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RESUMEN DEL CONTENIDO: (Maximo 250 palabras)

Introducciéon: Desde el inicio del milenio los opiaceos han sido fundamentales para el
manejo anestesioldgico de los pacientes que entran a procedimientos quirurgicos tales
como los gineco-oncolégicos. Sin embargo, el uso de opiaceos trae consigo problemas
hemodinamicos, por lo que es necesario una anestesia libre de opioides y de técnicas de
analgesia postoperatoria multimodal que restrinjan el uso excesivo de opioides.

Objetivo: Determinar la efectividad y seguridad de la anestesia y analgesia libre de
opioides en el control del dolor y la recuperacion postoperatoria de pacientes adultos
sometidos a cirugia gineco oncoldgica.

Metodologia: Se realizo un estudio observacional de cohorte retrospectiva revisando las
historias clinicas de los pacientes del Hospital Universitario de Neiva. Se identificaron
aquellas pacientes femeninas que fueron sometidas a cirugia gineco oncoldgica en el
Hospital Universitario de Neiva y que hayan recibido analgesia libre de opioides (OFA) o
anestesia basada en opioides (OBA). Se recolectaron los datos de dolor en escala visual
analoga (EVA), junto a variables hemodinamicas y eventos adversos en 7 diferentes
tiempos desde el ingreso a salas de cirugia hasta el egreso del hospital. Se realizo un
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analisis bivariado para el tipo de anestesia comparando frecuencias de EVA y de eventos
adversos con chi2 y diferencia de medias para las variables hemodinamicas con t student.
Se realizo un analisis multivariado con regresion logistica multiple para evaluar diferencias
en frecuencia de dolor por EVA en funcion del esquema de anestesia y otras variables
clinicas para los tiempos de 24 y 48 horas de terminada la cirugia.

Resultados: Se recolectaron datos de 335, de los cuales 196 (58,5%) recibieron un
esquema OBA y 139 (41,5%) un esquema OFA. Se identificé una diferencia para mayor
dolor en OFA que en OBA (p<0,001) para los tiempos previo a la cirugia, salida de
recuperacion y 24 horas post cirugia. No obstante, estas diferencias en cuanto a dolor por
tipo de esquema de anestesia no se identificaron para los tiempos de ingreso a sala de
recuperacion, a las 48 horas, quinto dia y egreso del hospital (p>0.05). Para la frecuencia
cardiaca, se identificé unicamente diferencias significativas en la al ingreso a salas de
cirugia, 30 minutos de induccién e ingreso a sala de recuperaciones. Para la frecuencia
respiratoria solamente fueron significativas la diferencias al ingreso a salas de cirugia, 30
minutos de induccion. Para presion arterial media fue significativa unicamente en sala de
recuperaciones y para la saturacién de oxigeno al ingreso a salas de cirugia y a la salida
de recuperaciéon. Como evento adverso solo se identifico mayor frecuencia de requerir
antieméticos en pacientes con OFA que OBA al quinto dia de cirugia.

Conclusiones: Los opioides para pacientes de cirugia gineco oncolégica, tiene un impacto
parcial en cuanto al control de dolor, con pobre control a la salida a areas de recuperacion,
a las 24 y 48 horas y no poseen diferencias clinicamente relevantes en cuanto a variable
hemodinamicas o en eventos adversos.

ABSTRACT: (Maximo 250 palabras)

Introduction: Since the beginning of the millennium, opioids have been essential for the
anesthesiologic management of patients undergoing surgical procedures such as
gynecologic oncology. However, the use of opioids brings with it hemodynamic problems,
which is why opioid-free anesthesia and multimodal postoperative analgesia techniques
that restrict the excessive use of opioids are necessary.

Objective: To determine the effectiveness and safety of opioid-free anesthesia and
analgesia in pain control and postoperative recovery of adult patients undergoing
gynecologic oncology surgery.

Methodology: A retrospective observational cohort study was conducted by reviewing the
medical records of patients at the Neiva University Hospital. Female patients who
underwent gynecologic oncology surgery at the Neiva University Hospital and who received
opioid-free analgesia (OFA), or opioid-based anesthesia (OBA) were identified. Data on
pain were collected using a visual analog scale (VAS), along with hemodynamic variables
and adverse events at 7 different times from admission to the operating room until
discharge from the hospital. A bivariate analysis was performed for the type of anesthesia,
comparing frequencies of VAS and adverse events with chi2 and mean difference for
hemodynamic variables with t student. A multivariate analysis was performed with multiple
logistic regression to evaluate differences in frequency of pain by VAS based on the
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anesthesia regimen and other clinical variables for the times 24 and 48 hours after the end
of surgery.

Results: Data were collected from 335 patients, of whom 196 (58.5%) received an OBA
regimen and 139 (41.5%) an OFA regimen. A difference was identified for greater pain in
OFA than in OBA (p<0.001) for the times before surgery, recovery discharge, and 24 hours
after surgery. However, these differences in pain by type of anesthesia regimen were not
identified for the times of admission to the recovery room, at 48 hours, fifth day and
discharge from the hospital (p>0.05). For heart rate, significant differences were only
identified at admission to the operating room, 30 minutes of induction and admission to the
recovery room. For respiratory rate, the differences were only significant at admission to the
operating room, 30 minutes of induction. For mean arterial pressure, it was significant only
in the recovery room and for oxygen saturation at admission to the operating room and
discharge from recovery. As an adverse event, a higher frequency of requiring antiemetics
was only identified in patients with AFO than with ABO on the fifth day of surgery.
Conclusions: Opioids for gynecologic oncologic surgery patients have a partial impact on
pain control, with poor control upon discharge to recovery areas, at 24 and 48 hours, and
no clinically relevant differences in hemodynamic variables or adverse events.
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RESUMEN

Introduccion: Desde el inicio del milenio los opiaceos han sido fundamentales
para el manejo anestesioldgico de los pacientes que entran a procedimientos
quirurgicos tales como los gineco-oncologicos. Sin embargo, el uso de opiaceos
trae consigo problemas hemodinamicos, por o que es necesario una anestesia
libre de opioides y de técnicas de analgesia postoperatoria multimodal que
restrinjan el uso excesivo de opioides.

Objetivo: Determinar la efectividad y seguridad de la anestesia y analgesia libre
de opioides en el control del dolor y la recuperacion postoperatoria de pacientes
adultos sometidos a cirugia gineco oncologica.

Metodologia: Se realizo un estudio observacional de cohorte retrospectiva
revisando las historias clinicas de los pacientes del Hospital Universitario de
Neiva. Se identificaron aquellas pacientes femeninas que fueron sometidas a
cirugia gineco oncologica en el Hospital Universitario de Neiva y que hayan
recibido analgesia libre de opioides (OFA) o anestesia basada en opioides
(OBA). Se recolectaron los datos de dolor en escala visual analoga (EVA), junto
a variables hemodinamicas y eventos adversos en 7 diferentes tiempos desde el
ingreso a salas de cirugia hasta el egreso del hospital. Se realizo un analisis
bivariado para el tipo de anestesia comparando frecuencias de EVAy de eventos
adversos con chi2 y diferencia de medias para las variables hemodinamicas con
t student. Se realizo un analisis multivariado con regresion logistica multiple para
evaluar diferencias en frecuencia de dolor por EVA en funcién del esquema de
anestesia y otras variables clinicas para los tiempos de 24 y 48 horas de
terminada la cirugia.

Resultados: Se recolectaron datos de 335, de los cuales 196 (58,5%) recibieron
un esquema OBA 'y 139 (41,5%) un esquema OFA. Se identificd una diferencia
para mayor dolor en OFA que en OBA (p<0,001) para los tiempos previo a la
cirugia, salida de recuperacion y 24 horas post cirugia. No obstante, estas
diferencias en cuanto a dolor por tipo de esquema de anestesia no se
identificaron para los tiempos de ingreso a sala de recuperacioén, a las 48 horas,
quinto dia y egreso del hospital (p>0.05). Para la frecuencia cardiaca, se
identificd unicamente diferencias significativas en la al ingreso a salas de cirugia,
30 minutos de induccion e ingreso a sala de recuperaciones. Para la frecuencia
respiratoria solamente fueron significativas la diferencias al ingreso a salas de
cirugia, 30 minutos de induccion. Para presion arterial media fue significativa
unicamente en sala de recuperaciones y para la saturacion de oxigeno al ingreso
a salas de cirugia y a la salida de recuperacion. Como evento adverso solo se
identifico mayor frecuencia de requerir antieméticos en pacientes con OFA que
OBA al quinto dia de cirugia.

Conclusiones: Los opioides para pacientes de cirugia gineco oncoldgica, tiene
un impacto parcial en cuanto al control de dolor, con pobre control a la salida a



areas de recuperacion, a las 24 y 48 horas y no poseen diferencias clinicamente
relevantes en cuanto a variable hemodindmicas o en eventos adversos.

Palabra clave: Anestesia libre de Opiode, Cirugia Gineco oncolégica, Dolor,
Efectos adversos, Analgesia



ABSTRAC

Introduction: Since the beginning of the millennium, opioids have been essential
for the anesthesiologic management of patients undergoing surgical procedures
such as gynecologic oncology. However, the use of opioids brings with it
hemodynamic problems, which is why opioid-free anesthesia and multimodal
postoperative analgesia techniques that restrict the excessive use of opioids are
necessary.

Objective: To determine the effectiveness and safety of opioid-free anesthesia
and analgesia in pain control and postoperative recovery of adult patients
undergoing gynecologic oncology surgery.

Methodology: A retrospective observational cohort study was conducted by
reviewing the medical records of patients at the Neiva University Hospital. Female
patients who underwent gynecologic oncology surgery at the Neiva University
Hospital and who received opioid-free analgesia (OFA), or opioid-based
anesthesia (OBA) were identified. Data on pain were collected using a visual
analog scale (VAS), along with hemodynamic variables and adverse events at 7
different times from admission to the operating room until discharge from the
hospital. A bivariate analysis was performed for the type of anesthesia, comparing
frequencies of VAS and adverse events with chi2 and mean difference for
hemodynamic variables with t student. A multivariate analysis was performed with
multiple logistic regression to evaluate differences in frequency of pain by VAS
based on the anesthesia regimen and other clinical variables for the times 24 and
48 hours after the end of surgery.

Results: Data were collected from 335 patients, of whom 196 (58.5%) received
an OBA regimen and 139 (41.5%) an OFA regimen. A difference was identified
for greater pain in OFA than in OBA (p<0.001) for the times before surgery,
recovery discharge, and 24 hours after surgery. However, these differences in
pain by type of anesthesia regimen were not identified for the times of admission
to the recovery room, at 48 hours, fifth day and discharge from the hospital
(p>0.05). For heart rate, significant differences were only identified at admission
to the operating room, 30 minutes of induction and admission to the recovery
room. For respiratory rate, the differences were only significant at admission to
the operating room, 30 minutes of induction. For mean arterial pressure, it was
significant only in the recovery room and for oxygen saturation at admission to
the operating room and discharge from recovery. As an adverse event, a higher
frequency of requiring antiemetics was only identified in patients with AFO than
with ABO on the fifth day of surgery.

Conclusions: Opioids for gynecologic oncologic surgery patients have a partial
impact on pain control, with poor control upon discharge to recovery areas, at 24
and 48 hours, and no clinically relevant differences in hemodynamic variables or
adverse events.



Keyword: Opioid-free anesthesia, gynecological surgery, Pain, Adverse effects,
Analgesia.



INTRODUCCION

ARos atras, la ciencia comenzo a centrar sus esfuerzos en la investigacion de la
farmacocinética y farmacodinamia clinica, asi como de los potenciales efectos
adversos relacionados a medicamentos como un campo de alto interés cientifico.
A partir de entonces, la medicina evalua constantemente el riesgo y beneficio de
las intervenciones farmacoldgicas a implementar con el objetivo de garantizar el
mayor bienestar posible concebido como el logro de terapias seguras y efectivas

(1).

En los pacientes quirurgicos, la anestesia general balanceada involucra la
administracién y combinacion de diferentes grupos farmacolégicos para alcanzar
un 6ptimo estado anestésico logrando dosis mas ajustadas, incrementando la
proporcion de efectos deseados y reduciendo los efectos secundarios (2). La
anestesia general se podria definir entonces como el resultado de la combinacién
de los diferentes efectos clinicos producidos por la combinacion farmacoldégica.
Los pilares fundamentales de esta técnica anestésica incluyen la perdida de la
conciencia o hipnosis, la amnesia, y la inmovilidad durante el procedimiento
quirurgico; todos dependientes de agentes terapéuticos especificos y sensibles
a la respuesta del organismo segun las dosis utilizadas (3).

En la actualidad, no se busca solo lograr alcanzar los 3 pilares previamente
descritos, sino que adicionalmente se ha hecho cada vez mas importante
conseguir un adecuado control del dolor postoperatorio y evitar la aparicion de
alteraciones hemodinamicas como la hipertensién y/o taquicardia en el intra y
postoperatorio. Para ello, se ha comprendido que no necesariamente se requiere
incrementar las dosis de los inductores de anestesia durante el procedimiento
quirurgico, sino que se necesita ajustar medicamentos adyuvantes que
minimicen el dolor y atenuen la respuesta hemodinamica sin alterar el despertar
ni la recuperacion postoperatoria del paciente. Dentro de estos farmacos se
encuentran los bloqueadores de receptores beta, los relajantes musculares, los
analgésicos opioides y no opioides, entre otros (3).

Los opioides podrian considerarse como el segundo farmaco mas utilizado luego
de los agentes inhalados y el propofol. Su predileccion radica en el efecto
controlador de las respuestas del sistema nervioso central a la nocicepcion,
brindando la ventaja adicional de tener efectos en el control del dolor
postoperatorio a diferencia de medicamentos como el esmolol y la adenosina.
Por otro lado, los opioides también han demostrado reducir los requerimientos
de los agentes hipnéticos hasta en un 75% al reducir los estimulos nociceptivos
y mejorar las relaciones de concentracion-efecto. Al respecto, la mayor parte del
fendmeno se observa con dosis moderadas de opioide por lo que no se requieren
dosis excesivas para alcanzar esta sinergia. No obstante, lo opioides no logran
reducir por completo el requerimiento de dosis de los hipnéticos por lo cual no
podrian considerarse como anestésicos completos que puedan utilizarse solos

(4).
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En definitiva, existe una gran cantidad de combinaciones farmacolégicas durante
la técnica anestésica que van a depender de los objetivos a alcanzar, el tipo de
pacientes y el tipo de procedimiento a llevar a cabo. Es muy importante tener en
cuenta que, asi como el uso de diferentes grupos de medicamentos pueden
actuar sinérgicamente en pro del balance de dosis, también los efectos adversos
pueden ser aditivos en relacion con la depresion respiratoria y la alteracion de
variables hemodinamicas. Se requiere tener presente estos efectos positivos y
negativos a la hora de elegir el esquema anestésico a utilizar, equilibrando los
grupos farmacologicos y determinando cuales medicamentos excluir segun el
riesgo y beneficio (4).
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1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El uso de opioides no solo controla los estimulos nociceptivos en el
intraoperatorio, sino que también tiene un papel relevante en el control del dolor
postoperatorio, disminucion de requerimientos anestésicos y control de la
respuesta simpatica (3). La analgesia multimodal, termino aplicado desde 1993,
concebida como aquella practica en la que se utilizan diferentes tipos de
analgésicos que realizan sus mecanismos de accion en diferentes puntos de via
ascendentes como descendentes de la nocicepcion (5, 6). Basado en esta
estrategia, en la actualidad se proponen técnicas libres de opiodes debido a:

La farmacodependencia y el abuso crénico de pacientes usuarios de opioides en
el intra y postoperatorio es una preocupacion creciente que intenta mitigarse con
el uso racional de los mismos (dosis minimas efectivas, sinergia con otros
analgésicos, limitacion del uso al entorno intrahospitalario, entre otros). Se
estima que en paises desarrollados especialmente estados unidos las cifras
reportadas para el 2021 fueron cerca de 75% de muertes, cerca de 107.000
personas murieron por sobredosis de fentanilo (7, 8); en nuestro pais segun el
Ministerio de justicia de Colombia se reportd6 30 defunciones asociadas al
consumo de fentanilo entre 2013 y 2023, distribuidas en las ciudades de
Medellin, Cartagena, Bogota, Pereira y Villavicencio, no tenemos reportes de
defunciones en por abuso de fentanilo en el departamento del Huila (65).

