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RESUMEN. Introduccion: la buprenorfina en la anestesia
multimodal intratecal ofrece buena eficacia anestésica
en histerectomias, pero por el mal entendimiento de su
farmacocinética su efecto no esta bien descrito. Objetivo:
evaluar la eficacia anestésica de la buprenorfina en la
anestesia multimodal intratecal en histerectomias abdo-
minales. Material y métodos: ensayo clinico, controlado,
aleatorizado, doble ciego, en mujeres programadas para
histerectomia abdominal, distribuidas en tres grupos: gru-
po BBMD: buprenorfina 150 pug + bupivacaina hiperbarica
0.15% 4.5 mg + morfina 150 pg + dexmedetomidina 7.5
ug; grupo FBMD: fentanilo 50 pg + bupivacaina hiperbarica
0.15% 4.5 mg + morfina 150 pg + dexmedetomidina 7.5
ug; y grupo BM: bupivacaina hiperbarica 0.42% 12.5 mg
+ morfina 150 pug. Se evalud la eficacia anestésica previo
a la incisién, durante la diseccion de la pared abdominal,
al ingreso a cavidad abdominal, en la entrada de com-
presas a cavidad abdominal, en la salida de compresas
de cavidad abdominal y en el postquirdrgico inmediato.
Resultados: se analizaron 108 mujeres. Los tres grupos
tuvieron muy buena eficacia anestésica; sin embargo,
al salir compresas, antes de la dosis peridural y en el
postquirtrgico inmediato, el grupo BM fue el que tuvo
mas molestias (p = 0.004, 0.01 y 0.01, respectivamente).
Conclusion: la anestesia multimodal con BBMD demostrd
muy buena eficacia anestésica.

Abreviaturas:

ABSTRACT. Introduction: buprenorphine in intrathecal
multimodal anesthesia offers good anesthetic efficacy
in hysterectomies, but due to the misunderstanding
of its pharmacokinetics its effect is not well described.
Objective: to evaluate the anesthetic efficacy of
buprenorphine in intrathecal multiomodal anesthesia
in abdominal hysterectomies. Material and methods:
controlled, randomized, double-blind clinical trial in
women scheduled for abdominal hysterectomy, divided
into three groups: BBMD group: buprenorphine 150 ug
+ hyperbaric bupivacaine 0.15% 4.5 mg + morphine
150 ug + dexmedetomidine 7.5 ug; FBMD group:
fentanyl 50 ug + hyperbaric bupivacaine 0.15% 4.5 mg
+ morphine 150 xg + dexmedetomidine 7.5 ug; and
BM group: hyperbaric bupivacaine 0.42% 12.5 mg +
morphine 150 ug. Anesthetic efficacy was avaluated
prior to the incision, during dissection of the abdominal
wall, upon entry into the abdominal cavity, upon entry
of compresses into the abdominal cavity, upon exit
of compresses from the abdominal cavity, and in the
immediate postoperative period. Results: 108 women
were analyzed, the 3 groups had very good anesthetic
efficacy, however, when the compresses come out of
the cavity, the BM group had the most discomfort (p =
0.004). Conclusion: multimodal anesthesia with BBMD
demostrated very good anesthetic efficacy.

INTRODUCCION

AMI = anestesia multimodal intratecal.

ANOVA = anélisis de varianza (ANalysis Of VAriance).
EVN = escala verbal numérica.

HTA = histerectomia total abdominal.

L a histerectomia es considerada la cirugia
ginecoldgica que mas se realiza. La histe-
rectomia total abdominal (HTA) fue realizada

www.medigraphic.com/rma 71



de Alba-Valverde RAYy cols. Buprenorfina intratecal en histerectomias

por primera vez en 1863 y es un procedimiento cruento con
gran dafio tisular que origina un dolor severo, asi como mdul-
tiples complicaciones™?). En estudios previos se demostro la
eficacia anestésica del fentanilo en la anestesia multimodal
intratecal (AMI) por su accion sobre las fibras nerviosas tipo
C, debido a que por su liposolubilidad y a que la sustancia
blanca esta constituida por lipidos en 80%, tiene mayor afini-
dad por estos y de ahi es aclarada al plasma con rapidez por lo
que no llega a su receptor medular; y que, concentraciones de
bupivacaina hiperbérica al 0.1% son adecuadas para cirugia
abdominal, pero por una vida media mas reducida resultan
mejores concentraciones al 0.125y 0.15%-%). La buprenorfi-
na es un opioide agonista lipofilico con mayor afinidad sobre

