G Colombian Journal
& of Anesthesiology

REVISTA COLOMBIANA DE ANESTESIOLOGIA

DoI: https://doi.org/10.5554/22562087.€940

Comparacion de mezcla de opioides subaracnoideos
para cesarea. Estudio observacional

Cristina Isabel Osorio-Gutiérrez?
Juan Felipe Valencia-Rios*®

,Guillermo Alberto Ortiz-Gémez°(®,

, Fernando Arango-Gémez*

2 Departamento Quirdrgico, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad de Caldas. Manizales, Colombia

® Hospital de Caldas SES. Manizales, Colombia

¢ Programa de Medicina, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad de Manizales. Manizales, Colombia

Correspondencia: Hospital de Caldas, Calle 48 # 25-71. Manizales, Colombia. E-mail: cristina.osoriog@gmail.com

¢Qué sabemos acerca de este
tema?

- Sabemos que la dosis efectiva (ED) 90 para
hidromorfona intratecal es de 75 pg.

- La poca literatura disponible afirma que la
mezcla bupivacaina, hidromorfona y fentanil
comparada con bupivacaina, morfina y fen-
tanil no tiene diferencias estadisticamente
significativas respecto a calidad anestésica,
analgésicay efectos adversos.

- El clorhidrato de morfina disponible en Co-
lombia no tiene indicacion en ficha técnica
para uso intratecal, mientras que la hidro-
morfona si cuenta con este registro.

¢Qué aporta el estudio?

- La mezcla de hidromorfona y bupivacaina
puede ser una opcion valida para el reempla-
zo de la mezcla tradicional con bupivacaina,
morfina y fentanil, para la anestesia subarac-
noidea en cesarea, con la ventaja de mejor
control de dolor postoperatorio en las prime-
ras12 horas.

:Como citar este articulo?

Osorio-Cutiérrez Cl, Ortiz-Gomez GA, Va-
lencia-Rios JF, Arango-Gémez F. Comparison
among subarachnoid opioid mix for cesarean
section — An observational study. Colombian
Journal of Anesthesiology. 2021;49(1):e940.

Introduccién

Para anestesia neuroaxial en cesarea, se ha combinado clasicamente el anestésico local (AL) conun
opioide lipofilico y otro hidrofilico. En Colombia se ha usado clorhidrato de morfina con fentanilo,
pero el ocasional desabastecimiento del primero despertd el interés por nuevas alternativas.
En SES Hospital de Caldas se generd un plan de contingencia frente a la escasez de morfina en
2017-2018, prellenando jeringas en su central de mezclas con: bupivacaina, morfina y fentanilo
(BMF); bupivacaina, fentanilo e hidromorfona (BHF); y bupivacaina e hidromorfona (BH). La
hidromorfona tiene inicio rapido de accién, efecto prolongado e indicacién en ficha técnica por via
espinal, por lo tanto, las ventajas que pudiera generar la adicién del fentanilo a esta mezcla son
cuestionables.

Objetivo

Comparar la eficacia analgésica clinica al momento de la incisién y en las primeras 12 horas
postoperatorias.

Métodos

Se realizd un estudio observacional analitico, empleando las mezclas BMF, BHF y BH en pacientes
que recibieron anestesia subaracnoidea para cesarea. Se evalué el dolor a la incisién, los efectos
adversosy la escala visual andloga de dolor en las 12 horas siguientes.

Resultados

De las 71 pacientes del estudio, 40,9 % recibieron BMF; 22,5 %, BHF; y 36,6 %, BH. En ninguna
paciente se observd dolor a la incisién. No hubo diferencia en efectos adversos entre los 3 grupos.
La diferencia de medias de la escala visual analdgica (EVA) para dolor postoperatorioalas3, 6y 12
horas, fue menor en los grupos en los que se usé hidromorfona.

Conclusiones
Las mezclas BHFy BH son equiparables a la preparacion tradicional en cuanto a efectos adversos,

con la ventaja de ser mas efectivas para el control del dolor postoperatorio.