Ademas, no solo la dependencia psicologica, sino también la sedacion, los
mareos, las nausea y vomitos, el estrefiimiento, la depresion respiratoria, etc.,
son efectos secundarios frecuentes e indeseados en las técnicas de
recuperacion postoperatoria tempana, eventos adversos distribuidos en menores
cerca de un 82% y moderados en un 13,6%. Las nauseas; siendo uno de los
principales efectos secundarios en aproximadamente el 25% (66). La
constipacién es el efecto secundario mas comun, presente en hasta 48% de los
casos (9). A nivel de sistema nervioso central como la incidencia de sedacién
puede variar 20 al 60% de los casos y el delirium en la mayoria de los casos son
transitorios (10). Sin embargo, tal como se describid6 previamente, la
polimedicacion asociada al consumo de opioides puede incrementar el riesgo de
alteracién cognitiva. Menos frecuente, en un 2 a 10% de los casos, se puede
presentar prurito, especialmente cuando los opioides son administrados en el
espacio epidural o intraespinal(9). La depresion respiratoria, aunque es mas
conocida y sus implicaciones clinicas son mayores, solo se presentaenun 0.5 a
2% de los casos dentro de las primeras 24 horas del postoperatorio
principalmente (11).

De esta manera, los eventos adversos relacionados con opioides, asi como la
epidemia del uso excesivo de los mismos, ha motivado a los especialistas a
reemplazarlos y optar por el uso de otros medicamentos complementarios (4),
con el fin de ofrecer una alternativa efectiva que reduzca el consumo de opioides
y sus efectos indeseados (6, 12, 13, 14). En el Hospital Moncaleno Perdomo de
Neiva se viene desarrollando técnicas libres de opiodes por lo tanto se planteo:
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¢, Cual es efectividad y seguridad de la anestesia y analgesia libre de opioides en
el control del dolor y la recuperacién postoperatoria de pacientes adultos
sometidos a cirugia ginecooncoldgica?
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2. PREGUNTA DE INVESTIGACION

De acuerdo con la informacion presentada anteriormente, la pregunta de
investigacion planteada en el presente documento es:

¢, Cual es la efectividad y seguridad de la anestesia y analgesia libre de opioides
en el control del dolor y la recuperacion postoperatoria de pacientes adultos
sometidos a cirugia ginecooncoldgica?

Pacientes adultos sometidos a cirugia ginecooncoldgica en el Hospital
P Universitario de Neiva

Anestesia y analgesia libre de opioides (no recibir ningun opioide en el intra
| 0 posoperatorio)

Anestesia y analgesia basada en opioides (recibir al menos un inductor

opioide, mantenimiento o analgesia opioide posoperatoria)
Efectividad (control del dolor y estancia hospitalaria) y seguridad
e (complicaciones y eventos adversos)
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3. MARCO REFERENCIAL

Actualmente, la anestesia general balanceada se ha fundamentado en la
combinacion de multiples grupos farmacoldgicos durante el esquema anestésico
que permite optimizar los resultados postoperatorios esperados. Los opioides
son agentes altamente efectivos en el intra y postoperatorio, controlando los
estimulos nociceptivos de la cirugia, bloqueando los cambios hemodinamicos
producidos por el estrés intraoperatorio y aportando al dominio del sindrome de
dolor postoperatorio; lo que ha llevado a extender su uso a escenarios cada vez
mas frecuentes (2).

La mayoria de opioides tienen su actividad principal en el sistema nervioso
central y el tejido periférico a través de receptores Mu. Los receptores Mu se
localizan principalmente en el tronco encefalico y el talamo, siendo responsables
de la analgesia supraespinal, los eventos de depresion respiratoria asociada,
reduccion de la motilidad intestinal, prurito, sedacion y dependencia. Por otro
lado, los receptores Kappa se encuentra ubicados principalmente en areas
limbicas y diencefalicas, encargandose de la analgesia espinal, depresion
respiratoria, disforia y sedaciéon. Finalmente, los receptores Delta ubicados
esencialmente en el cerebro se han relacionado con los procesos de analgesia,
aunque estos aun continuan en estudio (21-23).

La unién de los opioides enddgenos y sintéticos a sus receptores inhibe los
canales de calcio dependientes de voltaje resultando en un bloqueo de la
liberacion de neurotransmisores del dolor como el glutamato, el péptido
relacionado con el gen de la calcitonina y la sustancia P. Asimismo, se activan
los receptores de las neuronas GABA inhibiendo su liberacion y permitiendo que
las neuronas dopaminérgicas se activen con mayor vigor. Este exceso de
dopamina resulta en una sensacioén placentera de plenitud (21).

La gran variabilidad del efecto de los opioides se debe en gran medida al grado
variable de afinidad que presentan estas moléculas con los diferentes
receptores. Se han reconocido 4 clases quimicas de los opioides y con ellas
efectos diversos. Los opioides tipo fenantrenos (morfina y codeina) se han
asociado con mayor incidencia de nausea y alucinaciones. Los benzomorfanos
(pentazocina) se relacionan principalmente con mayor disforia. Las
fenilpiperidinas (fentanilo y meperidina) cuentan con la mayor afinidad por los
receptores Mu. Finalmente, los difenilheptanos que incluyen el propoxifeno y la
metadona (21).

Los opioides puros como la morfina, hidromorfona, oxicodona, tramadol, codeina
y fentanilo no cuentan con una dosis maxima, su efecto analgésico se produce
de forma logaritmica lineal. Sin embargo, su limite va a corresponder a los
potenciales efectos adversos relacionados con la dosis. De manera opuesta, los
agonistas parciales como la buprenorfina si presentan un efecto techo, se han
relacionado con mayores tasas de sindrome de abstinencia y la depresion
respiratoria secundaria no es facilmente revertida por la naloxona (21).
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Tanto el efecto analgésico, como la depresion respiratoria, nausea, sedacion y
estrefiimiento son resultados producidos por los opioides que se ven
comprometidos al fendbmeno de tolerancia. El desarrollo de tolerancia se ve
influenciado por cambios en la distribucion y metabolismo del medicamento, asi
como también por la aparicion de habilidades compensatorias que reducen el
efecto. Es fundamental diferenciar la tolerancia de la dependencia, ya que esta
ultima se relaciona con los estados de abstinencia secundarios a la suspension
abrupta de la dosis incluso en pacientes que han recibido opioides por tiempo
corto a diferencia de la tolerancia que se relaciona con la obtencion de efectos
similares a dosis mayores

(24).

La neuro adaptacion tras el uso irracional de los opioides genera una
neutralizacion del efecto analgésico (tolerancia farmacoldgica) y un aumento en
la sensibilidad al dolor también conocida como hiperalgesia que involucra la
alodinia (sindrome clinico caracterizado por la sensacion de dolor ante estimulos
usualmente no dolorosos), la reduccion del umbral del dolor y un aumento
desproporcionado de la respuesta a los estimulos que superan el umbral. Aun se
concibe como una paradoja el desarrollo de la hipersensibilidad secundaria al
uso de opioides, pero este fendmeno ha sido ampliamente descrito y se cree que
esta relacionada con la aparicion de tolerancia aguda o de abstinencia en el
perioperatorio (25, 26).

Esta tolerancia asociada al uso indiscriminado de opioides ha contribuido a la
reduccion en la efectividad general de la analgesia, mayores efectos secundarios
asociados a dosis cada vez mas altas, casos de adiccidbn y muerte por
sobredosis; convirtiéndose en un problema de salud publica global, en una carga
de morbilidad y costos para el sistema de salud. Adicionalmente, algunos
reportes han relacionado a los opioides con la progresion de neoplasias, debido
a la estimulacion de la proliferacion endovascular y la angiogénesis, asi como el
efecto directo del receptor opioide Mu en la cascada de crecimiento que lleva al
aumento del tamano tumoral (27).

Asimismo, se ha reportado un efecto inmunosupresor de los opioides dado la
presencia de receptores opioides en las células inmunitarias tales como
leucocitos, macrofagos, mastocitos, linfocitos y células NK, que tras su activacion
deprimen su actividad inmunolégica principalmente tras la administracion de
remifentanilo y fentanilo. Incluso, esta modificacion inmunoldgica también se ha
relacionado con alteraciones en los procesos de proliferacion y apoptosis celular
de neoplasias favoreciendo la expansién tumoral y metastasis (28).

Por sus efectos secundarios ampliamente reconocidos al igual que la
dependencia secundaria al uso excesivo, los opioides han sido relegados vy
nuevas alternativas de anestesia y analgesia multimodal postoperatoria han sido
desarrolladas (2, 19). Tanto la anestesia equilibrada libre de opioides (OFA) como
la anestesia y analgesia sin opioides (OFAA) son las técnicas mas prometedoras,
que involucran el uso de grupos farmacoldgicos encargados de suplir los efectos
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anestésicos en el sistema simpatico sin necesidad de usar opiaceos en el
intraoperatorio o el perioperatorio, respectivamente (19, 29)

La lidocaina endovenosa se encarga de bloquear los canales de sodio y con ello
anular la descarga sinaptica periférica producida por la intervencion quirargica.
Asimismo, la lidocaina funciona como antagonista de los receptores NMDA y
cuenta con efectos antiinflamatorios, mostrando un potencial analgésico amplio,
reduccion de la estancia hospitalaria, menor incidencia de nausea y/o vomito,
movilizacion temprana, y mejores tasas de rehabilitacion postoperatoria
temprana (30). La ketamina y el sulfato de magnesio, también bloquean los
receptores NMDA'y con ello evita la hiperalgesia postoperatoria. Se han asociado
con un control adecuado de la tension arterial y de la frecuencia cardiaca intra
quirurgica respectivamente (31). Los AINEs y la dexametasona han demostrado
tener un buen desempefio en el control del dolor con menos efectos adversos
comparado con la morfina. Adicionalmente la dexametasona no solo tiene efecto
analgésico sino también en la prevencion de las nausea y el vomito
postoperatorio (32, 33). Por su parte, la dexmedetomidina y la clonidina cumple
funciones sedantes, de hipnosis, ansidlisis y analgesia, gracias a la estimulacién
de receptores alfa-2 adrenérgicos que bloquean la nocicepcion. No obstante, se
han reportado casos de hipotension y bradicardia secundario a su uso (34, 35).

Las técnicas previamente detalladas son eficaces para la analgesia
postoperatoria y logran en cierta medida reemplazar el uso de opioides
sistémicos, sin embargo, para evitar los fallos requieren que el especialista este
altamente capacitado y entrenado en el procedimiento. Con el advenimiento de
los avances cientificos, las técnicas infiltrativas han cobrado amplio interés
clinico dado que demandan metodologias mas sencillas y menos invasivas,
fundamentadas en la anestesia local, ya sea a dosis Unicas o por medio de
catéter. Los anestésicos locales tienen la gran ventaja de que actuan
directamente sobre el tejido, su efectividad en el control del dolor postoperatorio
ya ha sido demostrada en la literatura y no tienen los efectos secundarios ya
conocidos de los opioides. Lo anterior, convierte a las técnicas infiltrativas en una
alternativa analgésica prometedora especialmente en los esquemas
multimodales para el manejo del dolor postoperatorio (6).

Adicionalmente, los agentes antinflamatorios no esteroideos (AINEs), el
paracetamol, los gabapentinoides y/o los antagonistas de los receptores de
glutamato de la clase N-metil-d-aspartato son alternativas efectivas para reducir
el consumo de opioides. Los AINEs no han demostrado incrementar el sangrado
postoperatorio comparado con el control (odds ratio [OR] 1.1; IC 95%: 0.61-2.06;
p=0.72) pero si han evidenciado un potencial amplio en el control del dolor
postoperatorio y en los regimenes de analgesia multimodal cada vez mas
implementados dentro de los protocolos enhanced recovery after surgery
pathway (ERAS), que brindan las recomendaciones mas eficientes para mejorar
los resultados postoperatorios (16, 17).

Por otro lado, en el intraoperatorio, la anestesia libre de opioides ha sido una
técnica cada vez mas difundida gracias a que ofrece alternativas farmacoldgicas
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a los opioides que reducen los riesgos potenciales de efectos secundarios.
Dentro de estas alternativas se encuentran los antagonistas NMDA (sulfato de
magnesio, ketamina, lidocaina), los bloqueadores de los canales de sodio y
antiinflamatorios (AINEs, dexametasona, anestésicos locales) y los agonistas
alfa-2 (dexmetedomidina, clonidina) (18, 19). A pesar de que es una estrategia
prometedora, la literatura aun sigue siendo limitada; existen algunos informes de
casos retrospectivos o experiencias particulares y muy pocos disefios
metodologicos fuertes que favorecen su implementacion (19).

La toma de decisiones clinicas basadas en la evidencia permite optimizar la
practica diaria y elegir terapias costo-efectivas que demuestren mayor seguridad
y mejores resultados a corto y largo plazo. Se requiere mas evidencia que
soporte el uso de la anestesia libre de opioides y de técnicas de analgesia
postoperatoria multimodal que restrinjan el uso excesivo de opioides y que
comprueben sus beneficios en el intraoperatorio y postoperatorio inmediato, asi
como el control del dolor y la recuperacion clinica. De igual forma, es importante
definir el impacto potencial de estas estrategias en los diferentes tipos de
procedimientos quirurgicos, especificamente en aquellas pacientes sometidas a
resecciones de neoplasias ginecologicas, las cuales, por sus particularidades y
riesgos inherentes, cuentan con recomendaciones ERAS especificas en un
consenso para la atencion perioperatoria Optima de la cirugia
ginecoldgica/oncoldgica (20).

Los beneficios asociados a la OFA y OFAA no solo se relacionan con la
prevencion de los efectos adversos de los opioides, sino que también han
demostrado agilizar la recuperacién postoperatoria de los pacientes, la
movilizacion temprana, la reduccién en los tiempos de estancia en sala de
recuperacion y la estancia hospitalaria, mejoramiento de la calidad de vida, la
satisfaccion del paciente y los gastos econdmicos en salud. Asimismo, un
adecuado manejo del dolor perioperatorio se asocia con menores requerimientos
de analgésicos domiciliarios y de dolor crénico (27).

Tanto las técnicas actuales de OFA como las nuevas alternativas de OFAA, tales
como la anestesia neuroaxial y los bloqueos nerviosos, requieren de un
entrenamiento en las interacciones farmacolégicas y la técnica del procedimiento
que permita asegurar el éxito en el control de dolor, evitar los efectos adversos y
favorecer la recuperacion postoperatoria. De igual forma, en la efectividad de la
estrategia se involucran las expectativas del paciente y la educacion que reciba
en cuanto al manejo correcto de los analgésicos y el evitar la solicitud especifica
de opioides en el postoperatorio (19).

Los efectos secundarios de las alternativas medicamentosas a los opioides
también han sido reconocidos. Los AINEs pueden tener efectos negativos en el
sistema gastrointestinal, renal y en la coagulacion, especialmente cuando se
utilizan en asociaciéon con los corticoides (36). El paracetamol puede llegar a
causar hepatotoxicidad o agranulocitosis (37, 38). Los anestésicos locales en
dosis de toxicidad generan alteraciones neurologicas y cardiacas (39, 40). La
dexmedetomidina requiere que se administre lento para evitar la aparicion de
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hipertension, bradicardia o asistolia (41, 42). En definitiva, estos medicamentos
también requieren una monitorizacion y seguimiento clinico estandarizado para
maximizar sus efectos deseados y seguridad.