[ Reclutamiento }

los receptores mu y antagonismo de los receptores kappa y
delta, con una potencia 30 veces mayor que la morfina tras
su administracion sistémica®. La informacién cientifica
respecto al uso de ésta a nivel subaracnoideo es muy poca;
sin embargo, ya desde 1984, Jacobson reporta su uso(’). La
falta de conocimiento sobre su seguridad, farmacocinética
y farmacodinamia, asi como, una interpretacion incorrecta
de los términos «actividad intrinseca», «eficacia» y agonista
«total o parcial» ha hecho que muchos médicos pasen por
alto su uso; ademas, la buprenorfina presenta un efecto techo
para la depresion respiratoria, pero no para la analgesia®. Su
alta liposolubilidad, gran afinidad por los receptores mu y su
accion prolongada han hecho de la buprenorfina un adyuvante

Pacientes seleccionadas (N = 108)

Aleatorizadas (N = 108)
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Grupo BBMD (N = 36)
Buprenorfina 150 g + bupivacaina
hiperbérica 0.15% 4.5 mg + morfina
150 pg + dexmedetomidina 7.5 ug

Grupo FBMD (N = 36)
Fentanilo 50 yg + bupivacaina
hiperbarica 0.15% 4.5 mg + morfina
150 pg + dexmedetomidina 7.5 ug

Grupo BM (N = 36)
Bupivacaina hiperbarica 0.42%
12.5 mg + morfina 150 pg

1
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Tabla 1: Caracteristicas generales de las pacientes incluidas en el estudio. N = 108.

Grupo*
BBMD FBMD BM
Variable (N =36) (N =36) (N=36) p
Edad, (afios) 455+8.0 453+6.4 448+8.8 0.93
Peso, (kg) 71.5+125 70.0+13.2 71.2+9.0 0.85
Talla, (cm) 158.6 + 6.6 157.3+6.5 156.5+5.2 0.33
IMC, (kg/m?) 284+51 282+5.0 291437 0.73
Ayuno, (horas) 20.8+22 20.3+1.2 20.8+2.1 0.40
NUmero de cirugias abdominales 11+1.2 1309 12+11 0.70

BBMD = buprenorfina + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. FBMD = fentanilo + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. BM = bupivacaina hiperbarica + morfina.

IMC = indice de masa corporal.
* Los valores se expresan en media y desviacion estandar. Prueba de ANOVA.
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Tabla 2: Eficacia anestésica evaluada con escala verbal numérica en los diferentes momentos de la histerectomia. N = 108.

Grupo*
BBMD* FBMD* BM*
Variable (N'=36) (N'=36) (N =36) p
En la diseccion de pared abdominal
Excelente 35(97.2) 36 (100) 35(97.2)
Bueno — — 0.4
Regular 1(2.8) —
Malo — 1(2.8)
En la entrada a cavidad abdominal
Excelente 33(91.7) 33(91.7) 35(97.2)
Bueno 2(5.5) 3(8.3) — 0.42
Regular — —
Malo 1(2.8) 1(2.8)
En la entrada de compresas a cavidad abdominal
Excelente 31(86.1) 32 (88.9) 35(97.2)
Bueno 4(11.1) 2 (5.5) 1(2.8) 0.51
Regular — 1(2.8) —
Malo 1(2.8) 1(2.8) —
En la salida de compresas de cavidad abdominal
Excelente 34 (94.5) 33(91.7) 22 (61.1)
Bueno 2(5.5) 2(5.5) 6(16.7) 0.004
Regular — 1(2.8) 6(16.7)
Malo — 2(5.5)
Dolor antes de la dosis peridural a los 90 min
Si 3(8.3) 3(8.3) 11(30.6) 0.01
No 33(91.7) 33(91.7) 25(69.4)
Presencia de dolor inmediato al término de la cirugia
Si 1(2.8) 1(2.8) 7(19.4) 0.01
No 35(97.2) 35(97.2) 29 (80.6)

BBMD = buprenorfina + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. FBMD= fentanilo + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. BM = bupivacaina hiperbarica + morfina.

* Los valores se expresan en nimero y porcentaje. Prugba de y2.

Escala verbal numérica (EVN). Se categoriza la eficacia como excelente (EVN = 0), buena (EVN = 1 a 3), regular (EVN =4 a 6) y mala (EVN =7 a 10).

excelente para los anestésicos locales en la anestesia espinal,
ya que prolonga la duracién de la misma, con menos blogueo
motor y mayor analgesia postoperatoria®12), El objetivo de
este estudio fue sustituir al fentanilo por buprenorfina en la
AMI para evaluar si, al combinarla con los demas medica-
mentos, tiene eficacia anestésica en las HTA.