Palabras clave
Cesdrea; analgésicos; opioides; espacio subaracnoideo; inyecciones espinales.
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Introduction

Classically, the local anesthetic (LA) has been combined with one lipophilic and another hydrophilic opioid for neuraxial anesthesia in cesarean section. In Colombia,
the practice has been the use of morphine hydrochloride with fentanyl, but the occasional shortage of the former triggered an interest in new options. In response to
the shortage of morphine in 2017-2018, a contingency plan was developed at the SES Hospital in Caldas, prefilling syringes at the hospital compounding central, with:
bupivacaine, morphiney fentanyl (BMF); bupivacaine, fentanyl and hydromorphone (BHF); and bupivacaine and hydromorphone (BH). Hydromorphone has a rapid onset
of action, long-lasting effect and is indicated for spinal administration in the safety data sheet; therefore, the advantages of adding fentanyl to this mix are questionable.

Objective

To compare the clinical analgesic efficacy at the time of the incision and during the first12 hours after surgery.

Methods

An observational, analytical study was conducted, using the mixtures BMF, BHF and BH in patients receiving subarachnoid anesthesia for cesarean section. Pain
was assessed at the time of the incision, as well as any adverse effects and the pain visual analogue scale over the following 12 hours.

Results

Of the 71 patients participating in the study, 40.9 % received BMF; 22.5 %, BHF; and 36.6 %, BH. None of the patients experienced pain at the time of the incision.
There was no difference in terms of adverse effects among the three groups. The mean difference in the visual analogue scale (VAS) for postoperative pain at3, 6
and 12 hours was lower in the groups in which hydromorphone was used.

Conclusions

BHF and BH combinations are comparable to the original preparation in terms of adverse effects, with the advantage of being more effective in controlling

postoperative pain.

Keywords

Caesarean section; analgesics, opioid; subarachnoid space; injections, spinal.

INTRODUCCION

Las Guias de practica clinica de anestesia obs-
tétrica de la Sociedad Americana de Anes-
tesiologia y las de la Sociedad Americana
del Dolor recomiendan el uso rutinario de
anestesia neuroaxial para la operacion ce-
sarea (1), porque disminuye el riesgo ma-
terno, tiene mejores desenlaces fetales y
provee una mejor analgesia en el postope-
ratorio (2).

El régimen clasico para la anestesia en
cesirea consiste en una combinacién de
anestésico local (AL), un opioide lipofilico
—por ejemplo, el fentanilo—y un opioide
hidrofilico de accién prolongada—como la
morfina— (3).

La disponibilidad irregular de morfina
constituye un problema real en Colombiay
en otros paises (4,5). Razones como la falta
de estimulo de las farmacéuticas para pro-
ducir moléculas cuya patente ha caduca-
do y cambios en la demanda del producto

pueden generar desabastecimiento de los
medicamentos. Por otra parte, el sulfato de
morfina libre de excipientes es el avalado
para uso por via intratecal; sin embargo, en
Colombia no esta disponible, y se ha usa-
do el clorhidrato de morfina, aunque no
cuente con registro para ser administrado
por dicha via. La hidromorfona, por su par-
te, sf cuenta con ficha técnica para uso por
via espinal.

Respecto al fentanilo, no hay ensayos
que evallen la pertinencia de retirarlo de
las preparaciones con hidromorfona para
inyeccion espinal. La discusion académica
del gremio de anestesi6logos para su retiro
se bas6 en dos aspectos: 1. El efecto maxi-
mo del fentanilo ocurre en 10-20 my el de
la hidromorfona en 20-30 m, lo que no es
una diferencia clinicamente importante en
el contexto de anestesia neuroaxial (6-8).
2. La duracién del efecto del fentanilo es
de 130 m, muy similar al del anestésico
local (AL) (9).

Los resultados del presente estudio mues-
tran concordancia con los que plantean una
menor puntuacion de dolor en la aneste-
sia para cesarea con hidromorfona y una
disparidad con los estudios que descri-
ben equivalencia a la morfina; lo anterior
puede deberse a variaciones en las dosis
estudiadas (10) y sugieren que la dosis
efectiva encontrada en la literatura puede
aproximarse al punto de corte para dicho
efecto (5).

SES Hospital de Caldas, como meca-
nismo de contingencia en el 2017 por fal-
ta de morfina, preparé en su central de
mezclas jeringas prellenadas para anes-
tesia subaracnoidea, BMF y BHF basados
en las publicaciones del momento (4,5) y
una sin fentanilo (BH). El presente estu-
dio busca comparar la eficacia analgésica
clinica al momento de la incisién y en las
primeras 12 horas postoperatorias, de es-
tas 3 premezclas anestésicas empleadas
en cesareas.
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METODOS

Tipo de estudio: Observacional analitico.

