Promedio / DS
Basal 96.1+2.1 95.7+25
30 m 97.1+£1.6 96.8+1.9
60 m 97.1+13 96.4+1.6
*2h 97.5+14 96.2+2
**4 h 97.8+1.5 96.2+1.9

*p<0.004, T de Student
**p<0.001, T de Student

Fuente: Pacientes operados de colecistectomia laparoscépica, en el Hospital
General de Querétaro; en el periodo comprendido de enero a abril 2021.
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El dolor medido con escala EVA, tuvo un comportamiento a los 30 minutos

en dolor leve con dexmedetomidina 29 (97%), ketorolaco 22 (73%); p<0.011. A las

2 horas en dolor moderado con dexmedetomidina 2 (7%), ketorolaco 10 (33%);

p<0.010. Como se senala en el cuadro VII.2.

Cuadro VII.2 Dolor evaluado con escala EVA de los grupos de estudio

n1= 30; n2=30
Evaluacion Dexmedetomidina n= 30 Ketorolaco n= 30
EVA/Grupos Frecuencia (%) Frecuencia (%)
Basal
Leve 27 (90) 19 (63)
Moderado 2(7) 7 (23) *<0.016
Severo 1(3) 4 (14)
30 minutos
Leve 29 (97) 22 (73)
Moderado 1(3) 5(17) *<0.011
Severo 0 3 (10)
2 horas
Leve 28 (93) 20 (67) **<0.010
Moderado 2(7) 10 (33)
4 horas
Leve 29 (97) 26 (87) **<0.353
Moderado 1(3) 4 (13)

*U de Mann-Whitney

**Chi cuadrada con correccion de Yates

Fuente: Pacientes operados de colecistectomia laparoscépica, en el Hospital
General de Querétaro; en el periodo comprendido de enero a abril 2021.
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El rescate analgésico en los grupos de estudio se observé en el grupo de
dexmedetomidina con 1 (3%), ketorolaco en 5 (17%), p<0.195. Como se muestra

en la gréfica VII.5.

Grafica VII.5 Rescate analgésico en los grupos de estudio.

n1= 30; n2=30

Rescate analgésico

97%

17%

‘

Presente Ausente

Hpexmetomidina EKetorolaco

Rescate Dexmedetomidina Ketorolaco
Presente 1 (3%) 5(17%)
Ausente 29 (97%) 25 (83%)

P<0.195. Chi cuadrada con correccion de Yates

Prueba F 14.6 p<0.00

Fuente: Pacientes operados de colecistectomia laparoscépica, en el Hospital
General de Querétaro; en el periodo comprendido de enero a abril 2021.
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Al realizar la prueba t para muestras dependientes por cada medicion; la
presion arterial sistélica y diastélica, la frecuencia cardiaca y la saturacion de

oxigeno; muestran diferencias estadisticamente significativas entre ellos.

La escala visual analoga en el grupo que recibié dexmedetomidina fue
estadisticamente significativa; a los 30 minutos posteriores al evento quirurgico; a
las dos horas y a las cuatro horas la diferencia se mantuvo en ambos grupos, cabe
mencionar que inmediatamente al finalizar el evento quirurgico la diferencia entre

ellos no era estadisticamente significativa.
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X. DISCUSION

En este estudio se incluyeron 60 pacientes, de los cuales para conocer el
efecto analgésico en los pacientes operados de colecistectomia laparoscépica

fueron 30 con dexmedetomidina y 30 con ketorolaco.

De las caracteristicas generales se muestran en la tabla 1, donde se puede
apreciar en el grupo de dexmedetomidina, edad media de 42.3 anos y ketorolaco
con 37; predominaron las mujeres con 83% y ketorolaco con 90%: el ASA | con 53%
y ketorolaco 57%; siendo semejante a un estudio aleatorio por Vieira y cols; en
poblacion latina en 2004; de colecistectomia abierta en 40 pacientes, con edad de

18 a 50 arios y estado fisico ASA | que fueron los de mayor frecuencia. 3

Comparando las variables hemodinamicas de los grupos de estudio se
observo a la presion arterial sistélica promedio en mmHg, a las dos horas con
dexmedetomidina 115.5 y ketorolaco 118.7; p<0.044; a las 4 horas
dexmedetomidina en 111.2 y ketorolaco 119.2; p<0.001. Igual significancia se
presentd con la presion arterial diastélica, siendo a las dos horas con
dexmedetomidina 72.8 y ketorolaco 78.4; p<0.001 y a las 4 horas dexmedetomidina
en 73 1 y ketorolaco 79.1; p<0.001. Mostrando asi diferencias significativas donde
la dexmedetomidina causé mayor descenso de la presion arterial a las 2 y 4 horas.
De acuerdo a lo mencionado por Joana A., que el ritmo cardiaco y la presion arterial
sistémica disminuyen con la infusién de dexmedetomidina. Pero de acuerdo con
estudios de Abdulkadir Yektas y cols. en el 2003, no se encontraron efectos

hemodinamicos indeseables en ambos grupos.
1,27

Por lo que la frecuencia cardiaca por minuto promedio, a los 30 minutos con
dexmedetomidina y ketorolaco fueron semejantes con promedio de 77.6 y a las 2
horas dexmedetomidina fue menor con 72.7 y ketorolaco 74.7; p<0.445. Siendo asi

sin diferencias significativas entre ambos grupos.
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La saturacién de oxigeno en proporciones, a las 2 y a las 4 horas mostraron
mejor oxigenacion con 1% mas con dexmedetomidina, observando diferencias

significativas entre ambos grupos.