Existen unas indicaciones claras para el uso de OFA en los que el beneficio
puede ser mayor. Los pacientes que presentan mayor sensibilidad a los opioides,
los pacientes obesos con apnea del sueio y los que presentan alto riesgo de
falla respiratoria son los candidatos a esta técnica. De igual manera, los
pacientes con antecedente de dolor crénico y consumo previo de opioides
pueden llegar a requerir dosis muy altas de opioides para alcanzar el control del
dolor. Asimismo, en los pacientes oncoldgicos, dada la teoria de la proliferaciéon
tumoral, deberia restringirse el uso de analgesia opioide, aunque aun no existe
evidencia suficiente que recomiende abolir su uso (19, 43).

En cuanto a la efectividad de la OFA, se ha demostrado que esta disminuye hasta
en un 20% la presentacidn de nausea y vomito postoperatorio. De igual forma,
en cirugia bariatrica, la anestesia libre de opioides mostré mayores beneficios
que la profilaxis antiemética con resultados similares en el control del dolor. De
hecho, el uso de fentanilo o remifentanilo de accién corta se ha asociado con
niveles desproporcionados de dolor postoperatorio y mayores requerimientos de
analgésicos postoperatorios lo que lleva a la conclusion de que en cirugias largas
y muy dolorosas la OFA puede ser superior. Por otro lado, la calidad de la
recuperacion postoperatoria en pacientes tratados con OFA dado que se ha
relacionado con menores tasas de ansiedad o depresion del estado animico. Por
ultimo, la dosis requerida de opiaceos en el intraoperatorio se relacioné con una
proporcion mayor de reingreso hospitalario a los 30 dias por inadecuado control
del dolor o infecciones del sitio operatorio (44).

La mayoria de la evidencia actualmente disponible sobre la efectividad de la OFA
se basa en cirugia laparoscépica abdominal, cirugia ginecologica y ortopédica,
asi como cirugia de mama (45, 46). Sin embargo, los estudios disponibles en
procedimientos quirdrgicos ginecooncoldgicos son aun limitados y existen
algunos pocos reportes disponibles en la literatura que describen
recomendaciones relacionadas a los esquemas de uso de opioides en el
perioperatorio.
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4. ANTECEDENTES

Los articulos que estudian la efectividad entre el uso de opioides intra o
postoperatorios comparado con las técnicas libres de opioides en cirugia
ginecooncoldgica son limitados. En un metaanalisis desarrollado por la Sociedad
de Oncologia Ginecoldgica del Noreste de Alemania (NOGGO), en el que se
incluyeron 952 pacientes en su gran mayoria con diagnostico en FIGO Ill/1V, se
determind que el dolor moderado a severo fue la tendencia en aproximadamente
36.6% de los pacientes. Aproximadamente el 31% de ellos recibié analgésicos
no opioides y el 16% opioides. Los sintomas gastrointestinales fueron mas
frecuentes en los pacientes con dolor no controlado y esto comprometio
significativamente la calidad de vida de los pacientes (p<0.001) y la
supervivencia global (HR 1.25; 1C95%: 1.051.48; p=0.013), sobre todo en
pacientes con dolor no controlado a pesar de los analgésicos (47).

Por otro lado, Meyer L. y colaboradores, compararon la implementacion de un
programa de recuperacion mejorada (ERAS) en 607 mujeres llevadas a cirugia
ginecooncoldgica abierta. Los investigadores descubrieron que el grupo de
ERAS obtuvo una disminucion del 72% en el requerimiento de opioides y al 16%
no le fue administrado ningun tipo de opioide hasta el dia 3 postoperatorio. Entre
ellos, no hubo diferencias significativas en los niveles de dolor (p=0.80) ni en las
complicaciones reportadas (48).

En cuanto a las alternativas de analgésicos no opioides, en un estudio realizado
por Wang X. et. al., se comparo el uso de dexmedetomidina comparado con
solucion salina normal en pacientes sometidos a procedimientos quirurgicos de
anestesia general incluyendo cirugias ginecoldgicas, y encontré que el uso de
dexmedetomidina redujo la intensidad del dolor luego de 6 y 24 horas del
postoperatorio. Adicionalmente, disminuyo de manera considerable el consumo
de opioides y de rescates a las 24 horas posteriores del procedimiento quirurgico,
siendo una estrategia de analgesia eficaz en este tipo de pacientes (49).

No obstante, Gottschalk A. y colaboradores, comprobaron que el uso de
anestésicos locales libres de opioides en infusion epidural proporciond un control
del dolor equivalente y una incidencia similar de eventos adversos comparado
con el uso mixto de anestésicos locales combinados con opioides en pacientes
llevados a cirugia ginecolégica abdominal mayor. No se observaron diferencias
significativas en la aparicion de cambios hemodinamicos, nausea, vomito,
retencion urinaria, prurito ni en la intensidad del bloqueo motor producido por los
grupos de intervencién (50).

Estudios adicionales ya en cirugia abdominal laparoscépica, confirman que el
consumo de opioides postoperatorios fue menor en aquellos pacientes que
recibieron regimenes de anestesia libres de opioides (infusiones de
dexmedetomidina, lidocaina y propofol) en comparaciéon con aquellos que se
sometieron a esquemas de anestesia basada en opioides (infusiones de
remifentanilo y propofol). De igual manera, se reportaron mayores tasas de
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hipotensién con el grupo de opioides a diferencia del grupo libre de opioides que
presento mayores eventos hipertensivos, pero con puntuaciones de dolor mas
bajas, menos requerimiento de analgésicos de rescate y antieméticos (8).

En una revision sistematica y metaanalisis realizado en Francia durante el 2021,
se evaluaron 33 ensayos clinicos controlados aleatorizados con 2209 pacientes
llevados a procedimientos quirurgicos de anestesia general; y se encontré que
aquellos que recibieron anestesia libre de opioides (OFA) tenian niveles de dolor
mas bajos a las 2 horas del postoperatorio en comparacion con aquellos que
recibieron anestesia basada en opioides. Los pacientes con OFA requirieron
menores dosis de morfina a las 2 y 24 horas del procedimiento quirurgico, y
adicionalmente presentaron menor incidencia de nausea, vomito, sedacion y
escalofrios (46).

Ya en el 2022, Olausson A. y colaboradores, publicaron una nueva revision
sistematica y metaanalisis en la que incluyeron 26 ensayos clinicos controlados
con 1934 pacientes en donde se administraron regimenes libres de opioides
durante el pre e intraoperatorio de cirugias ginecolégicas, gastrointestinales y de
mama. En este estudio se logré demostrar que la anestesia libre de opioides
mitigo los eventos secundarios posteriores al procedimiento quirurgico,
principalmente nausea (OR 0.27; 1C95%: 0.17- 0.42; p<0,001) y vomito (OR 0.22;
IC95%: 0.11-0.41; p<0,001), asi como en el requerimiento de opioides en el
postoperatorio. En cuanto al tiempo de estancia en la sala de recuperacion y el
grado de dolor no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
entre los grupos (45).

En conclusién, existen varios articulos que demuestran la efectividad de las
técnicas anestésicas libres de opioides sobre todo en la prevencion de eventos
adversos postoperatorios. Ademas no existe un protocolo establecido. No
obstante, la evidencia del beneficio y seguridad de estos esquemas en
procedimientos quirdrgicos particulares como las cirugias gineco oncoldgicas
aun es escasa Yy requiere de nuevos estudios que soporten la generacion de
recomendaciones y protocolos anestésicos de manejo universal que logren
impactar en los resultados postoperatorios de los pacientes, su satisfaccion y
calidad de vida.
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5. OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO PRINCIPAL

Determinar la efectividad y seguridad de la anestesia y analgesia libre de
opioides en el control del dolor y la recuperacion postoperatoria de pacientes
adultos sometidos a cirugia gineco oncologica.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la poblacion
adulta llevada a cirugia gineco oncolégica en el Hospital Universitario de
Neiva.

e Describir los esquemas de anestesia y analgesia intra y postoperatoria de
pacientes llevados a cirugia gineco oncoldgica en el Hospital Universitario
de Neiva.

o Establecer la efectividad en el control del dolor, tiempo de estancia en sala
de recuperacion y hospitalizacion de los esquemas de anestesia y
analgesia libre de opioides en pacientes adultos llevados a cirugia
ginecooncoldgica.

e Evaluar la seguridad de la anestesia y analgesia libre de opioides en
pacientes adultos llevados a cirugia gineco oncoldgica.

27



6. PLANTEAMIENTO HIPOTESIS

6.1 NULA
No hay diferencias para la frecuencia de dolor <=3 y 4-7 en escala analoga visual
entre los grupos de anestesia libre de opioides y anestesia basada en opioides
en pacientes llevados a cirugia gineco oncologica. (p1 = p2)

6.2. ALTERNA
Existen diferencias para la frecuencia de dolor <=3 y 4-7 en escala analoga visual

entre los grupos de anestesia libre de opioides y anestesia basada en opioides
en pacientes llevados a cirugia gineco oncologica. (p1 =/=p2)
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7. METODOLOGIA

7.1.DISENO DEL ESTUDIO

Este estudio respondi6 a la pregunta de investigacion y a los objetivos
planteados a través de un disefio observacional analitico de cohorte
retrospectivo.

7.2.LUGAR Y TIEMPO

La informacion de la poblacion se obtuvo a partir de los registros de historia
clinica de los pacientes adultos llevados a cirugia gineco oncologica en el
Hospital Universitario de Neiva entre el periodo comprendido de enero de 2021
a diciembre del afio 2022.

7.2.1. Criterios De Inclusion: Se incluyo todos los pacientes llevados a
cirugia gineco oncoldgica en el Hospital Universitario de Neiva entre el periodo
comprendido de enero de 2021 a diciembre del afio 2022, quienes se administro
durante el intra y postoperatorios esquemas libres de opioides (ningun farmaco
opioide administrado por alguna via endovenosa, oral, rectal, intratecal o
epidural); y aquellos en quienes se administré opioide que cumplian con las
variables completas propuestas.

7.2.2. Criterios de Exclusién: No se tomaron en cuenta pacientes quienes
en historias clinicas tenian subregistro o ausencia de datos faltantes para
recoleccion de la muestra, casos de mortalidad o datos que no cumplian con los
objetivos propuestos en el trabajo de investigacion.

7.3.POBLACION UNIVERSAL Y MUESTRA

Se recolecto el total de los registros de las historias clinicas de la poblacién adulta
llevada a cirugia gineco oncolégica en el Hospital Universitario de Neiva entre el
periodo comprendido de enero de 2021 a diciembre del afo 2022 con el fin de
obtener la informacion completa de todos los pacientes. Se calculo tamafo
muestral por diferencia de proporciones; para determinar un nivel de confianza
de 95% y una potencia 90% si la proporcién 95% para pacientes expuestos a
opioides es mayor que la proporcién 70% de los pacientes libres de opioides, o
si 70% es menor que 95%, requerimos tomar una muestra de 38 individuos de
cada grupo; n = 38 pacientes para cada grupo.

7.4. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

En anexos A se encuentra la tabla que explica el nombre de la variable,
descripcion tipo de variable, nivel de medicién y codificacion.
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7.5.ESTRATEGIAS PARA CONTROLAR SESGOS

7.5.1. Sesgos de Seleccién: Unicamente se analizo los pacientes adultos
llevados a procedimientos quirurgicos de gineco oncologia entre el afo 2021 y
2022, sin embargo, para mitigar este sesgo de seleccion, se incluyo la totalidad
del universo establecido que cumplia criterios de inclusion y exclusion.

7.5.2. Sesgos de Seleccion: No se realizé aleatorizacion durante el
estudio, no se sabe claramente la distribucion de cada uno de los que se
seleccionaron para exposicion o no de opioides, sesgo que es dificil de controlar.

7.5.3. Sesgos de Seleccion:_Se realizaron analisis de pacientes en
subgrupos, permitiendo una mejor caracterizacion de la poblacién y disminucién
de este sesgo.

7.5.4. Sesgos de Seleccion: Este proyecto se realizara unicamente en
pacientes llevados detalle las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la
poblacién a estudio, asi como las caracteristicas inherentes al procedimiento
quirargico de una poblacion extensa, lo que permitié una extrapolacion de
resultados mas objetiva.a procedimientos quirurgicos del Hospital Universitario
de Neiva. Al ser un estudio unicéntrico su validez externa es reducida. No
obstante, se describid en

7.5.5. Sesgos de Seleccion: El tamafio de la muestra supero al calculado
por lo tanto, disminuyo el riesgo de seleccion.

7.5.6. Sesgos de clasificacion no diferencial: Dadas las limitaciones
inherentes al estudio observacional retrospectivo, este proyecto en particular
presentd la restriccion de no poder determinar a qué sujeto y bajo que
caracteristicas se administré la intervencion (anestesia y analgesia libre o
basada en opioides). Para mitigar el sesgo de clasificacion no diferencial o mala
clasificacion, se toma registros de los medicamentos utilizados para la induccién
y mantenimiento de la anestesia, asi como los analgésicos utilizados en el intra
y postoperatorio.

7.5.7. Sesgo de informacion; Pueden existir variaciones en la recoleccion
de informacién de historias clinicas, lo cual se control6 a través de la descripcion
clara de las variables de interés en cuanto a tiempos y mediciones (gj.: signos
vitales recolectados por el servicio de enfermeria a las 24 h del procedimiento
quirargico). Adicionalmente, la recoleccion de la informacion se realizé
Unicamente por el investigador principal, lo cual que permitié la recoleccion de la
informacion de la manera mas rigurosa posible. Dado naturaleza de estudio fue
uno de los sesgos mas dificiles de controlar, sin embargo teniendo en cuenta la
estandarizacion de la definicion de las variables y Unico investigador disminuyo
el sesgo.

7.5.8. Sesgo de informacién: Se realiza combinacion de diferentes
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métodos para verificacion de datos; se evalud datos registrados por enfermeria
antes, durante y después de cirugia y se constaté dato con dato registrado en
récord de anestesia. Cuando no existi6 dato completo que se recolecto se
excluyo del estudio.

7.5.9. Sesgos de confusion: Durante el analisis de la efectividad y
seguridad, el analisis estadistico de este proyecto se vio sesgado por la
confusién. Por lo anterior se recolecto una gran cantidad de variables clinicas y
quirurgicas que dieron cuenta del estado del paciente y el tipo de sujeto que se
sometié al procedimiento quirdrgico. Estas variables permitieron ajustar la
confusién a través de analisis estadisticos multivariados (modelos de regresién
logistica) que brindo una medida de asociacion mas aproximada a la realidad de
los pacientes e incremento la validez interna del estudio.

7.6.FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS
Se recolectd informacion a través de Microsoft Excel®, el cual se diligencio
unicamente por el investigador principal a partir de la informacién registrada en

el documento legal oficial de la institucion (historias clinicas).

El formulario incluyo 8 categorias dentro de las que se encuentran:

. Variables sociodemograficas y clinicas preoperatorias
. Variables anestésicas preoperatorias

. Variables quirurgicas

. Variables postoperatorias recuperacion

. Variables analgesia y complicaciones 24 h

. Variables analgesia y complicaciones 48 h

. Variables analgesia y complicaciones 5to dia

. Variables egreso

Dentro de estas 8 categorias 120 variables sociodemograficas y clinicas,
cuantitativas y cualitativas, dicotomicas y categorizadas que permitio la sintesis
de la informacién que se recolectdé en un instrumento para el posterior analisis
estadistico. Este instrumento se encuentra adjunto en el Anexo 1y conto con las
variables descritas en la Tabla de variables descritas anteriormente.
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8. ANALISIS ESTADISTICO:

Se recolecto datos en un archivo de Microsoft Excel® y posteriormente se analizé
a través del software estadistico Rstudio® version 3.6.1 y STATA 15.0. Se realizé
un analisis descriptivo de la informacién, se utilizé medias y desviaciones
estandar para las variables cuantitativas continuas con distribucion normal; y
mediana con rangos intercuartilicos para las variables cuantitativas continuas
con otra distribucion. Se describié las variables categéricas en frecuencias
absolutas y relativas. Se presento los resultados en tablas y graficos. Se
estratifico algunos resultados para ajustar posibles variables de confusién.