Aprobacion ética: Este estudio recibié la
aprobacién de dos comités: Comité de Etica
de la Universidad de Caldas (Comité de Etica
CBCS-032, del 07 de mayo de 2018) y Comité
de Etica de SES Hospital de Caldas (Comité
de Etica DC-048-18, del 07 de mayo de 2018),
ambos realizados en Manizales, Colombia.
Ademas, se diligencié un consentimiento
informado por cada paciente encuestada.

Escenario: SES Hospital de Caldas, centro
de tercer nivel, referente para la atencién
obstétrica de alta complejidad del depar-
tamento de Caldas, ubicado en la ciudad de
Manizales, Colombia.

Poblacion: Cestantes a término, mayores
de1safios, conindicacion de cesareay anes-
tesia subaracnoidea, entre junio de 2018 y
mayo de 2019. Se excluyeron pacientes con
gestacion muiltiple, consumo crénico de
opioides, alergias a cualquier medicamen-
to de las jeringas prellenadas, sospecha de
anomalias materno-fetales y pacientes a
quienes por seleccion del médico tratante
se les administra algin medicamento adi-
cional o una dosis menor de la premezcla
por via intratecal.

Exposicion: La anestesia subaracnoidea
para cesarea es estandarizada en el hospital.
Las preparaciones de las jeringas prellena-
das empacadas en la central de mezclas son:

Bupivacaina hiperbarica al 0,5 %
2 mL + morfina100 pgy fentanilo 1o pug
(2,3mL) (BMF)
- Bupivacaina hiperbarica al 0,5 % 2 mL
+ hidromorfona 8o pugy fentanilo 10 pug
(2,4 mL) (BHF)
- Bupivacaina hiperbarica al 0,5 % 2 mL
+hidromorfona 80 pg (2,1 mL) (BH)

Recolecciéon de datos: Los datos fueron
recolectados por el equipo investigador.
El instrumento para la medicién del dolor
postoperatorio a las 3, 6 y 12 horas fue es-
tandarizado, los evaluadores recibieron una
capacitacion previa para el uso de la regla
del SES Hospital de Caldas, la cual se basa
en la escala visual analégica (EVA) de tipo

numeérico. Se revisaron las historias clinicas
electrénicasy los registros de anestesia para
encontrar los datos faltantes. Se realizé un
seguimiento hospitalario de 24 horas.

Sesgos: Se realizd muestreo por convenien-
cia entre junio de 2018 y mayo de 2019, sin
importar el anestesiélogo encargado, ni el
motivo por el cual selecciond la premezcla,
y asi se controlé el sesgo de seleccidn. Todas
las pacientes estuvieron hospitalizadas mi-
nimo 24 horas, para controlar el sesgo de no
respuesta. Todas las variables de desenlace
se midieron de forma objetivay el dolor fue
puntuado directamente por la paciente.
Ninguna paciente atendida rehusé partici-
paren el estudio.

Analisis estadistico: La informacién obte-
nidase tabulé en una base de datos previa-
mente disefiada en Excel y se analizé con
el programa SPSS versidn 25. Los resulta-
dos se muestran en tablas de distribucién
de frecuencias. Las variables continuas con
distribucién normal se resumen como pro-
medios y desviacion estandar. Las varia-
bles continuas con distribucién no normal
se resumen con mediana y rango inter-
cuartilico. Seempled la prueba no paramé-
trica de Kruskal- Wallis en cada uno de los
momentos en que se analiz6 la EVA. No se
utilizé analisis de varianza para medicio-
nes repetidas debido al pequefio tamafo
de la muestra. Se realiz6 un analisis biva-
riado para buscar asociacién entre el dolor
alaincision de la cesarea, efectos adversos
y dolor postoperatorio con la premezcla
intratecal empleada. Las variables catego-
ricas se compararon mediante Chi cuadra-
do o prueba exacta de Fisher, cuando fue
necesario. Se realiz6 un nuevo andlisis es-
tratificado para controlar las variables de
confusién, como haber recibido antiemé-
ticos profilacticos en el transoperatorio
y analgesia coadyuvante durante el intray
el postoperatorio.