En cuanto a la evaluacion del dolor con escala EVA, a la media hora fue
leve con dexmedetomidina en 97% y ketorolaco 73%; p<0.011. A las 2 horas en
dolor moderado dexmedetomidina 7% y ketorolaco 33%; p<0.010. Demostrando
mayor eficacia analgésica con empleo de dexmedetomidina, que de acuerdo con
estudios de Juarez Pichardo y cols; la dexmedetomidina prolonga la analgesia
postoperatoria hasta las 6 horas, mostrando en nuestros sujetos de estudio,
ademas, que el rescate analgésico se observo en el grupo de dexmedetomidina

con 3% y ketorolaco en 17%, aunque no hubo diferencias significativas. °
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XI.CONCLUSIONES

La efectividad de la dexmedetomidina se observo al notarse un mejor efecto
analgésicos siendo un porcentaje mayor de pacientes sin dolor sobre todo en las
primeras horas, aunque en las variables hemodinamicas fue su efecto con
disminucién de la presion arterial y frecuencia cardiaca, pero sin efectos adversos
y hubo menor rescate analgésico con dexmedetomidina. Siendo estos resultados
semejantes a la literatura consultada, donde mencionan a la dexmedetomidina con

buen efecto analgésico.
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Xll. ANEXOS

INSTRUMENTO DE RECOLECCION

1. Nombre:

2. Edad: anos

3. Sexo: masculino femenino

4. Tiempo de anestesia: __ m
5. Asa: clase
6. Medicamentos para analgesia:

- Dexmetomidina

- Ketorolaco

7. Medicamentos de rescate: si_

Tiempo Presion | Frecuencia
posoperatorio = arterial cardiaca
30 minutos
60 minutos

2 hrs

4 hrs

no cual
Saturacion
de oxigeno

Frecuencia
respiratoria

Escala
EVA



CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA
APLICACION DE DEXMEDETOMIDINA

NOMBRE DEL

PACIENTE
EDAD SEXO FECHA

DOMICILIO

TEL

NOMBRE DEL REPRESENTANTE LEGAL

EDAD

RELACION CON EL
PACIENTE DOMICILIO

Yo

, en

pleno uso de mis facultades mentales y en mi calidad de paciente, o
representante legal de este:

DECLARO EN FORMA LIBRE Y VOLUNTARIA LO SIGUIENTE:

1.

En base a mi derecho inalienable de elegir a mi médico, acepto al Dr: Daniel
Alejandro Zavala Morales como mi Meédico, con cedula
profesional:___ 09897481 debidamente autorizado para ejercer la
Residencia en Anestesiologia el Hospital General de Querétaro.

Entiendo que las complicaciones, aunque poco probables, son posibles, y
pueden ser desde leves, tales como: Confusion, insomnio, alteraciones del
pensamiento, cefalea, contracciones musculares involuntarias, somnolencia,
mareos, broncoespasmo, disminucion de la tos, dolor abdominal, anorexia,




estrefimiento, sequedad de boca, dispepsia, nauseas, voOmitos,
hiperhidrosis, rash, astenia, prurito. Depresion respiratoria. Retencion
urinaria, anafilaxia, choque y paro cardiopulmonar. Todas ellas pudieran
causar secuelas permanentes e incluso llevar al fallecimiento. EI beneficio
que obtendré con la aplicacion de la analgesia es que se pueda evitar el
riesgo de complicaciones postoperatorias como dolor postoperatorio, que
contribuye al retardo en la rehabilitacion de mi salud, retardo en el alta
hospitalaria por incremento de dias de estancia hospitalaria e incremento de
costos para intentar mejorar mi estado de salud.

3. Entiendo también que todo acto médico implica una serie de riesgos que
pueden deberse a mi estado de salud, alteraciones congénitas o anatémicas
que padezca, mis antecedentes de enfermedades, tratamientos actuales y
previos, a la técnica anestésica o quirurgica, al equipo médico utilizado y/o a
la enfermedad que condiciona el procedimiento médico o quirurgico al que
he decidido someterme.

4. Estoy consciente de que puedo requerir de tratamientos complementarios
que aumenten mi estancia hospitalaria con la participacion de otros servicios
o unidades médicas, con el incremento consecuente de los costos.

Acepto:

Paciente
Testigo

Escalas de dolor
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Escala visual analogica
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