Se explord la asociacion entre el control del dolor, el tiempo de estancia en sala
de recuperacion y el tiempo de estancia hospitalaria con los esquemas de
anestesia y analgesia libre de opioides comparado con la técnica de anestesia y
analgesia basada en opioides en pacientes adultos llevados a cirugia gineco
oncologica. De igual manera se busco la asociacion entre las complicaciones
postoperatorias que se relaciond con la técnica anestésica (depresion
respiratoria, retencion urinaria, hipotension, nausea, vomito y delirium) en los
pacientes adultos llevados a cirugia gineco oncolégica bajo esquemas de
anestesia y analgesia libre de opioides comparado con aquellos llevados a
esquemas de anestesia y analgesia basada en opioides. Dentro del analisis
bivariado se incluy¢ la totalidad de la variables clinicas y quirurgicas recolectadas
como guia para el ajuste posterior de la confusion. Se realiz6 un analisis
bivariado usando pruebas t de student para las variables continuas o la prueba
de Mann-Whitney cuando no cumplian supuestos de normalidad. Se construy6
para las variables categdricas tablas de contingencia y se calculé prueba Ji-
cuadrado o la prueba exacta de Fischer cuando no cumplian los supuestos de la
Ji- cuadrado.

Para el andlisis de asociacidén se construyé dos modelos de regresion logistica
donde se tuvo como variable respuesta el control del dolor (reduccién de 3 o mas
puntos en la escala EVA) a las 24 horas y 48 horas del procedimiento quirurgico
comparado con el EVA de ingreso a recuperacion y como variables explicativas
los datos sociodemograficos y de practica clinica/quirurgica recolectados que en
el analisis bivariado que mostro tener una asociacion considerable con el tipo de
esquema anestésico y analgésico utilizado (anestesia y analgesia libre de
opioides -no recibir ningun opioide en el intra o posoperatorio- vs anestesia y
analgesia basada en opioides -recibir al menos un inductor opioide,
mantenimiento o analgesia opioide posoperatoria-). Se evalud la confusién y se
ajustoé entre variables que pudieran influir con la variable respuesta.

De la misma manera, se planted inicialmente la construccion de 5 modelos de
regresion logistica para variable respuesta las complicaciones postoperatorias
relacionadas con la técnica anestésica a las 48 horas del procedimiento
quirurgico (depresioén respiratoria, retencion urinaria, hipotension, nausea/vomito
y delirium) sin embargo por la frecuencia en los resultados no se logré construir
el modelo de regresion.
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Para todos los modelos de regresion logistica, se cred un modelo con todas las
variables explicativas mencionadas anteriormente, incluyendo aquellas que por
plausibilidad biolégica pudieran estar interactuando con la variable respuesta. A
través del comando stepAIC se seleccion6 el modelo con el menor criterio de
informacion de Akaike (AIC). Se ajusto las variables y se seleccion6 el modelo
que mejor explico la variable respuesta. Posteriormente se evalud la calidad de
este mediante las pruebas de Wald para cada variable. Se evalud si el modelo
elegido fue el adecuado, se realizé una la grafica de Envelope y la prueba de
Hosmer-Lemeshow que verifico el ajuste del modelo. Se verificd la
independencia de los datos desde el disefio del estudio. Se interpreto los datos
a partir de la exponencial de los coeficientes obtenidos por el modelo final (Odds
Ratio-OR). Para todo el proyecto se determiné un nivel de significancia de P 0.05.
Se reporté medidas de asociacion correspondientes en un intervalo de confianza
del 95% (IC 95%).
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9. PRESENTACION DE RESULTADOS

Se mostro resultados descriptivos de todas las variables recolectadas en el
apartado de resultados y soportado mediante la Tabla 1. que denoto las medidas
de tendencia central y dispersion, asi como las frecuencias absolutas y relativas
del tipo de variable.

Se realizo 2 graficas comparando el control del dolor (una reduccién de 3 o mas
puntos en la escala EVA) a las 24 horas y a las 48 horas del procedimiento
quirurgico respecto al EVA de ingreso a recuperacion y con relacion al tipo de
esquema anestésico y analgésico utilizado (anestesia y analgesia libre de
opioides vs anestesia y analgesia basada en opioides); las cuales se elaboraron
para sustentar visualmente los resultados. De la misma manera se realizé 4
graficas comparando las complicaciones postoperatorias relacionadas con la
técnica anestésica a las 48 horas del procedimiento quirurgico (depresion
respiratoria, retencidon urinaria, hipotension, nausea/vomito y delirium) y en
relacion con el tipo de esquema anestésico y analgésico que se utilizé (anestesia
y analgesia libre de opioides vs anestesia y analgesia basada en opioides). El
analisis bivariado se presento a través la Tabla 1. que comparé dicotomicamente
el uso de anestesia y analgesia libre de opioides en donde se incluyo el p-valor
de cada variable.

Se reportd los modelos de regresion logistica en tablas que incluyo las variables

seleccionadas luego del ajuste, los P-valor correspondientes a las pruebas de
Wald y los ORs del modelo respectivo.
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10. CONSIDERACIONES ETICAS

La presente investigacion en salud se realizé acorde a las consideraciones éticas
de investigacién en humanos siguiendo los 4 principios rectores de la bioética
contemporanea: la autonomia, la beneficencia, la justicia y la no maleficencia.
Se garantizé el respeto a la dignidad de las personas, su libertad y
autodeterminacion y la salvaguarda de su vida privada. De acuerdo con la
Legislacion Colombiana vigente, las Guias de Buenas Practicas Clinicas y las
normas de investigacion en seres humanos determinadas en la Declaracion de
Helsinki, la informacion referente a la identificacion de los sujetos que se
incluyeron en el estudio no sera revelada ni utilizada con fines distintos a este
proyecto de investigacion, aceptando derechos de confiabilidad de la institucion.
De igual forma y de acuerdo con la ley estatutaria 1581 de 2012, reglamentada
parcialmente por el Decreto Nacional 1377 de 2013 y el Decreto 1081 de 2015,
se hace proteccion de los datos y de la identidad de los sujetos de investigacion.
De acuerdo con la Resolucién No.8430 de 1993 del Ministerio de Salud se
considera que es una investigacion sin riesgo para los participantes.

La publicacion de los resultados se realizé de acuerdo con las determinaciones
y aspectos mencionados en la Declaracion de Helsinki con el compromiso
publicar los resultados en revistas cientificas idoneas. Asi mismo, este proyecto
se adhirié a la normatividad vigente de propiedad intelectual en Colombia, a
través de la ley 1915 de 2018 sobre derechos de autor, el reglamente de
derechos de autor de Colciencias y el reglamento interno de la Universidad. Se
declard por los autores que no hay conflicto de interés respecto a la financiacion
por parte de un patrocinador para la publicacion de este estudio que pueda
alterar de alguna manera los resultados del mismo. Igualmente, se incluyé
informacion real y auditable por parte cualquier ente regulador y el Comité
Corporativo de Etica en Investigacién de la Facultad de Medicina de la
Universidad. La aprobacion por comité de ética médica del Hospital Universitario
Moncaleano Perdomo fue sometida el dia 14 de diciembre del 2023, la cual fue
aprobada mediante acta de aprobacion N. 12-07.
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11. RESULTADOS

Durante el periodo de enero del 2021 a diciembre del 2022 se recolectaron un
total 387 pacientes que fueron llevadas a cirugia gineco-oncoldgica, los cuales
335 pacientes fueron elegibles para el presente estudio. De los pacientes que
cumplieron los criterios propuestos, 196(58,5%) recibieron un esquema de
anestesia basado en opioides (OBA, por sus siglas en inglés) y 139 (41,5%)
recibieron un esquema de anestesia libre de opioides (OFA, por sus siglas en
inglés). Los 52 pacientes excluidos se debieron a que la historia clinica se
encontraba incompleta o habian fallecido en su estancia hospitalaria. Ver figura
1.

Figura 1. Flujograma

387 Pacientes llevadas a
cirugia Gineco
oncolégica (Enero 2021
- Diciembre 2022)

/ 52 Pacientes Excluidos \

2 Pacientes de Mortalidad

h 4

45 Pacientes con registro
incompleto en historia
clinica
335 Paciente incluidos
2 pacientes con ventilacion

mecénica en UCI

3 Pacientes con egreso de

\ salas de cirugia /

196 Pacientes con
esquema basado en
opiodes

139 Pacientes libre de
opiodes
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La mediana de edad en afios fue de 47 (RIC 38 — 61) para la poblacién total.
Para indice de masa corporal, la mediana en la poblacion total fue 26 Kg/m? (RIC
23,4 — 30,3), sin diferencias por esquema de anestesia: OBA 25,9 Kg/m? (RIC
23,7 — 30,8) y OFA 26,4 Kg/m? (RIC 22,6 — 30,1), p=0,43. En cuanto a
procedencia 142 (42,4%) pacientes son de Neiva, mientras 193 (57,6%)
provienen de otros municipios, tampoco hubo diferencias entre grupos (p=0,12).
En relacion a los antecedentes patoldgicos de las pacientes, 309 (92,2%) no
presentaba ningun antecedente, 1 con cardiopatia mixta fue sometido a un
esquema con opiodes (0,5%), fibrilacién auricular 2 (1,4%) a esquemas libre de
opiodes, hipertension arterial un total de 20 (6,0%) de los cuales expuestos a
opiodes 13 (6,6%)y 7 (5%) libre de opiodes para un total de 20 (6,0%), se reporta
1 paciente con patologia valvular tricuspidea libre de opiodes (0,7%) e
insuficiencia aortica severa 1 (0,7%), paciente portador de marcapasos 1 (0,7%),
sin diferencias entre grupos (p=0,12). Con respecto al desenlace de anemia,
hubo diferencia estadisticamente significativa entre grupos, con mayor
prevalencia en el grupo de OFA: OBA 9 pacientes (4,1%) y OFA 21 (15,1%),
p=0,001. De los pacientes con antecedente renal 5 (1,5%), 2 (0,6%) presentan
agenesia renal izquierda, 1 (0,3%) enfermedad renal crénica, asi mismo, 1
(0,3%) hidronefrosis bilateral, 1 (0,3%) monorreno — enfermedad renal cronica
G3B, para este desenlace sin significancia estadisticamente significativa. De los
pacientes con antecedente de patologia Hepatica 8 (2,4%), 2 (0,6%) presentan
cirrosis + hiperesplenismo, 5 (1,5%) cirrosis Hepatica, 1 (0,3%) metastasis
hepatica, sin significancia entre ambos grupos. También hubo diferencias en la
proporcion de sujetos con antecedente de dolor cronico, con mayor numero de
casos en el grupo de OFA: OBA 20 (10,3%) y OFA 36 (25,9%), con una diferencia
estadisticamente significativa p<0,0001.

Para la etiologia del cancer segun el 6rgano comprometido en su orden fueron:
ovario 98 (50,0%) casos, endometrio 33 (16,8%) casos, cuello uterino 31 (15,8%)
casos, cuerpo uterino 12 (6,1%) casos y vulva 5 (2,6) casos; para el grupo OFA
las prevalencias fueron: ovario 76 (54,7%) casos, endometrio 30 (21,6%) casos,
cuello uterino 17 (12,2%) casos, cuerpo uterino 3 (2,2%) casos y vulva 2 (1,4%)
casos, no hubo diferencias entre grupos.

Solo 1 paciente recibié analgésico IV 1(0,3%) y pertenecia al grupo expuesto a
opioides. Existen diferencias significativas con respecto a aquellos pacientes que
consumen previamente analgésicos, para esquemas OBA 100 (51%) y para
esquemas OFA 99 (71,2%).

Existen diferencias significativas en la clasificacion ASA por esquema de
anestesia (p=0,002), donde hubo mayor proporcion de pacientes con
clasificacion 3 en el grupo de OBA, 109 pacientes (56,6%), seguido por la
clasificacion 2 con 76 pacientes (38,8%), luego la 1 con 10 pacientes (5,1%) y
finalmente la 4 con 1 paciente (0,5%); mientras que en el grupo de OFA, hubo
mayor proporcion de clasificacién 2 con 78 pacientes (56,1%), seguido de la
clasificacion 3 con 61 sujetos (43,9%), luego la clasificacion 1 y 4 donde no hubo
sujetos. En el grupo de OBA hubo mayor proporcién de pacientes que provinieron
de ambito ambulatorio 111 casos (56,6%) con respecto a pacientes
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hospitalizadas 84 casos (42,9) y de urgencias 1 caso (0,5%), mientras que en el
grupo de OFA 53 casos (38,1) fueron programados de manera ambulatoria, 83
casos (59,7%) durante la hospitalizacién y 3 casos (2,2%) de urgencias, con
diferencias significativas entre grupos para el ambito de la cirugia (p=0,001).

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas por esquema de anestesia:

OBAvs OFA
Esquema de
anestesia
g(?/';‘ OFA Total .
Variable 196(580 59, n(%) n(%)
) 7% 139(41,5) 335(100) P
) Mediana Mediana Mediana
Edad (afios) (RIC) (RIC) (RIC)
i 47(36- 47(38- y
48,5(40-60) 61) 61) 0,43
Mediana Mediana Mediana
2
IMC (Kg/m?) (RIC) (RIC) (RIC)
25.9(23,7- 26,4(22,6 26,0(23,4
0.8 - - 0,43%
8) 30,1) 30,3)
Procedencia n(%) n(%) n(%)
Otros 193 ¥
municipios 106 (54,0) 87 (62,6) (57.6) 0,12
. 142
Neiva 90 (45,9) 52 (37,4) (42.4)
Antecedente
cardiovascular n(%) n(%) n(%)
No 182(92,9) 126(90,6) 308(91,9) 0,467
14(7,1) 13(9,4) 27(8,1)
Tipo de
antecedente n(%) n(%) n(%)
cardiovascular
Ninguno 182(92,9) 127(91,4) 309(92,2)
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Cardiomiopati [1(0,5) 0(0,0) 1(0,3)
a mixta t
Fibrilacion 0.12
auricular 0(0,0) 2(1,4) 2(0,6)
Hipertension
_ 13(6,6) 7(5,0) 20(6,0)
Arterial
Insuficiencia
tricispidea 0(0,0) 1(0,7) 1(0,3)
trivial
Insuficiencia
aortica severa 0(0.0) 10.7) 1(0.3)
Portadora de 0(0,0) 1(0,7) 1(0,3)
marcapasos
Antecedente
respiratorio n(%) n(%) n(%)
No 190(96,9) )137(98’6 327(97,6) 0,48
Si 6(3,1) 2(1,4)  8(24)
Tipo de
antecedente n(%) n(%) n(%)
respiratorio
Ninguno 185(94,4) )137(98’6 322(96,1)
Asma 4(2,0) 2(1,4) 6(1,8) 0.13¢
EPOC 6(3,1) 0(0,0)  6(1,8) ’
Hipertensién
1(0,5) 0(0,0) 1(0,3)
Pulmonar
Anemia n(%) n(%) n(%)
No 187(95,4) 118(84,9) 305(91,0) 00
Si 9(4,6) 21(15,1) 30(9,0)
Diabetes n(%) n(%) n(%)
No 188(95,9) )129(92’8 317(94.6) 0,211
Si 8(4,1) 10(7,2) 18(5,4)
Antecedente renal |n(%) n(%) n(%)




136(97,8

No 194(99,0) ) 330(98,5) 0,654
Si 2(1,0) 3(2,2) 5(1,5)
Tipo de o o o
antecedente renal n(%) n(%) n(%)
Ninguno 194(99,0) )136(97’8 330(98,5)
Agenesia
renal 2(1,0) 0(0,0) 2(0,6)
izquierda
Enfermedad
renal cronica |0(0,0) 1(0,7) 1(0,3) 0,16+
estadio G3b
Hidronefrosis
bilateral 0(0.0) 1(0.7) 1(0.3)
Monorrena
Enfermedad 000)  1(07) 1(0,3)
renal cronica
estadio G3b
Antecedente
hepatico n(%) n(%) n(%)
No 191(97,4) 136(97,8) 327(97,6) 0,82¢%
Si 5(2,6) 3(2,2) 8(2,4)
Tipo de antecedente
heppético n(%) n(%) n(%)
Ninguno 191(97,4) 136(97,8) 327(97,6)
Cirrosis+
Hiper
esplenismo 2(1.0) 0(0.0) 2(0.6)
o)
Cirrosis +
hepatica 3(1,5) 2(1,4) 5(1,5) 0,23
Metastasis
hepaticas 0(0,0) 1(0,7) 1(0,3)
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Antecedente de

dolor crénico n(%) n(%) n(%)
No 174(89,7) 103(74,1) 277(83,2) f0,0001
Si 20(10,3) 36(25,9) 56(16,8) T
Etiologia n(%) n(%) n(%)
Vulva 5(2,6) 2(1,4) 7(2,1)
Cuello del utero 31(15,8) 17(12,2)  48(14,3)
Endometrio 33(16,8) 30(21,6) 63(18,8) 0,38*
Ovario 98(50,0) 76(54,7) 174(51,9)
cuerpo del 12(6,1) 3(22)  15(4.5)
Otros 17(8,7)  11(7,9) 28(8,4)
Tabaquismo n(%) n(%) n(%)
No 188(95,9) 133(95,7) 321(95,8)
Si 8(4,1) 6(4,3) 14(4,2) 1,07
Antecedente
Analgésicos IV n(%) n(%) n(%)
No 195 139(100,0) 334(99,7) 0,39%
(99,5)
Si 1(0,5) 0(0,0) 1(0,3)
Consgm.o previo de n(%) n(%) n(%)
analgésicos
No 96(49,0) 40(28,8) 136(40,6) <0,001*t
Si 100(51,0) 99(71,2) 199(59,4)
ASA n(%) n(%) n(%)
1 10(5,1) 0(0,0) 10(3,0)
2 76(38,8) 78(56,1) 154(46,0) 0,002*
3 109(55,6) 61(43,9) 170(50,7)
4 1(0,5) 0(0,0) 1(0,3)
Ambito n(%) n(%) n(%)
Ambulatorio 111(56,6) 53(38,1) 164(49,0)
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Hospitalizacion 84(42,9) 83(59,7) 167(49,8) 0,001**
Urgencias 1(0,5) 3(2,2) 4(1,2)

*Estadisticamente significativa (p<0,05), OBA: Anestesia Basada en
Opioides, OFA: Anestesia Libre de Opioides, EPOC: Enfermedad
Pulmonar Obstructiva Cronica.