RESULTADOS

Se estudiaron 71 pacientes ,delas
cuales 40,9 % (n: 29) recibieron la mezcla

habitual BMF; 22,5 % (n:16), BHF; y 36,6 %
(n: 26), BH. No hubo pérdidas en el segui-
miento. La caracterizacion de la poblacion
se describe en la . La razén de cada
anestesi6logo para emplear una u otra
mezcla se describe en la

Independientemente de la mezcla uti-
lizada, ninguna paciente manifesté dolor
durante la incisién, ni requirié cambio de
técnica anestésica. No hubo diferencias
estadisticamente significativas en cuanto
a la incidencia de prurito (p 0,64) e hipo-
tensiéon (p 0,10), ninguna tuvo depresidn
respiratoria, ni hubo diferencia en la dura-
cion del bloqueo motor

Cuarentay dos pacientes recibieron un
antiemético profilactico (16 BMF, 11 BHF y
15 BH), 16 pacientes dos antieméticos pro-
filacticos (7 BMF, 4 BHFy 5 BH) y 12 pacien-
tes no recibieron dichos medicamentos.
No se encontraron diferencias significati-
vas entre los grupos en cuanto a nuseas o
vémito

Todas las pacientes que recibieron
BMFy tuvieron hipotensién arterial (n:16),
sufrieron niuseas; en cambio, entre las
que recibieron BHF o BH, solo el 50 % de
las que tuvieron hipotensién manifestaron
nauseas durante el transoperatorio.

Se encontraron diferencias entre los
grupos en el registro de doloralas3y 6
horas. Como se observa en la , la
diferencia de medias fue menor en las
pacientes que recibieron las mezclas BHF
y BH, en comparacién con las que recibie-
ron la mezcla BMF, lo cual, alaluz de lain-
terpretacion clinica, sugiere menor dolor
postoperatorio en los grupos de pacientes
que recibieron hidromorfona.

La analgesia coadyuvante durante
el transoperatorio consistié en dipirona
sodica, 2 g IV; diclofenaco, 75 mg IV; o
ambas, una vez realizada la extraccién
fetal. En el postoperatorio, las pacientes
recibieron —por orden del Servicio de gi-
necoobstetricia— dipirona sddica, 2 g IV
cada 8 horas; diclofenaco, 75 mg IV cada
12 horas; y acetaminofén, 1 g VO cada 8
horas; solo se evitd el uso de diclofenaco
en pacientes con afeccidn renal de algdn
tipo (n:13).
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DISCUSION

La mezclainstitucional habitual se elabo-
ra con 10 mg de bupivacaina hiperbarica,
de acuerdo con un metaanalisis realizado
en 2011 por Arzola y Wieczorek (4), en el
cual se demuestra que, aunque las bajas
dosis de bupivacaina (< 8 mg) se asocian
con menor riesgo de hipotensién, nau-
seas y vomito, comprometen la efecti-
vidad del bloqueo anestésico, lo que se
evidencia en una mayor necesidad de su-

TABLA 1. Caracterizacion de la poblacién.

Edad afios (DE)

Edad gestacional semanas (RI)

ASA2

ASA3

Cravidez1
Gravidez 2

Cravidez>3

Cesareas o
Cesareas1

Cesareas 2

Cesarea previa

Induccién fallida

Trabajo de parto disfuncional

Estado fetal insatisfactorio
Desproporcion feto-pélvica
Presentacion anormal
Patologia materna

Deseo materno

plemento analgésico durante la cirugiay
mayores tasas de conversién a anestesia
general, comparadas con dosis conven-
cionales (> 8 mg).

La liposolubilidad del opioide es inver-
samente proporcional al tiempo de per-
manencia y difusién en el liquido cefalo-
rraquideo (LCR (7). Con respecto al sitio de
puncién intratecal, la difusién rostral del
farmaco y el efecto analgésico, el fentani-
lo —con un coeficiente de particién octa-
nol:buffer (O:B) de 955 comparado con la

morfina (7,11)— tiene una diseminacién
apenas metamérica y de corta duracion;
la morfina O:B de 1 (11,12) tiene una difu-
sion alta y tardia, lo que explica el riesgo
de depresidn respiratoria hasta 24 horas
después de su inyeccion. La hidromorfona
conun O:B comparativo de 525 (11,12) tiene
una larga accién como los opioides hidro-
filicos, pero una difusién intermedia en
tiempo y extensién dermatomérica mayor
que la del fentanilo, pero menor al de la

morfina (7) (figura 3).