MATERIAL Y METODOS

Ensayo clinico, controlado, aleatorizado y doble ciego, en la
Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Gineco-
Pediatria No. 48, Instituto Mexicano del Seguro Social, con
autorizacion del Comité de Etica e Investigacion en Salud.
Se solicitd consentimiento informado.

Se incluyeron pacientes de 35 a 55 afios, programadas de
forma electiva para HTA, neurolégicamente integras y en pleno
uso de sus facultades mentales, con estado fisico segun laASA
como |y Il, sin antecedentes de alergia a los medicamentos que
se emplearon y que aceptaran la técnica anestésica regional.
Se registraron variables clinicas y antropométricas, asi como

los signos vitales (SV) tomados en el lugar de pacientes pre-
quirdrgicas, los cuales se consideraron como basales. Grupos
de estudio: grupo BBMD (buprenorfina 150 pg + bupivacaina
hiperbarica 0.15% 4.5 mg + morfina 150 pg + dexmedetomidina
7.5 ng), grupo FBMD (fentanilo 50 pg + bupivacaina hiperbari-
ca0.15% 4.5 mg+morfina 150 pg + dexmedetomidina 7.5 pg)
y grupo BM (bupivacaina hiperbarica 0.42% 12.5 mg + mor-
fina 150 pg). Se inicio la técnica combinada espinal-epidural
(CEE) en L1-L2 con una velocidad de infusion del anestésico
de cuatro segundos por décima de mililitro. Los signos vitales
de las pacientes y los efectos secundarios de los medicamentos
fueron registrados durante la cirugia, en sala de recuperacion
y a las 24 horas. La eficacia se evalué con la escala verbal
numeérica (EVN): 1) inmediatamente después de la aplicacién
de la anestesia, previo a la incisién, 2) durante la diseccién de
la pared abdominal, 3) al ingreso a cavidad abdominal, 4) al
momento de la entrada de compresas a cavidad, 5) al momento
de la salida de compresas de cavidad, y 6) en el postquirirgico
inmediato. Al finalizar el procedimiento quirtirgico, se aplicaron
las escalas de Aldrete, Bromage y Ramsay.
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Para el analisis estadistico se utilizé el paquete NCSS
2023, se aplico prueba de ANOVA para analizar las variables
numéricas y ¥ para las variables nominales.

RESULTADOS

Fueron incluidas 108 pacientes, cada grupo de estudio
estuvo conformado por 36 pacientes (Figura 1). No se
encontraron diferencias significativas entre los grupos en
edad, peso, talla, indice de masa corporal (IMC), tiempo
de ayuno ni en el nimero de cirugias abdominales (Tabla
1). En la evaluacion de la eficacia anestésica, previo a la
incisioén, no hubo diferencia significativa en cuanto a la
presencia de parestesias de miembros inferiores, en los
cambios en la percepcién del frio, en la escala de Hollmen
ni en el dermatoma alcanzado; al momento de la cirugia,
no se encontr6 diferencia significativa durante diseccion de
la pared abdominal, en la entrada a cavidad abdominal ni
en la entrada de compresas a cavidad abdominal, pero en
la salida de compresas de cavidad abdominal si se observo
diferencia entre los grupos de estudio, ya que en el grupo
BM hubo menor eficacia anestésica (p = 0.004). Hubo
pacientes que refirieron dolor antes de la dosis peridural
subsecuente a los 90 min y dolor inmediato al término de
la cirugia, observandose diferencia significativa, ya que en

el grupo BM se presentd mayor dolor (p =0.01y p = 0.01,
respectivamente) (Tabla 2). En cuanto a los efectos adversos
no hubo diferencia significativa en ninguno de ellos (Tabla
3), pero cabe mencionar que el prurito que se presentd fue
de intensidad leve en la mayoria de las pacientes, s6lo en dos
del grupo FBMD fue moderado en una y severo en otra. De
las que presentaron nausea y/o vomito, la mayoria lo hicieron
al dia siguiente al momento de querer levantarse y sélo en
una ocasion; una paciente del grupo BBMD tuvo nausea en
la entrada de compresas a cavidad y una del grupo FBMD
tuvo nausea y vomito transoperatorio. La sedacion se valoro
en los primeros 15 a 20 minutos, ya que aproximadamente
en ese tiempo se iniciaba el procedimiento quirdrgico y se
administraba midazolam. La retencién urinaria no se valoro
adecuadamente porque todas las pacientes salieron con sonda
vesical, la cual se retir6 12 horas después del procedimiento
y s6lo a una del grupo BM se tuvo que volver a poner. La
depresion respiratoria también fue dificil de valorar debido
aque, en la mayoria, los tiempos quirGrgicos fueron largos,
lo cual amerité mayor sedacion (Tabla 4); en las que presen-
taron estrefiimiento, éste se resolvi después de 24 horas. En
los tres grupos, la hipotension se presentd en mas del 50%,
observandose que en el grupo BM fue, en la mayoria de los
casos, antes de la entrada de compresas a cavidad, y en los
grupos BBMD y FBMD posterior a ésta.