T Calculado por prueba de x2

T Calculado por prueba exacta de Fisher
Y Calculado por prueba U de Mann-Whitney

De las variables preoperatorias, premediacion (acetaminofén 1 gramo +
pregabalina 150 mg) no se encontré diferencias entre los grupos (p= 0,16), la
mayor proporcidn de pacientes pertenecian a un esquema basado en opioides
153 (78,1%) y libre de opioides 117 (84,2%) para un total 270 (80,6%), no
recibieron premediacion 65 (19,4%) de los sujetos, siendo en esquemas OBA 43
(21,9%) y OFA 22 (15,8%). Ver tabla 2

Tabla 2. Variables preoperatorias

Esquema de anestesia

Variable OBAnN(%) OFAN(%) Totaln(%) Valorp
Premedicacion 22(15,8) 65(19,4)
(Acetaminofén (1
gramo) 43(21,9) 0,16t
+ Pregabalina 150 mq)
No
Si 153(78,1) 117(84,2) 270(80,6)

*Estadisticamente significativa (p<0,05), OBA: Anestesia Basada en
Opioides, OFA: Anestesia Libre de Opioides, EVA: Escala Visual
Analoga, PAM: Presién arterial media, FC: Frecuencia cardiaca, FR:
Frecuencia respiratoria, SO2:

Saturacion de oxigeno, Ipm: latidos por minuto, rpm: respiraciones por
minuto.

T Calculado por prueba de x2
T Calculado por prueba exacta de Fisher
Y Calculado por prueba U de Mann-Whitney
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Para las caracteristicas clinicas basales, la evaluacion del dolor con la escala
visual analoga (EVA), en la medicion previa a la cirugia entre grupos con
significancia (p<0,001): para el grupo de OBA en la calificacion <3 hubo 176
pacientes (90,2%), entre 4-7 fueron 19 pacientes (9,7%) y > 7 fueron O pacientes,
mientras que para el grupo de OFA en la calificacion <3 hubo 106 pacientes
(76,3%), entre 4-7 fueron 23 pacientes (16,5%) y > 7 fueron 10 pacientes (7,2%).
(Figura 2). Con respecto a las variables hemodinamicas, hubo diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos (aunque no es relevante
clinicamente), siendo la mediana de la frecuencia cardiaca para OBA 76 Ipm
(RIC 70 - 82) y para OFA 80 Ipm (RIC 72— 85) (p=0,0011); la mediana de la
frecuencia respiratoria para OBA 18 rpm (RIC 16-19) y para OFA 16 rpm (RIC
15-18) (p<0,0001); la mediana de la saturacion de oxigeno para OBA fue 98%
(RIC 97 - 99) y para OFA fue 97% (RIC 95 — 98) (p<0,0001); la mediana para la
presion arterial media (PAM) en el grupo OBA fue 88 mmHg (RIC 83 —93) y para
el grupo OFA 90 mmHg (RIC 80 - 93) (p=0,82)

Figura 2. Distribuciéon del dolor en funcion del esquema de anestesia y
tiempo
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Con respecto a las variables relacionadas con la cirugia, no se presentaron
diferencias entre grupos (p=0,8) con respecto al abordaje quirurgico, que fue por
laparotomia en 120 casos (661,2%) para OBA'y 88 casos (63,3%) para OFA; por
laparoscopia en 71 casos (36,2%) para OBA y 49 casos (35,3%) para OFA y
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otros en procedimientos como vulvectomia o cirugia vaginal en 5 casos (2,6%)
para OBAYy 2 casos (1,40%) para OFA. Para el tipo de anestesia utilizada, no se
presentaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de OBA
y OFA (p=0,13), siendo como técnica general para OBA: 186 (94,9%) y OFA: 134
(98,5%) para un total de 320 (96,4%), para anestesia regional un total de 12
(3,6%) en esquema OBA 10 (5,1%) Y OFA 2 (1,5%). Del tipo de herida no se
evidenciaron diferencias entre los grupos (p=0,10). El tiempo en minutos para la
duracion de la cirugia, no fue diferente entre grupos por esquemas de anestesia
(p=0,08), con una mediana de 135 minutos (RIC 95-195) para OBA y una
mediana de 148 (RIC 113-195) para OFA. La duracion de la anestesia en minutos
resulto significancia (p=0,02) para OBA: 180 (125-235) y para OFA 190 (150-245)
(Ver Tabla 3). Para los medicamentos de induccién se evidencia significancia
para el uso de Rocuronio el cual en esquema OBA 50 (45-70) y OFA 50 (50-70),
el resto de medicamentos tienen similitud entre los dos grupos, sin diferencias
entre ellos. Para los esquemas de mantenimiento anestésico se observd
significancia (p=0,0001) en el grupo de lidocaina (mg/kg/hora) (Ver Tabla 4)

Tabla 3. Variables relacionadas con la cirugia por esquema de anestesia:

OBAvs OFA
Esquema de anestesia
. OBA OFA Total
Variable n(%) n(%) n(%) Valor p
Abordaje (%) (%) n(%)
quirargico
Laparotomia 120(61,2) 88(63,3) 208(62,1)
';aparosc"p' 71(36,2) 49(35,3)  120(35,8) 0,8t
Otros 5(2,6) 2(1,4) 7(2,1)
Tipo de anestesia n(%) n(%) n(%)
General 186(94,9) 134(98,5) 320(96,4) (13
Regional 10(5,1) 2(1,5) 12(3,6)
Tipo de herida
Contaminad n(%) n(%) n(%)
ontamina
a 2(1,0) 0(0,0) 2(0,6)
Limpia
contaminad (144(73,5) 96(69,1) 240(71,6) 0,10%
a
Limpia 50(25,5) 43(30,9) 93(27,8)




;Vlediana(RIC Mediana(RIC Mediana(RIC
N ) )

Duracion cirugia 135.5 (95- 148 (112- 141 (105- 0,12%
(minutos) 195) 195) 195)

Duracion de
anestesia
(minutos)

180 (125-235) 190 (150-245) 185 (135-240)
0,02*¥

300(200-600)  350(200-400)  350(200-600)

Sangrado (cc) 0 62Y

Medicamentos para induccion de anestesia

Mediana Mediana Mediana

(RIC) (RIC) (RIC)
Bupivacaina 0,5%
Pesada 15(0) - 15(0) -
Lidocaina (mg) 80(60-80) 80(60-80) 80(60-80) 0,76¥
Propofol (mg) 100(80-100) 100(80-100) 100(80-100) 0,34%
Ketamina (mg) 20(15-30) 20(15-25) 20(15-25) 0,16¥
Fentanilo (mcg) 200(150-200)- 200(150-200) -

f0,0001

Rocuronio (mg) 50(45-70) 50(50-70) 50(50-70) ¥

Medicamentos para

mantenimiento a iestesia
Mediana Mediana Mediana
(RIC) (RIC) (RIC)

Sevoflurano (MAC)| 0,6(0,5-0,7) 0.6(0.5-1) 0.6(0.5-0.8) 0,58

Dexmedetomidina
0.5(0.4-0.7) 0.4(0.3-0.55) 0.4(0.3-0.55) 0,16%

(mcg/kg/hora)
Ketamina 0.2(0.15- 0.2(0.15-
0.3(0) 0,44
(mg/kg/hora) 0.36) 0.36)
Lidocaina <0,0001

(mg/kg/hora) 10-2) 1) 'O )
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Fentanilo
2(2-3) - 2(2-3) -
(mcg/kg/hora)
Remifentanil
) 0.2(0) - 0.2(0) -
(mcg/kg/min)

*Estadisticamente significativa (p<0,05), OBA: Anestesia Basada en
Opioides, OFA: Anestesia Libre de Opioides.

T Calculado por prueba de x2
I Calculado por prueba exacta de Fisher
Y Calculado por prueba U de Mann-Whitney

En relacion con la evaluacion de dolor, se encontré el EVA previo de la cirugia
con diferencias significativas entre los grupos (p=0,001), EVA previo la cirugia <
3 un total de 280 pacientes (84,4%) para esquemas basado en opiodes 176
(90,2%) y OFA 106 (76,3%), EVA 4-7 para OBA 19 (9,7%) y OFA 23 (16,5%) para
un total de pacientes 42 (12,6%) y EVA > 7 un total en esquema libre de opiodes
10 (7,2%). Las variables relacionadas con la estadia en sala de recuperacion,
donde se detectd diferencias entre grupos en la puntuacion del dolor en la
valoracion al ingreso a sala de recuperacion (p=0,42): para el grupo de OBA en
la calificacion <3 hubo 179 pacientes (91,8%), entre 4-7 fueron 10 pacientes
(5,1%) y > 7 fueron 6 pacientes (3,1%), mientras que para el grupo de OFAen la
calificacion <3 hubo 119 pacientes (87,5%), entre 4-7 fueron 10 pacientes (7,4%)
y > 7 fueron 7 (5,1%) pacientes. En la evaluacion del dolor a la salida de sala de
recuperacion hubo diferencias entre grupos (p<0,001): para el grupo de OBA en
la calificacion <3 hubo 178 pacientes (90,8%), entre 4-7 fueron 14 pacientes
(7,1%) y > 7 fueron 4 pacientes (2,1%), mientras que para el grupo de OFA en la
calificaciéon <3 hubo 104 pacientes (74,8%), entre 4-7 fueron 35 pacientes
(25,76%) y > 7 fueron 0 pacientes. La evaluacion de dolor a las 24 horas donde
hubo diferencias en la evaluacién del dolor entre los grupos (p=0,02): para el
grupo de OBA en la calificacion <3 hubo 160 pacientes (87,4%), entre 4-7 fueron
23 pacientes (12,6%) y > 7 fueron O pacientes, mientras que para el grupo de
OFA en la calificaciéon <3 hubo 100 pacientes (73,5%), entre 4-7 fueron 26
pacientes (19,1%) y > 7 fueron 10 pacientes (7,4) .

La evaluacion de dolor a las 48 horas no se observaron diferencias significativas
en la evaluacion del dolor entre los grupos (p=0,33): para el grupo de OBA en la
calificacién <3 hubo 158 pacientes (91,9%), entre 4-7 fueron 14 pacientes (8,1%)
y > 7 fueron 0 pacientes, mientras que para el grupo de OFA en la calificacion <3
hubo 118 pacientes (88,1%), entre 4-7 fueron 26 pacientes (19,1%) y > 7 fueron
10 pacientes (7,4) (Ver Figura 3). En la evaluacion del dolor al quinto dia de la
cirugia, no hubo diferencias estadisticamente significativas entre grupos (p=0,93)
por esquema de anestesia.
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Frecuencia absoluta

Frecuencia abscluta

Figura 3. Control del dolor a las 24 y 48 horas de la cirugia por esquema
de anestesia: OBA vs OFA
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Tabla 4. Variables relacionadas con analgésicos por esquema de
anestesia.

Esquema de anestesia

. OBA OFA Total
Variable n(%) n(%) n(%) Valor p
Ingreso a sala de recuperacion
Catéter Epidural n(%) n(%) n(%)
No 44(22,4) 2(1,4) 46(13,7) <0,001*t
Si 152(77,6) 137(98,6) 289(86,2)
Numero de
rescates n(%) n(%) n(%)
requeridos
0 193(98,5) 116(83,5) 309(92,2)
1 3(1,5) 15(10,8) 18(5,4)  <0,001**
2 0(0,0) 6(4,3) 6(1,8)
3 0(0,0) 2(1,4) 2(0,6)

Analgesia en sala de recuperacion

Mediana(RIC) Mediana(RIC)
Mediana(RIC)

Morfina Epidural
(mg)

Infusion Ketamina

2(0) - 2(0)-

(mcg/kg/min) ) 2(0) 2(0)-

Analgesia a la salida de recuperaciéon

Mediana(RIC) Mediana(RIC)

Mediana(RIC)
Infusion (cc/hora)
_ . 4(4-6) 6(0) 6(0) 0,0006**
Bupivacaina
Dipirona (gr) 2(1-2) 2(0) 2(0)<0,0001**
Morfina (mg) 2(0) 2(2-3) 2(2-3)0,54"%

Infusion Ketamina
- 0.2(0) 0.2(0)-
(mg/kg/hora)
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Numero de dosis
de rescate a las 24 n(%) n(%) n(%)
horas

0 173(94,5) 115(84,6) 288(90,3)

1 7(3,8) 21(15,4) 28(8,8) <0,001**

3 3(1,7) 0(0,0) 3(0,9)

NUmero de
rescates a las 48 n(%) n(%) n(%)
horas
0 161(93,6) 121(90,3) 282(92,2)
1 11(6,4 5(3,7 16(5,2
(6:4) (3.7) (52) oo

2 0(0,0) 1(0,8) 1(0,3)

3 0(0,0) 4(3,0) 4(1,3)

5 0(0,0) 3(2,2) 3(1,0)

NUmero de
rescates al quinto n(%) n(%) n(%)
dia

0 80(92,0) 76(90,5) 156(91,2)

1 4(4,6) 3(3,6) 7(4,1) 0,03**

2 0(0,0) 5(5,9) 5(2,9)

3 3(3,4) 0(0,0) 3(1,8)
*Estadisticamente significativa (p<0,05), OBA: Anestesia Basada en
Opioides, OFA: Anestesia Libre de Opioides, EVA: Escala Visual
Analoga.