BMF BHF BH
(n: 29) (n:16) (n: 26) P
28,6 (6) 30,6 (7,4) 27,5(6,4)
39 (38-39) 39 (38-40) 39 (38-39)
Clasificacion ASA
96,5 % 93,8 % 92,3%
0,82
3,5% 6,2% 7.7%
Gravidez
34,5% 37.5% 45,8 %
37,9 % 43,8% 25% 0,74
27,6% 18,7% 29,2%
Cesareas previas
48,3% 62,5% 50%
34,5% 37.5% 41,7% 0,51
17,2 % 0% 8,3%
Indicacion
27,6 % 25% 16,7%
10,3% 6,2% 16,7 %
6,9 % 6,2% 83%
6,9 % 6,2 % 0%
0,82
13,8 % 0% 4,2%
20,7% 313% 25,0%
10,3% 25,0% 20,8%
3,5% 0% 83%

ASA: American Society of Anesthesiologist, BH: bupivacaina e hidromorfona, BHF: bupivacaina, fentanilo e hidromorfona, BMF:
bupivacaina, morfinay fentanilo, DE: Desviacién estandar, Rl: Rango intercurtilico. FUENTE. Autores.
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TABLA 2. Motivo de seleccion de la mezcla anestésica.

Preferencia

Es la que siempre he usado
Me parece interesante una nueva opcion
Creo que vomitan menos
No habfa otra disponible
Porazar
Jeringa asignada por enfermeria

Total

4
1

29

BMF

%
72,4
6,9
0
3,5
13,7
3,5
100

BHF

(0]

16

(0]

100

BH

(]
26

%

92,4
3,8
3,8

o
(0]

100

BH: bupivacaina e hidromorfona, BHF: bupivacaina, fentanilo e hidromorfona, BMF: bupivacaina, morfinay fentanilo. FUENTE. Autores.

FIGURA 1. Seleccion de pacientes.

( 81 Cesareas cumplieron criterios de inclusion )

Criterios de exclusion

1 Consumo crénico de opioides \

6 Embarazo gemelar
3 Malformaciones materno-fetales

71 pacientes incluidas

71 pacientes analizadas

FUENTE. Autores.

TABLA 4. Andlisis estratificado de nauseas y vomito.

Antieméticos
profilacticos

Nauseas
Si
No
. Total
1antiemético
Vomito
Si
No
Total
Nauseas
Si
No
. Total
2 antiemeticos
Voémito
Si
No
Total

11

16

12
16

1
6
7

BMF

%

68,7
36,3
100

25,0
75,0
100

4
28,6

100

14,3
85,7

11,1

3
4

TABLA 3. Recuperacion bloqueo motor.

Tiempoen
minutos (DE)

IC95%

BMF
(n:29)

155

(8,35)

137,8-
1721

BHF
(n:16)

153,6
(7.12)

138,3-
168,9

BH
(n: 26)

152,5
(812)

135,8-
169,2

BH: bupivacaina e hidromorfona, BHF: bupiva-
caina, fentanilo e hidromorfona, BMF: bupiva-
caina, morfinay fentanilo, DE: Desviacidn estan-
dar, IC: Intervalo de confianza. FUENTE. Autores.

BHF
%

36,3
63,7
100

45,5
54,5
100

50,0
50,0

100

25,0
75,0
o)

10

15

14

2
3
5

BH

%

333
66,7

100

6.7
93.3
100

40,0
60,0

100

40,0
60,0

o

0,07

0,55

0,61

*Prueba de Kruskal-Wallis. BH: bupivacaina e hidromorfona, BHF: bupivacaina, fentanilo e hidromorfona, BMF: bupivacaina, morfina y

fentanilo. FUENTE. Autores.
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FIGURA 2. Dolor postoperatorio.
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BH: bupivacaina e hidromorfona, BHF: bupivacaina, fentanilo e hidromorfona, BMF: bupi-
vacaina, morfinay fentanilo, EVA: escala visual analdgica. FUENTE. Autores.