Tabla 3: Efectos secundarios generados por la combinacion de anestésicos. N = 108.

Grupo*
BBMD FBMD BM
Variable (N =36) (N =36) (N =36) p
Prurito
Si 7(19.4) 7(19.4) 4(11.1) 0.54
No 29 (80.6) 29 (8 32
Nausea
Si 11(30.6) 8(22.2) 7(19.4) 0.51
No 25(69.4) 28 (77.8) 29 (80.6
\/émito
Si 3(8.3) 7(19.4) 5(13.9) 0.39
No 33(91.7) 29 (80.6) 31(8
Sedacion
Si 5(13.9) 4(11.1) 3(8.3) 0.75
No 31(86.1) 32(88.9 33(91.7)
Retencion urinaria
Si — — 1(2.7) 0.36
No 36 (100) 36 (100) 35(97.3)
Depresion respiratoria
Si 2(5.5) — 2(5.5) 0.35
No 34 (94.5) 36 (100) 34 (94.5)
Estrefiimiento
Si 2(5.5) 1(2.7) 6(16.7) 0.07
No 34 (94.5) 35(97.3) 30(83.3

BBMD = buprenorfina + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. FBMD= fentanilo + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. BM = bupivacaina hiperbarica + morfina.

* Datos expresados por frecuencia y porcentaje [n (%)].
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Tabla 4: Tiempo quirrgico en la histerectomia total abdominal. N = 36.

Grupo*
BBMD FBMD BM
Variable (N =36) (N =36) (N =36) p
Minutos 154.7 + 39 138.1+25.4 152 £42.3 0.12

BBMD = buprenorfina + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. FBMD= fentanilo + bupivacaina hiperbarica + morfina + dexmedetomidina. BM= bupivacaina hiperbarica + morfina.

* Los valores se expresan en media y desviacion estandar. Prueba de ANOVA.

DISCUSION

En la presente investigacion se demuestra que la AMI con
buprenorfina tiene una eficacia anestésica comparable a la
ya demostrada que contiene fentanilo. Hasta nuestro conoci-
miento, éste es el primer estudio que evalua a la buprenorfina
como un agente anestésico neuroaxial. Estudios previos
demostraron la eficacia anestésica del fentanilo, ya que por
su liposolubilidad tiene actividad sobre las fibras nerviosas
tipo CG4), y que el manejo anestésico con buprenorfina
como coadyuvante a otros anestésicos espinales prolongan
la duracion de la misma con menos bloqueo motor y mayor
analgesia postoperatoria®12). Por su alta liposolubilidad, la
buprenorfina tiene mayor afinidad por la sustancia blanca,
la grasa peridural y la mielina, y de ahi es aclarada al plas-
ma con rapidez, llegando a los receptores opiaceos s6lo un
8%0). Por su liposolubilidad su actividad es sobre las fibras
tipo C, por lo que es necesario mezclarla con bupivacaina
hiperbarica que trabaja a nivel axonal de las fibras A delta y
C, y en concentraciones bajas para disminuir su posible neu-
rotoxicidad y lisis simpatica*3-16); con dexmedetomidina que
prolonga la duracion del anestésico local®”18) y con morfina
que por ser hidrosoluble si llega a los receptores medulares
ofreciendo analgesia postoperatoria®2%). Contintian hacien-
do falta méas estudios para apoyar los resultados del presente.
Finalmente, las principales limitantes del estudio son que
no se pared a las pacientes de acuerdo con los antecedentes
clinicos y antropométricos propios de cada paciente. En
conclusion, la AMI a base de buprenorfina combinado con
bupivacaina hiperbarica, morfina y dexmedetomidina ofrece
muy buena eficacia anestésica con pocos efectos secundarios.
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