T Calculado por prueba de x2
T Calculado por prueba exacta de Fisher
Y Calculado por prueba U de Mann-Whitney

Respecto a las estrategias analgésicas por esquema al ingreso de la sala de
recuperacion, se observo una significancia estadistica (p< 0,001) en aquellos
pacientes 289 (86,2%) se indico el uso de catéter epidural, para esquemas OBA
152 (77,6) y OFA 137 (98,6%), el 46 (13,7) no se indicd e uso de técnica
neuroaxial. El uso de rescates con opiodes a las 24 horas fue significativo ( p=
0,001) en el grupo de OFA, requiriendo 1 en 15 (10,8%) sujetos, 2 rescates 6
(4,3%) y 3 rescates 2 (1,4%), en el grupo OBA requirié 1 rescate 3 (1,5%).
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Rescates a las 48 horas requirieron en numero 24, correspondiente a 1 rescate
16 ( 5,2%) pacientes para esquema OBA 11 (6,4%) y OBA 5 (3,7%). El numero
de rescates suministrados al quinto dia de la cirugia fue diferente entre grupos
(p=0,03); para el grupo de OBA 80 (92%) sujetos no requirieron rescates, 4
(4,6%) usaron1 rescate y 3 sujetos (3,4%) utilizaron 3 rescates, mientras que
para el grupo OFA, 76 sujetos (90,4%) no utilizaron rescates, 3 sujetos (3,6%)
usaron 1 rescate y 5 sujetos (5,9%) utilizaron 2 rescates.

Respecto a las variables hemodinamicas, se evidencio en los esquemas basales
de parametros hemodinamicos no significancia estadistica (p=0,82), para PAM
encontramos cercana similitud en este rango para OBA 88 (83-93) y OFA 90 (80-
93), significancia (p=0,0011) respecto a la FC asi mismo las en las variables de
FR y SO2 (%). Para las variables hemodinamicas a los 30 minutos de la
induccion anestésica las medianas fueron: frecuencia cardiaca en el grupo OBA
75 Ipm (RIC 65 — 83) mientras que para el grupo OFA fue 75 Ipm (RIC 55 — 80)
(p=0,21) estadisticamente significativo; la presion arterial media en el grupo OBA
fue 80 mmHg (RIC 70 —89) y para el grupo OFA 73 mmHg (RIC 66 — 90) (p=0,13);
la frecuencia respiratoria para el grupo OBA fue 15 rpm (RIC 12 — 16) y para el
grupo OFA 11 rpm (RIC 10 — 15) con diferencia estadisticamente significativa
(p<0,0001); la saturacion de oxigeno para el grupo OBA fue 98% (RIC 97 — 99)
y para el grupo OFA fue 99% (RIC 98 — 99) (p=0,77).

Al ingreso en sala de recuperacion, las medianas de las variables
hemodindmicas fueron: la frecuencia cardiaca en el grupo OBA 77 Ipm (RIC 68
— 82) mientras que para el grupo OFA fue 76 Ipm (RIC 68 — 83) (p=0,77); la
presion arterial media en el grupo OBA fue 83 mmHg (RIC 74 — 90) y para el
grupo OFA 83 mmHg (RIC 78— 87) (p=0,91); la frecuencia respiratoria para el
grupo OBA fue 17 rpm (RIC 16 — 18) y para el grupo OFA 17 rpm (RIC 15 — 18)
(p=0,20); la saturacién de oxigeno para el grupo OBA fue 98% (RIC 97 — 99) y
para el grupo OFA fue 97% (RIC 96 — 98) con diferencia estadisticamente
significativa (p=0,002), sin embargo, no es clinicamente relevante. Al egreso de
sala de recuperacion , las medianas de las variables hemodindmicas fueron: la
frecuencia cardiaca en el grupo OBA 78 Ipm (RIC 71 — 82) mientras que para el
grupo OFA fue 75 Ipm (RIC 70 — 80) con diferencia estadisticamente significativa
(p=0,005), pero no es clinicamente relevante; la presion arterial media en el
grupo OBA fue 85 mmHg (RIC 77 — 90) y para el grupo OFA 80 mmHg (RIC 73
— 90) con diferencia estadisticamente significativa (p=0,02), pero no es
clinicamente relevante; la frecuencia respiratoria para el grupo OBA fue 18 rpm
(RIC 17,5 -20) y para el grupo OFA 18 rpm (RIC 17 — 19) (p=0,17); la saturacion
de oxigeno para el grupo OBA fue 98% (RIC 96 — 98) y para el grupo OFA fue
97% (RIC 96 — 98) (p=0,29).
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Figura 4. Distribuciéon de las variables hemodinamicas en funcion del
esquema de anestesia y el tiempo
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Con relacién a las complicaciones postoperatorias, no se evidencio desaturacién
intraoperatoria en su gran mayoria, del total de los sujetos 333 (99,4%) no
presentaron este desenlace, se registrd 2 (0,6%) casos en total que corresponde
basado en opiodes a 1 (0,7%) y 1 (0,5%) a libre en opiodes. A la salida al area
de recuperacion, no hubo diferencias en la presentacion de complicaciones
(retencidn wurinaria, nauseas, vomito, delirium, hipotension o depresion
respiratoria), sin embargo, la hipotensién y requerimiento de antiemético fueron
los desenlaces con mayor presentacion. Para hipotension un total de 47 (14%)
de sujetos, Esquema OBA 22 (11,2%) de los pacientes y OFA 25 (18%),
requerimiento de antiemético en un total de 268 (80%) en esquema con opiodes
156 (79,6%) y libre de opiodes 112 (80,6). Para complicaciones en 24 horas de
la cirugia los principales desenlaces evidenciados fueron retencion urinaria,
vomito, hipotension; 5 (1,6%) presentaron retencion urinaria, en esquemas
basados en opiodes 2 (1,1%) y OFA 3 (2,2%), vomito en OBA 3 (1,6%) Y OFA 3
(2,2%) e hipotension en los que administro opiodes 14 (7,6) y libre de opiodes 3
(2,2%). A las 48 horas postquirurgico se observa requerimiento de antieméticos
en un total de 259 (84,9%) sujetos para OBA 148 (86,6%) y OFA 111 (82,8%),
Del total de pacientes 306; 2 (0,6%) presentaron vomito en similitud en ambos
esquemas. 1 (0,8%) sujeto presentd constipacion en esquema libre de opiodes
y finalmente hipotensién de 11 (3,6%) pacientes, 5 (2,9%) corresponden a
esquema OBA y 6 (4,5%) OFA. No hubo diferencias significativas en la
presentacion de complicaciones al quinto dia de la cirugia entre grupos, salvo
para nauseas (p=0,03), donde 5 sujetos (2,9%) presentaron este evento en el
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grupo de OFA frente a 0 eventos en el grupo de OBA. También el requerimiento
de antiemético fue diferente entre grupos (p=0,001) con necesidad de su uso en
54 sujetos (62,1%) para el grupo OBA frente a 73 sujetos (85%) para el grupo
OFA. En general, hubo diferencias estadisticamente significativas en la
presentacion de complicaciones intrahospitalarias entre los grupos (p=0,02), con
7 casos (3,5%%) para OBAy 13 casos (9,4%) para OFA, dentro de las cuales de
exponen previamente los desenlaces a las 24, 48 horas y 5to dia.

Figura 5. Distribuciéon de las complicaciones en funcion del esquema de
anestesia y tiempos.
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La mediana del tiempo de estancia hospitalaria en dias fue mayor en el grupo de
OFA 8 (RIC 3 — 22) en comparacion con el grupo OBA 4 (RIC 2 — 10) con una
diferencia estadisticamente significativa (p<0,0001). Para el tiempo de estancia
en salas de recuperacion, no se evidenciaron diferencias significativas (p=0,36),
pero si se evidencié mayor tiempo en horas en la unidad de cuidado anestésico
para OFA 15 (8-10) y OBA 12 (7-24).

No fue posible alcanzar la convergencia con los modelos de regresion para los
desenlaces principales (control del dolor a las 24 y 48 horas) ni para las
complicaciones a las 48 horas (depresidén respiratoria, retencién urinaria,
hipotension, nausea/vomito y delirium) por la frecuencia baja de los eventos. En
la Tabla 5 se muestra como los pacientes hospitalizados tuvieron 2,55 (IC 95%
1,13 —5,76) veces la oportunidad de controlar el dolor a las 24 horas post cirugia
comparados con los pacientes que ingresaron ambulatorios. Contrario a estos,
los pacientes con una puntuacion de EVA previo a la cirugia entre 4-7 tuvieron

52



0,1 (IC 95% 0,02 — 0,6) veces menos control del dolor comparados con aquellos
que tuvieron un puntaje < 3.

Los pacientes con 3 rescates de opiodes en salas de recuperacion tuvieron 27,03
(IC 95% 1,05 — 695,48) veces mejor manejo del dolor a las 24 horas
postquirurgicas que aquellos a los que no se les administraron estos farmacos
como terapia de rescate. De manera similar, Los pacientes con 2 rescates de
opiodes tuvieron 21,6 (IC 95% 2,22 — 209,74) veces mejor manejo del dolor a las
24 horas postoperatorio que aquellos a los que no se les administraron estos
farmacos como terapia de rescate.

Tabla 5. Modelo de regresion ajustado para el control del dolor a las 24
horas de la cirugia (n=297

Control del dolor a OR [95% confianza] Valor
las 24 horas Intervalo p Sig.
Esquema de 1,17 0,54 25 0,69
anestesia
Catéter epidural 0,47 0,13 1,67 0,24
Procedencia 0,44 0,20 0,95 0,036 *
Ambito de la
atencion
Base: 1 - - -
Ambulatorio
Hospitalizacion 2,55 1,13 5,76 0,024 *
Urgencias 1,64 0,05 51,9 0,778

EVA prequirargico
categorizado

Base: <3 1 - - -

4-7 0,1 0,02 0,6 0,011 *
>7 1 - - -
Duracion de |la 0,98 0,96 0,99 0,004 *

cirugia (Minutos)
Duracion de |la 1,02 1,002 1,03 0,021 *

anestesia (minutos)
NUmero de rescates
de opioides en sala
de recuperacion

Base: 0 1 - - -
1 2,66 0,66 10,64 0,167
2 21,6 2,22 209,74 0,008 *
3 27,07 1,05 695,48 0,046 *

Numero de rescates
a las 24 horas:

Base: 0 1 - - -
1 0,05 0,004 0,62 0,019 *
3 1 - - -

Etiologia del cancer
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Base: Vulva 1 - - -

Cuello del 1,06 0,01 194,75 0,98

utero

Endometrio 1,37 0,01 266,97 0,907

Ovario 2,84 0,02 542,84 0,696

Cuerpo del 4,7 0,02 1149,38 0,582

utero

Otros 2,89 0,01 608,4 0,697
ASA

Base: 1 1 - - -

2 1,02 0,49 2,11 0,962

3 1 - - -

4 1 - - -
Consumo previo de 0,43 0,19 0,95 0,04 *
analgésicos
Hipotension a las 24 0,1 0,01 1,07 0,06
horas de la cirugia
PAM a la salida de 0,95 0,92 0,98 0,01 *
sala de
recuperacion
FR ala salida de sala 1,36 1,05 1,78 0,02 *
de recuperacién
Abordaje quirargico

Base: 1 - - -

Laparotomia

Laparoscopia 1,24 0,58 2,68 0,577

Otros 7,94 0,04 1533,52 0,441
Saturacion de 0,94 0,82 1,07 0,357
oxigeno basal
Constante 13,87 0 75746171 0,74
*p<0,05. EVA: Escala visual analoga, FR: Frecuencia respiratoria, PAM:
Presion arterial media.

En la Tabla 6 se pueden observar las variables asociadas con el control del dolor
a las 48 horas después de la cirugia. Asi, las pacientes con cancer de cuello
uterino tuvieron 0,16 (IC 95% 0,04 — 0,69) veces menos control del dolor que las
que tuvieron cancer de vulva. En ese mismo sentido, las pacientes con cancer
de endometrio tuvieron 0,22 (IC 95% 0,05 — 0,85) veces menos control que las
pacientes con cancer de vulva.

Las pacientes que tuvieron dos y tres rescates de opioides en salas de
recuperacion tuvieron 4,32 (IC95% 1,21 — 15,38) y 20,78 (IC95% 1,65 — 261,49)
veces respectivamente, mejor control del dolor que aquellas que no recibieron
rescate.

Tabla 6. Modelo de regresion ajustado para el control del dolor a las 48
horas de la cirugia (n=289)
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Control del dolor a OR [95% de Valor Sig
las 48 horas Intervalo  confianza] p
Esquema de 2,0 0.92 4.36 0.082
anestesia
Presencia de catéter 1.66 0.44 6.26 0.454
epidural
Procedencia 0.52 0.25 1.07 0.076
Etiologia del cancer
Base: Vulva 1 - - -
Cuello del 0.16 0.04 0.69 0.014 *
utero
Endometrio 0.22 0.05 0.85 0.028 *
Ovario 0.64 0.22 1.88 0.412
Cuerpo del 1.08 0.17 7.07 0.934
utero
Otros 1 - - -
Ambito
Base: 1 - - -
Ambulatorio
Hospitalizacion 0.72 0.34 1.55 0.403
Urgencias 0.9 0.03 26.28 0.951
Abordaje quirurgico
Base: 1 - - -
Laparotomia
Laparoscopia 0.99 0.46 212 0.979
Otro 1 - - -
ASA
Base: 1 1 - - -
2 0.09 0.001 7.03 0.276
3 0.1 0.001 8.93 0.326
4 1 - - -
EVA prequirurgico
Base: <3 1 - - -
4-7 0.44 0.12 1.56 0.20
>7 1 - - -
Duracion de |la 0.98 0.965 0.992 0.002 *
cirugia (minutos)
Duracion de |la 1.02 1.01 1.03 0.004 *
anestesia (minutos)
NUmero de rescates
de opioides en sala
de recuperacion
Base: 0 1 - - -
1 4.32 1.21 15.38 0.024 *
2 20.78 1.65 261.49 0.019 *
3 1 - - -

Numero de rescates
a las 24 horas
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Base: 0 1 - - -

1 1.13 0.29 4.36 0.861

3 1 - - -
Consumo previo de 0.33 0.14 0.74 0.007 *
analgésicos
PAM a la salida de 0.96 0.92 0.99 0.011 *
sala de
recuperacion
Hipotension a las 24 0.47 0.09 2.34 0.354
horas
FR ala salida de sala 0.98 0.78 1.24 0.87
de recuperacién
Saturacién de 1.2 0.93 1.55 0.163
oxigeno basal
Constante 0 0 1874029.4 0.375
*p<0,05; EVA: Escala visual andloga; FR: Frecuencia respiratoria; PAM:
Presion arterial media.

El consumo previo de analgésicos se asocio con un menor control del dolor a las
48 horas (OR 0,33 [IC95% 0,14 — 0,74]) frente a las pacientes que no presentaron
este antecedente. Por otra parte, un mayor tiempo de duracion de la cirugia se
asocid con un menor control del dolor a las 48 horas con un OR 0,98 (1C95%
0,97-0,99). No fue posible alcanzar la convergencia para los desenlaces
principales con los modelos de regresién para las complicaciones (depresion
respiratoria, retencion urinaria, hipotension, nausea/vomito y delirium) al ingreso
a sala de recuperacion, a las 24 horas, 48 horas y 5to dia por la frecuencia baja
de los eventos.
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12. DISCUSION

Desde la introduccion de los opiodes sintéticos endovenosos alrededor del afios
sesenta, inicia el paradigma de la anestesia balanceada o equilibrada de opiodes
(51). La técnica anestésica libre en opiodes (OFA, iniciales en inglés) es una
técnica multimodal, mediante la cual no se utilizan opiodes sistémicos por
ninguna via de administracion. Se utilizan farmacos que realizan diferentes
mecanismos de accidon que ejercen sus efectos sinérgicos o aditivos con objetivo
analgésico a distintos niveles del proceso nociceptivo. La actual evidencia de
esta técnica es escasa, sin embargo, sobre el 2005 aparece la técnica con pros
y contra para el tratamiento de pacientes obesos a cirugia bariatrica (52), cirugia
plastica; su principal indicacion en el uso de anestesia libre en opiodes radica en
la disminucion de eventos secundarios comunes los opiaceos como: nauseas,
vomito, depresion respiratoria, constipacion, tolerancia e hiperalgesia secundaria
a opiodes, inmunomodulacion mediada por los receptores p (53) neurotoxicidad
e hipermetabolismo neuronal (54) e incluso el potencial para generar
dependencia (55).