La morfina tiene un pK_de 8,21 (13,14) y en
un pH de 7,32, correspondiente al del LCR,
tiene un 11,4 % de fracciéon no ionizada
(Fraccion No lonizada =10PHPK) = 1-10(PH-PK))
La morfinaaescala neuroaxial tiene unini-
cio de accién a los 15-30 minutos, un efecto
maximo a los 60-90 minutos (8) y una du-
racién promedio de 17 horas sin necesidad
de opioide de rescate, con dosis de 200 pg
(4). La hidromorfona también posee un
pKa de 8,2 (13,14), pero por sus otras carac-
teristicas farmacocinéticas tiene un inicio
de accidn a los 10-15 m, un efecto maximo
alos 20-30 m (8) y una duracién promedio
de 14,6 horas sin necesidad de opioide de
rescate, con dosis de 60 g intratecal (4).
Johanseny colaboradores descubrieron
que la hidromorfona intratecal tiene un
acceso mas rapido a las neuronas del asta
dorsal y un inicio mas rapido de la analge-
sia (15). Ademas, por su solubilidad lipidica
intermedia, la hidromorfona tiene menor
indice de efectos adversos cuando se ad-
ministra por via epidural (16,17). La ED 90
referenciada hasta la fecha es 75 ug para
hidromorfona y 150 pg para morfina (s). La
decisién de realizar las preparaciones de
hidromorfona con 80 pg la tomaron en con-

junto el grupo de anestesiélogos del SES
Hospital de Caldas y la central de mezclas,
con el fin de evitar errores durante la elabo-
racion de las mismas.

En nuestro estudio hubo mejor control
del doloren las primeras 12 horas postopera-
torias en los grupos BHF y BH. Beatty y cola-
boradores compararon 38 parturientas que
recibieron 0,04 mg de hidromorfona espinal
y 76 que recibieron 0,1 mg de morfina espi-
nal, y no encontraron diferencias en cuanto
a analgesia e incidencia de efectos secun-
darios (18). La disparidad con nuestro estu-
dio, en lo que a analgesia se refiere, puede
deberse a la dosis mayor de hidromorfona
(5). Rauch y colaboradores encontraron que
las pacientes que recibieron hidromorfona
referian puntuaciones de dolor significati-
vamente mas bajas a las 4,12y 24 horas en
comparacion con otras mezclas (ALy AL mas
fentanilo). Concluyeron que la hidromorfona
intratecal parece ser mas efectiva que otros
opioides, incluida la morfina, para propor-
cionar analgesia en el intra y postoperatorio
de cesarea (11); esto deja ver un punto pen-
diente por determinar, correspondiente a las
caracteristicas fisicas y de afinidad por los
receptores del asta dorsal.

Respecto al tiempo de recuperacion del
bloqueo anestésico, es ampliamente cono-
cido que los nervios mas delgados son mas
sensibles a los efectos de los AL, debido a
una relacion elevada entre el area superfi-
cial de la membranay el volumen unitario
del axén (19). Esto hace pensar que el AL
puede generar un efecto analgésico visceral
(fibras C 0,3-1 um no mielinizadas) mucho
tiempo después de la recuperacién mo-
tora (fibras A-6, 1-4 um mielinizadas), en
promedio 153 minutos en nuestro estudio,
dando tiempo suficiente para que actie
la hidromorfona.

Entre las justificaciones para emplear
fentanilo en la mezcla subaracnoidea, esta
el que los opiaceos derivados de la fenilpi-
peridina presentan similitudes estructura-
les estrechas con los AL, lo que provocaria
un efecto sinérgico en su accién sobre las
fibras sensoriales Cy la posibilidad de re-
ducir la dosis del AL (20), buscando menor
hipotensién, nauseas y vomito en el tran-
soperatorio (15,16). Sin embargo, ain no
se ha realizado un estudio que lo demues-
tre de forma contundente (16). Ademas,
hay que tener en cuenta las variaciones
anatémicas en pacientes embarazadas
como: disminucién del volumen del LCR
por la distension de las venas epidurales,
movimiento cefalico de los anestésicos
hiperbaricos en posicidon supina y la gran
sensibilidad de las fibras nerviosas, que
ocasionan disminucién de los requeri-
mientos de anestésicos intratecales res-
pecto a la poblacién no gestante (21). Por
otra parte, la duracién de la analgesia por
fentanilo intratecal de aproximadamente
130 minutos (8,9,22) es muy similara la del
AL, lo que lleva a debatir atin mas la real
utilidad de dicho medicamento (9).

En un ensayo clinico se examinaron los
efectos del fentaniloy la morfina, solosy en
combinacién, como adyuvantes de la anes-
tesia espinal para cesarea electiva. En dicho
estudio se concluyé que la combinacién de
los opioides no ofrece ventajas adicionales
sobre la mezcla con morfina Gnicamente
(23). Puntualmente, en el presente trabajo
no hubo diferencia en la incidencia de efec-
tos adversos entre los grupos. Es razonable
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FIGURA 3. Extension de la analgesia de los
opioides tras la administracion espinal.