No existe un protocolo o esquema incluido en las guias de manejo perioperatorio
para manejo de paciente oncoldgico, sin embargo, sus principal evidencia esta
reportada en patologia de mama y cancer colorrectal. En cirugia gineco
oncologica es escasa y alguna evidencia para esta técnica es aplicada en cirugia
ginecoldgica laparoscopica. Aunque los tratamientos oncolégicos existentes han
demostrado mejorar sobrevida (56,57), se ha documentado la aparicion de
multiples sintomas secundarios que comprometen la calidad de vida de las
pacientes (58), y cuya prevalencia difiere de acuerdo con el tipo de tratamiento
farmacolégico proporcionado.

Existen multiples controversias a favor y en contra en el manejo y control de dolor
sometido a técnicas libres en opiodes en el paciente oncoldgico. Sus beneficios,
limitaciones y aplicabilidad han sido cuestionados, con algunos estudios
informando que no proporciona ningun beneficio (59). Aunque en cirugia
ginecoldgica oncologica no existen estudios respecto a la exposicion de
anestesia libre en opiodes; segun Lian Chen et al. Evalué la efectividad de la
técnica OFA vs OBA en pacientes llevadas a cirugia ginecoldgica laparoscoépica
bajo un protocolo ERAS un estudio de no inferioridad, como desenlace primario
obtuvo la disminucion bajo la curva en relacion a escala visual analoga de dolor
al salir de la cirugia y las 48 horas postoperatorias para aquellas pacientes
sometidas a libre de opiodes pero concluyo que no es una técnica inferior a la
tradicional (60).

En nuestro estudio como desenlace primario se observo; en un analisis bivariado
la significancia el EVA previo al procedimiento, de aquellos pacientes con dolor
moderado previo y que fueron expuestos a técnica libre en opiodes se observa
una disminucion 4,3% con respecto al ingreso de salas de recuperacion. Sin
embargo, en la evaluacién de dolor a la salida de salas de recuperacién
incrementa en su puntuacion con una variable estadisticamente significativa p=
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< 0,001. Alas 24 horas disminuye su intensidad pero persiste un mal control de
dolor por un 11,9% de los sujetos. A las 48 horas se evidencian pacientes con
dolor severo, y persisten con dolor moderado quienes fueron sometidos a técnica
libre de opiodes, observandose que al 5 dia el control de dolor moderado
disminuye presentandose 6 sujetos en esquema libres de opiodes que
corresponden al 7,2% al egreso hospitalario los pacientes presentaban no dolor
o leve posterior a su egreso. Es importante mencionar las variables en relacion
a la puntuacién de dolor como, el antecedente de dolor crénico tienen
significancia estadisticas para técnicas libre de opiodes de 36 sujetos (25,9%) vs
basado en opiodes 20 pacientes; También el consumo previo de medicamentos
influyo en el analisis estadistico con una p estadisticamente significativa, de esos
paciente el 71,2% se expuso a técnicas libre de opiodes. De los pacientes
sometidos a anestesia libre de opiodes el 98,6% tenian una técnica neuroaxial
como medida ahorradora. En el postoperatorio los pacientes con técnica OFA
requirieron mas rescates con opiodes en salas de recuperacion 10,8%
requirieron al menos 1 dosis de rescate, a las 24 horas (15,4%) y a las 48 horas
(3,7%) . Si bien es una técnica que parcialmente puede controlar el dolor que
primero depende de sus determinantes previamente mencionados, afirmando lo
expuesto en la literatura y determinando el grupo para es indicada la analgesia
libre en opiodes.

Mediante la construccion de los modelos de regresion, para el desenlace
primario el control de dolor a las 24 horas; los pacientes hospitalizados tuvieron
2,55 (IC 95% 1,13 — 5,76) veces la oportunidad de controlar el dolor a las 24
horas post cirugia comparados con los pacientes que ingresaron ambulatorios.
Contrario a estos, los pacientes con una puntuaciéon de EVA previo a la cirugia
entre 4-7 tuvieron 0,1 (IC 95% 0,02 — 0,6) veces menos control del dolor
comparados con aquellos que tuvieron un puntaje < 3. Los pacientes con 3
rescates de opiodes en salas de recuperacion tuvieron 27,03 (IC 95% 1,05 —
695,48) veces mejor manejo del dolor a las 24 horas postquirirgicas que
aquellos a los que no se les administraron estos farmacos como terapia de
rescate. De manera similar, Los pacientes con 2 rescates de opiodes tuvieron
21,6 (IC 95% 2,22 — 209,74) veces mejor manejo del dolor a las 24 horas
postoperatorio que aquellos a los que no se les administraron estos farmacos
como terapia de rescate. Para desenlaces con respecto a dolor en 48 horas;
pacientes con cancer de cuello uterino tuvieron 0,16 (IC 95% 0,04 — 0,69) veces
menos control del dolor que las que tuvieron cancer de vulva. En ese mismo
sentido, las pacientes con cancer de endometrio tuvieron 0,22 (IC 95% 0,05 —
0,85) veces menos control que las pacientes con cancer de vulva. Las pacientes
que tuvieron dos y tres rescates de opioides en salas de recuperacion tuvieron
4,32 (IC95% 1,21 - 1538) y 20,78 (IC95% 1,65 — 261,49) veces
respectivamente, mejor control del dolor que aquellas que no recibieron rescate.
Estadisticas que extrapolamos a evidencia en general, la técnica anestésica libre
de opiodes tiene un parcial control de dolor en especial aquellos pacientes en
quien la técnica esta indicada, siendo esta util pero no 100% en relacion a control
de dolor de las pacientes llevadas a cirugia gineco oncoldgica.
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Se ha documentado que la OFA permite una recuperacion postoperatoria mas
satisfactoria. En una revisidbn sistematica desarrollada por Salomé vy
colaboradores, donde se incluyd ensayos clinicos controlados aleatorizados que
compararon OFA versus anestesia basada en opioides (OBA), se demostro
reduccion en la presentacion de nauseas y vomito durante el postoperatorio, con
una certeza alta de la evidencia (RR 0,46 [IC95 0,38-0,56] y RR 0,34 [IC95 0,21-
0,56], respectivamente) y no se encontr6 diferencia significativa
estadisticamente, con certeza en la evidencia moderada a muy baja en la
incidencia de taquicardia RR 0,89 (IC95 0,51-1,54), bradicardia RR 0,86 (IC95
0,39-1,92), hipertensién RR 1,07 (1C95 0,59-1,93) e hipotension RR 0,92 (IC95
0,79-1,08) intraoperatorias(61). Feenstra y colaboradores en su revisidon
sistematica(62), reafirmaron estos hallazgos y encontraron que no hubo
diferencias en las puntuaciones de dolor postoperatorio entre las dos estrategias,
sin embargo, la calidad de la recuperacion fue mejor en el grupo de OFA. Algunos
reportes han descrito disminucion en la retencion urinaria, temblores al despertar,
sensacion de frio, trastornos del suefio(26). También estad reportado como
beneficio de la OFA, la deambulacién temprana y el retorno de la funcién
intestinal(63)

Por su parte, Beloeil y colaboradores (64) desarrollaron un ensayo clinico
aleatorizado multicéntrico, con el objetivo de evaluar los desenlaces en las
primeras 48 horas del postoperatorio de pacientes llevados a cirugia mayor o
intermedia no cardiaca, de un esquema de anestesia balanceada libre de
opioides con dexmedetomidina frente a un esquema de anestesia balanceada
con remifentanil; sin embargo, el estudio tuvo que detenerse de manera
prematura, debido a la aparicién de 5 casos de bradicardia severa en el grupo
de dexmedetomidina. Los resultados obtenidos mostraron la aparicion del
desenlace primario compuesto (hipoxemia postoperatoria, ileo postoperatorio y
disfuncién cognitiva postoperatoria) para el grupo de dexmedetomidina en 122
de 156 (78%) pacientes y en 105 de 156 (67%) pacientes en el grupo de
remifentanil (RR 1,16; IC95% 1,01-1,33; p=0,031) concluyendo que existe mayor
riesgo en aparicion de efectos adversos cuando se expone a un esquema de
anestesia balanceado libre de opioides con dexmedetomidina frente al esquema
basado en opioides con remifentanil.

Respecto a las complicaciones o seguridad; el presente estudio corrobora datos
del compromiso hemodinamico y complicaciones anestésicas asociadas; se
evidencia hipotension como principal complicaciones a la misma que aunque no
es estadisticamente significativa, en un total de los pacientes expuesto a
anestesia libre de opiodes requirieron soporte vasopresor 64,8%, durante la
estancia en salas de recuperacion. Bradicardia en esquema libre de opiodes
mediana (RIC 70-80) con p estadisticamente significativa (p=0,005) en la salida
de salas de recuperacion. También se observo requerimiento de antieméticos,
sin embargo este se indicé de manera profilactica tanto en pacientes OBA como
OFA. No fue posible alcanzar la convergencia para los desenlaces principales
con los modelos de regresion para las complicaciones (depresion respiratoria,
retencién urinaria, hipotensién, nausea/vomito y delirium) al ingreso a sala de
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recuperacion, a las 24 horas, 48 horas y 5to dia por la frecuencia baja de los
eventos.

Son muchos los desafios cuando se opta por la anestesia libre de opioides, uno
de ellos es la presencia de efectos adversos imprevistos (63) que se derivan de
los analgésicos usados y la potencial interaccion entre anestésicos, la falta de
estudios con poblaciones mas homogeéneas, principalmente en el subgrupo
oncologico y la ausencia de estudios de calidad buena calidad metodoldgica que
evaluen la presentacion de dolor cronico posterior a la anestesia libre de opioides
y la calidad de recuperacion(62)

Se realizo un modelo de regresion piloto debido a que el tamano n=136 de la
muestra es cercana y no logra ser suficiente al valor calculado en 14 variables
n=140; sin embargo, dada la su cercania al mismo tiene un vital valor en sus
resultados.
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13. CONCLUSIONES

El aumento de pacientes oncoldgicos que requieren procedimientos quirurgicos
viene en aumento durante la ultima década, siendo este un elemento importante
en el tratamiento de estos pacientes, se deben tener en cuenta multiples
aspectos y plantear estrategias desde el punto de vista anestésico; dentro de
ellas el uso de la técnica anestésica y de analgésicos con el objetivo de un
brindar un adecuado control de dolor postoperatorio y disminucion de efectos
adversos secundarios. No existe protocolo de anestesia especifico para paciente
con cancer de origen gineco oncolégico, sin embargo, aunque son factibles las
técnicas libre y ahorradoras de opiodes en la literatura no son conclusivas;
multiples pros y contras aun no han sido comprobadas.

La administracion de opiodes debe plantearse en el periodo intraoperatorio. No
tiene sentido evitar administrarlos solo cuando el paciente esta bajo anestesia,
para posteriormente exponerlos por requerimientos en unidades posanestésicas;
estadia intrahospitalaria y finalmente prescribir para continuar de manejo
ambulatoria. Es claro los objetivos de administracién de estos farmacos; como
es la analgesia, estabilidad hemodinamica y disminucion en los requerimientos
anestésicos.

En nuestro estudio se encontré que la técnica libre en opiodes para pacientes de
cirugia gineco oncoldgica, tiene un impacto parcial en cuanto al control de dolor,
con pobre control a la salida a areas de recuperacion, a las 24 y 48 horas;
requiriendo finalmente rescates de opiodes potentes o exposicidén a los mismos,
por lo tanto es una técnica parcialmente efectiva en cuanto al control de dolor
para este grupo de pacientes. En relacion a las complicaciones el compromiso
hemodinamico como hipotensién y bradicardia presentado en este tipo de
pacientes debe ser evaluado puesto su condicién clinica y algunas de ellas bajo
condiciones comoérbidas, ademas la evaluacion de tiempos de estancia en salas
de recuperacién como estancia hospitalaria para brindar una atencién enfocada
en el paciente con aplicacion a los protocolos ERAS ®. Estos desenlaces que se
afirman en otras poblaciones que son sometidas a anestesia libre de opiodes.

Se requieren mas estudios con adecuadas metodologias y de peso estadistico
que permita llegar a una conclusién definitiva. Como anestesidlogos somos
llamados a impactar en el quinto signo vital que mas que un reto sea nuestro
quehacer diario permitiendo mejorar la satisfaccion y calidad de vida en la
poblacion pero en particular a todas las pacientes sometidas a cirugia gineco
oncoldgica.
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Anexo A.

Descripcién de variables

NOMBRE DESCRIPC | TIPO DE| NIVEL | CODIFICAC
ION VARIAB | DE ION
LE MEDICI
ON
VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS Y CLINICAS PRE-OPERATORIAS
Edad Edad Cuantitat| Continu | Variable
expresad a |iva a numeérica
en anos en continua
el momento
de la
atencion
IMC Formula de | Cuantitat| Continu | Kg/m2
indice de iva a
masa
corporal
antecedente_cardiaco Historial Cualitati | Binomial/1: si
meédico de |va
enfermedad 0: no
cardiaca
tipo_de_antecedente cardiaco | Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
enfermad va completo de
cardiaca la
que enfermedad
presenta (si cardiaca
aplica) que
presenta (si
aplica)
antecedente pulmonar Historial Cualitati | Binomial1: si
meédico de |va
enfermedad 0: no
pulmonar
tipo_de_antecedente_pulmonar | Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
enfermeda |va completo de
d pulmonar la
que enfermedad
presenta (si pulmonar
aplica) que
presenta (si
aplica)
Anemia Historial Cualitati | Binomiall1: si
médico de |va
anemia 0: no
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Diabetes Historial Cualitati | Binomial1: si
meédico de |va
diabetes 0: no
antecedentes_renales Historial Cualitati | Binomial/1: si
meédico de |va
enfermedad 0: no
renales
tipo_antecedente_renal Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
enfermeda |va completo de
d renal que la
presenta (si enfermedad
aplica) renal que
presenta (si
aplica)
antecedentes_hepaticos Historial Cualitati | Binomial1: si
medico de |va
enfermedad 0: no
hepatica
tipo_antecedente hepatico Tipo de Cualitati | NominalNombre
enfermeda |va completo de
d hepatica la
que enfermedad
presenta (si hepatica que
aplica) presenta (si
aplica)
enfermedad_vascular_periférica| Historial Cualitati | Binomial1: si
meédico de |va
enfermeda 0: no
d vascular
periférica
Tipo_de_enfermedad_vascular_[Tipo de Cualitati | Nominal|Nombre
periférica enfermedad | va completo de
vascular la
periférica enfermedad
que presenta vascular
(si aplica) periférica
que presenta
(si aplica)
antecedente dolor_cronico Historial Cualitati | Binomial1: si
meédico de | va
dolor crénico 0: no
otro_antecedente Otro Cualitati | Nominal| Nombre
antecedent | va completo
e relevante del otro
(si aplica) antecedent
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e relevante

que
presenta (si
aplica)
tabaquismo Historial Cualitati | Binomial1: si
meédico de |va
tabaquismo 0: no
antecedente_drogasl|V Historial Cualitati | Binomial/1: si
meédico de |va
drogas 0: no
endovenosa
s
alcoholismo Historial Cualitati | Binomial/1: si
meédico de |va
alcoholismo 0: no
EVA_precx Clasificacié | Cualitati | Ordinal | Escala EVA
n del qQIor_ va 1310
prequirurgic
o acorde a
la escala
EVA
VARIABLES ANESTESICAS PRE-OPERATORIAS
ASA Puntaje de | Cualitati | Ordinal [Escala de 1
ASA va a 6
consumo_previo_analgesicos |Historial Cualitati | Binomial1: si
meédico de |va
uso de 0: no
analgeésicos
Cual Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
analgésico |va completo
usado del
previamente analgésico
usado
previamente
medicamento_premedicacion_u|Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
no analgésico |va completo
usado para del
premedicaci analgésico
on #1 usado para
premedicaci
on #1
medicamento_premedicacion_d|Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
0Ss analgésico |va completo
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usado para
premedicaci
on #2

del
analgésico
usado

para
premedicaci
on #2

PAM_basal

Presion
arterial
medial basal
medida por
enfermeria
antes

del
procedimie
nto
quirurgico

Cuantitat
iva

Continu
a

mmHg

FC_basal

Frecuencia
cardiaca
basal
medida por
enfermeria
antes

del
procedimie
nto
quirurgico

Cuantitat
iva

Continu
a

latidos/min

FR_basal

Frecuencia
respiratoria
basal
medida por
enfermeria
antes del
procedimien
to quirurgico