Morfina
OB 1
EM: 60-90 min

D:17 h
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T¥ed OB 525
FEM: 20-30 min
~5988 D:14h

Fentanilo
0:B 955
EM: 10-20 min

Inyeccién en =% D: 2h

bolo

EM= Efecto maximo, D= Duraci6n, O:B= oc-
tanol:buffer. FUENTE. Modificada por autores,
con base en Mugabure y colaboradores (7,8).

pensar que al disminuir la carga de opioi-
des se reduzcan los efectos secundarios de
los mismos. Quizas en estudios con mayor
tamafo de muestra se logre evidenciar
concretamente el beneficio clinico de la
eliminacién del fentanilo en la mezcla con
hidromorfona.

Respecto a la hipotension, es claro que
su incidencia en este grupo de pacientes es
de causa multifactorial, que aumenta con
el incremento de la dosis de bupivacaina
operatoria y que disminuye solo cuando
se emplean dosis < 6 mg (21). Sin embargo,
es ampliamente conocido el efecto deleté-
reo por el uso de dosis tan bajas. Las guias
de anestesia para cesirea recomiendan la
cocarga con cristaloides, el uso profilactico
de vasopresor (efedrina, fenilefrina, no-
repinefrina) y la lateralizacion del datero,
para prevenir este desenlace tan frecuente
con la anestesia neuroaxial (21,24). Especi-
ficamente, en nuestro hospital no hay dis-
ponible fenilefrina como vasopresor, en su
defecto se administra norepinefrina en bo-
los de 8 pg o etilefrina1a 2 mg de acuerdo
con la preferencia del anestesidlogo, lo cual

constituye una limitante en este estudio.
En este orden de ideas, la presencia o no de
hipotension, pudiera estar mas relacionada
con el bloqueo simpatico causado por el AL
que por la combinacién de opiaceos.

La depresion respiratoria tiene una
incidencia descrita en la literatura de
0,03-7 % (6). Los opiaceos intratecales lipo-
filicos pueden causar depresion respiratoria
temprana (0-1 hora), mientras que los opia-
ceos mas hidrofilicos pueden causarla de
forma temprana o tardia (hasta 24 horas).
Especificamente, la morfina puede inducir
depresidn respiratoria entre 3,5 y 12 horas
después de la inyeccién, con un pico a las 6
horas (6). Cabe mencionar que la vigilancia
clinica de las pacientes en hospitalizacion
se realizé minimo durante 24 horas y no se
evidenci6 ningtn incidente de este tipo.

La presencia de prurito en este estudio
es acorde con lo existente hasta el momen-
to en la literatura. Se sabe que ocurre con
mayor frecuencia en mujeres embaraza-
das, probablemente por las alteraciones de
las hormonas gestacionales en los recep-
tores opioides. Su incidencia en revisiones
previas varia entre 0 y 100 %, y afecta la
cara, el cuello y la parte superior del térax,
predominantemente (6).

Los resultados expuestos deben ser in-
terpretados con precaucién, teniendo en
cuenta que se trata de un estudio observa-
cional analitico, que cuenta con limitacio-
nes como muestreo por conveniencia, gru-
pos desbalanceados y ausencia de calculo
del tamafio de muestra, que posiblemente
llevaron a incurrir en sesgos de indicacién y
seleccién, dado que la intervencién no fue
aleatorizada. Ningin menor de edad fue
expuesto a riesgo por parte de los investi-
gadores, pues la asignacién de la premezcla
hace parte de la practica clinica auténoma
y habitual de cada anestesiélogo tratante.

La validez externa de este estudio se
limita a centros de alta complejidad obs-
tétrica, que cuenten con preparaciéon de
medicamentos por central de mezclas. Este
estudio puede ser la base para el disefio
futuro de ensayos clinicos controlados alea-
torizados con mayor rigor metodoldgico y
tamafio de muestra adecuado, que puedan

controvertir o reafirmar los resultados, y
generar importantes repercusiones en la
practica clinica.

CONCLUSION

Las mezclas con hidromorfona pueden ser
una opcion valida para el reemplazo de la
mezcla habitual con bupivacaina, morfina
y fentanil, en la anestesia subaracnoidea
para cesarea. La hidromorfona tiene la ven-
taja de ser un medicamento con autoriza-
cioén en ficha técnica para uso intratecal y
aparentemente tiene mejor control de do-
lor postoperatorio a las 3, 6 y 12 horas.
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