Cuantitat
iva

Continu
a

Respiracion
en

s/min

sato2 basal

Saturacion
de oxigeno
basal
medida por
enfermeria
antes del
procedimien
to quirurgico

Cuantitat
iva

Continu
a

%

VARIABLES QUIRURGICAS

codigo_cx

Codificacion
CUPS

Cualitati
va

Nominal

Numeros
consecutivo
S
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del
procedimient

0 quirurgico
programado
tipo_anestesia Tipo de Cualitati | Nominal|1: Regional
anestesia |va
utilizada 2: General
3:
Combinada
anestesia_libre_opioides Uso de Cualitati | binomial| 1: si
anestesia |va 0: no
libre de
opioides
(no recibir
ningun
opioide en
elintrao
posoperato
rio)
medicamento_anestesia_inducc| Tipo de Cualitati Nominal | Nombre
i on_uno medicament| va completo de
o usado medicament
para 0 usado
induccién para
de induccion de
anestesia anestesia
#1 #1
dosis_induccion_uno Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicament| iva o}
o usado mcg/kg/h
para
induccién
de
anestesia
#1
medicamento_anestesia_inducc| Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
i medicament| va completo de
on dos o usado medicament
- para o usado
induccién para
de induccion de
anestesia anestesia
#2 #2
dosis_induccion_dos Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicament| iva o]
0 usado mcg/kg/h
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para

induccién
de
anestesia
#2
medicamento_anestesia_inducc| Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
i medicament| va completo de
S TG 0 usado medicament
- para 0 o usado
induccién para
de induccién de
anestesia anestesia
#3 #3
dosis_induccion_tres Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicament| iva o]
o usado mcg/kg/h
para
induccién
de
anestesia
#3
medicamento_anestesia_inducc| Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
i medicament| va completo de
S GLETE o usado medicament
- para 0 usado
induccién para
de induccién de
anestesia anestesia
#4 #4
dosis_induccion_cuatro Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicament| iva o}
o usado mcg/kg/h
para
induccién
de
anestesia
#4
medicamento_anestesia_inducc| Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
i medicament| va completo de
o Gires 0 usado medicament
- para 0 usado
induccién para
de induccion de
anestesia anestesia
#5 #5
dosis_induccion_cinco Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicament| iva o]
0 usado mcg/kg/h
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para

induccién
de
anestesia
#5
medicamento_anestesia_inducc| Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
i medicament| va completo de
o S 0 usado medicament
- para 0 o usado
induccién para
de induccion de
anestesia anestesia
#6 #6
dosis_induccion_seis Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicament| iva o]
o usado mcg/kg/h
para
induccién
de
anestesia
#6
medicamento_mantenimiento_a| Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
n medicament| va completo de
scedE U 0 usado medicament
- para o usado
mantenimie para
nto de mantenimie
anestesia nto
#1
dosis_mantenimiento_uno Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicamen | iva o}
to usado mcg/kg/h
para
mantenimie
nto de
anestesia
#1
medicamento_mantenimiento_a| Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
n medicamen | va completo
estesia_dos to usado de :
para medicamen
mantenimie to usado
nto de para
anestesia mantenimie
#2 nto de
anestesia
#2
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dosis_mantenimiento_dos Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicament| iva o]
o usado mcg/kg/h
para
mantenimie
nto de
anestesia
#2
medicamento_mantenimiento_a| Tipo de Cualitati | Nominal| Nombre
n medicamen | va completo
estesia_tres fo usado de ,

- para medicamen
mantenimie to usado
nto de para
anestesia mantenimie
#3 nto de

anestesia
#3
dosis_mantenimiento_tres Dosis de Cuantitat Razén | mg/kg
medicamen | iva o]
to usado mcg/kg/h
para
mantenimie
nto de
anestesia
#3
tiempo_cx_minutos Tiempo de | Cuantitat/Continua| minutos
duracion iva
del
procedimie
nto
quirurgico
tiempo_anestesia Tiempo de | CuantitatContinua| minutos
duraciéon de | iva
la anestesia
tipo_herida Tipo de Cualitati |[Nominal | 1: Limpia
herida va 2: Limpia
requerida en contaminada
el 3:
procedimie Contaminad
nto a
sangrado Cuantificaci | CuantitatiContinua| ml
on del iva
sangrado
intra
quirurgico
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PAM_30mininduccion

Presion
arterial
medial basal
medida por
enfermeria
a 30 min de
la induccion
anestésica

Cuantitat
iva

Continua

mmHg

FC_30mininduccion

Frecuencia
cardiaca
basal
medida por
enfermeria
a 30 min de
la induccion
anestésica

Cuantitat
iva

Continua

latidos/min

FR_30mininduccion

Frecuencia
respiratoria
basal
medida por
enfermeria
a 30 min de
la induccion
anestésica

Cuantitat
iva

Continua

respiracione
s/min

sato2_30mininduccion

Saturacion
de
Oxigeno
basal
medida por
enfermeria
a 30 min de
la induccion
anestésica

Cuantitat
iva

Continua

%

hipotensién_intracx

Presencia
de
hipotensién
intra
quirurgica

Cualitati
va

Binomial

0: no

inotropicos_vasopresores_intra
cX

Requerimie
nto de
inotrépicos
o]
vasopresore
s intra
quirurgicos

Cualitati
va

Binomial

0: no

complicacion_intracx

Presencia
de

Cualitati
va

Binomial

- no
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complicacio
nes intra
quirurgicas

VARIABLES POSTOPERATORIAS RECUPERACION

PAM_ingreso_recupera

Presion
arterial
medial de
ingreso a
recuperaci
on

medida por
enfermeria

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

mmHg

FC_ingreso_recupera

Frecuencia
cardiaca de
ingreso a
recuperacio
n

medida por
enfermeria

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

latidos/min

FR_ingreso_recupera

Frecuencia
respiratoria
de
ingreso a
recuperacio
n medida
por
enfermeria

Cuantitat
iva

Cuantitat
ivo

Respiracion
en

s/min

sato2_ingreso_recupera

Saturacion
de oxigeno
de ingreso a
recuperacio
n medida
por
enfermeria

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

%

soporte_ventilatorio_ingreso_re
c

upera

Requerimien
to de soporte
ventilatorio al
ingreso de

recuperacion

Cualitati
va

Binomial

EVA_ingreso_recupera

Clasificacio
n del dolor
acorde ala
escala EVA

al ingreso

Cualitati
va

Ordinal

Escala EVA
17a10
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de
recuperacio
n

cateter_epidural

Requerimie
nto de
catéter
epidural en
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial

medicamento_dolor_recupera

Tipo de
medicament
o usado
para control
del dolor en
recuperacio
n

Cualitati
va

Nominal

Nombre
completo
de
medicamen
to usado
para control
del dolor en
recuperacio
n

dosis_medicamento_dolor_recu
p
era

Dosis de
medicament
0 usado
para control
del dolor en
recuperacio
n

Cuantitat
iva

Cuantitat

Iva

mg/kg
mcg/kg/h

rescates_recupera

Requerimie
nto de
rescates
analgésicos
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial

1: 0: no

PAM_salida_recupera

Presion
arterial
medial a la
salida de
recuperacio
n

medida por
enfermeria

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

mmHg

FC salida_recupera

Frecuencia
cardiaca a
la salida de
recuperacio
n medida
por
enfermeria

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

latidos/min

80




FR _salida_recupera

Frecuencia
respiratoria
a la salida
de
recuperacio
n medida
por
enfermeria

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

Respiracion
en

s/min

sato2_salida_recupera

Saturacion
de
oxigeno a la
salida de
recuperacio
n medida
por
enfermeria

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

%

soporte_ventilatorio_salida_rec
upera

Requerimie
nto de
soporte
ventilatorio
a la salida
de
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial

EVA salida_recupera

Clasificacio
n del

dolor
acorde a
la escala
EVAala
salida de
recuperacio
n

Cualitati
va

Ordinal

Escala
1a10

depresion_respiratoria_recuper
a

Presencia
de
depresion
respiratoria
en
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial

1: si
0: no

retencion_urinaria_recupera

Presencia
de
retencion
urinaria en
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial
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hipotension_recupera

Presencia
de
hipotensién
en
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial

—

:Si
0: no

nausea_recupera

Presencia
de nausea
en
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial

. no

vomito_recupera

Presencia
de vomito
en
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial

—_—

:Si
0: no

alteracion_del_estado_conscien
C ia_recupera

Presencia
de sintomas
de delirium
en
recuperacio
n.

Cualitati
va

Binomial

—_—

:Si
0: no

tiempo_en_sala_recuperacion

Tiempo de
duraciéon en
sala de
recuperacio
n

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

minutos

analgesia_controlada_pcte PC
A

Requerimie
nto de
analgesia
controlad a
por paciente
(PCA) en
recuperacio
n

Cualitati
va

Binomial

VARIABLES ANALGESIAY COMPLICACIONES 24 H

medicamento_dolor_24h

Tipo de
medicament
o usado
para control
del dolor a
las 24 h del
procedimien
to quirdrgico

Cualitati
va

Nominal

Nombre
completo de
medicament
o usado
para control
del dolor a
las 24 h del
procedimien
to quirurgico
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medicamento_dolor_24h

Tipo de
medicament
o usado
para control
del dolor a
las 24 h del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Nominal

Nombre
completo de
medicament
0 usado
para control
del dolor a
las 24 h del
procedimien
to quirurgico

dosis_medicamento_dolor_24h

Dosis de
medicament
o usado
para control
del dolor a
las 24 h del
procedimien
to quirurgico

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

mg/kg
0
mcg/kg/h

rescates_24h

Requerimien
to de
rescates
analgeésicos
alas 24 h
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

0: no

EVA_24h

Clasificacion
del dolor
acorde a la
escala EVA
alas 24 h
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Ordinal

Escala EVA
1a10

depresion_respiratoria_24h

Presencia
de
depresion
respiratoria
alas 24 h
del
procedimien
to quirdrgico

Cualitati
va

Binomial

. no

retencion_urinaria_24h

Presencia
de retencion
urinaria a
las 24 h del

Cualitati
va

Binomial

—_—

I Si
0: no
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procedimien
to quirurgico

hipotension_24h

Presencia
de
hipotensién
nalas24h
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

—

:Si

0: no

constipacion_24h

Presencia
de
constipaciéon
alas24 h
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
:no

nausea_24h

Presencia
de nausea a
las 24 h del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
' no

vomito_24h

Presencia
de vomito a
las 24 h del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
' no

alteracion_del_estado_conscien
cia_recupera 24h

Presencia
de
sintomas
delirium a
las 24 h del
procedimie
nto
quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
' no

VARIABLES ANALGESIAY COMPLICACIONES 48 H
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medicamento_dolor_48h Tipo de Cualitati [Nominal | Nombre
medicament| va completo
o usado de
para control medicamen
del dolor a to o usado
las 48 h del para control
procedimien del dolor a
to quirurgico las 48 h del
procedimie
nto
quirurgico
dosis_medicamento_dolor_48h |Dosis de CuantitatRazéon | mg/kg
medicament| iva o]
o usado mcg/kg/h
para control
del dolor a
las 48 h del
procedimien
to quirurgico
rescates_48h Requerimien| Cualitati |Binomial | 1: si
to de va 0: no
rescates
analgésicos
alas48h
del
procedimien
to quirurgico
EVA_48h Clasificacio | Cualitati |Ordinal | Escala
n del dolor |va 1210
acorde a la
escala EVA
alas 48 h
del
procedimien
to quirurgico
depresion_respiratoria_48h Presencia | Cualitati |Binomial | 1: si
de va 0: no
depresion
respiratoria
alas 48 h
del
procedimien
to quirdrgico
retencion_urinaria_48h Presencia | Cualitati |Binomial | 1: si
de retencion| va 0:no
urinaria a
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las 48 h del
procedimien
to quirurgico

hipotension_48h

Presencia
de
hipotension
alas48h
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
' no

constipacion_48h

Presencia
de
constipacion
alas 48 h
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
0: no

nausea_48h

Presencia
de nausea a
las 48 h del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
' no

vomito_48h

Presencia
de vomito a
las 48 h del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
:no

alteracion_del _estado _conscien
c

ia_recupera_48h

Presencia
de
sintomas
de delirium
alas48h
del
procedimie
nto
quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
:no

VARIABLES ANALGESIA Y COMPLICACIONES 5TO DIA
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medicamento_dolor_5dia

Tipo de
medicament
o usado
para control
del dolor al
5to dia del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Nomina

Medicament
o}

o usado
para control
del dolor al
5to dia del
procedimien
to quirurgico

dosis_medicamento_dolor_5dia

Dosis de
medicament
0 usado
para control
del dolor

al 5to
dia del
procedimien
to quirurgico

Cuantitat
iva

Razoén

mg/kg
0
mcg/kg/h

rescates 5dia

Requerimie
nto de
rescates
analgésico
s al 5to dia
del
procedimie
nto
quirurgico

Cualitati
va

Binomial

EVA_5dia

Clasificacion
del dolor
acorde a la
escala EVA
al 5to dia
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Ordinal

Escala EVA
1a10

depresion_respiratoria_5dia

Presencia
de
depresion
respiratoria
al 5to dia
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

retencion_urinaria_5dia

Presencia
de retencion

urinaria al

Cualitati
va

Binomial
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5to dia del
procedimien
to quirurgico

hipotension_5dia

Presencia
de
hipotension
al 5to dia
del
procedimie
nto
quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
' no

constipacion_5dia

Presencia
de
constipacié
n al 5to dia
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
: no

nausea_5dia

Presencia
de nausea
al 5to dia
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

:Si
: no

vomito_5dia

Presencia
de vomito al
5to dia del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

—_—

:si

0: no

requerimiento_antiemetico_5dia

Requerimien
to de
antiemético
al 5to dia
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

—_—

:Si

0: no

alteracion_del_estado_conscien
c

ia_recupera _5dia

Presencia
de sintomas
de delirium
al 5to dia
del
procedimien
to quirurgico

Cualitati
va

Binomial

: Si
' no

VARIABLES ANALGESIAY COMPLICACIONES EGRESO
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Presencia
de
complicacio
nes
reportadas
al egreso
hospitalario

Cualitati
va

Binomial

Tipo de
complicacio
n reportada
al egreso
hospitalario

Cualitati
va

Nominal

Nombre
completo de
complicacio
n reportada
al egreso
hospitalario

Clasificacion
del dolor
acorde a la
escala EVA

reportada al
egreso
hospitalario

Cualitati
va

Ordinal

Escala EVA
1a10

Numero
total de dias
de estancia
hospitalaria
desde el
ingreso
hasta el
egreso

Cuantitat
iva

Cuantitat
iva

dias
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Anexo B. Presupuesto

La totalidad de los costos descritos seran asumidos por el investigador principal

en términos de tiempo e insumos:

Actividad Costos en
COP|
Recoleccion de la informacion $0
Instrumento utilizado para la sintesis de la $0
informacion
Traduccidon y sometimiento del articulo $ 1.000.000
Inscripcidon a eventos cientificos $ 1.500.000
Pago a investigador principal $0
TOTAL $ 2.500.000
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Anexo C. Cronograma

Actividad Fechas

Creacion de protocolo de investigacion JUNIO/22 — MARZO/23

Presentacion de protocolo de investigacion
en comités ABRIL/23

Aplicacion de instrumento y recoleccion de

) ) o IABRIL/23 — AGOSTO/23
historias clinicas

NOVIMIEMBRE/23 -

lAnalisis de datos recolectados DICIEMBRE/23

Redaccién del documento JULIO/24

ACTIVIDAD

Presentacion de
investigacion en comités

protocolo de

Aplicacién de instrumento y recoleccion
de historias clinicas

Analisis de datos recolectados

Redaccion del documento
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