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RESUMEN:

Introduccién: El propofol es el hipnético intravenoso mas utilizado durante la
induccion anestésica, el cual produce dolor al momento de su inyeccion, siendo
habitual el uso de la lidocaina para la reduccion del dolor a pesar de que esto no
se logra en la totalidad de los casos; hecho que motiva el uso de otras alternativas
para la prevencion del dolor como el remifentanilo.

Objetivos: Comparar el grado de reduccién de la intensidad del dolor causado
por la inyeccion endovenosa de propofol, en pacientes que reciban remifentanilo
en infusion solo vs su coadministracibn con lidocaina y sometidos a
procedimientos bajo anestesia general.

Métodos: Se realiz6 un estudio observacional descriptivo, de temporalidad
prospectiva y transversal, aplicado a 200 pacientes sometidos a anestesia general
clasificados como ASA | o Il. La muestra se distribuydé en 3 grupos; el primero
recibio remifentanilo en infusibn mas lidocaina, el segundo remifentanilo infusion
mas lidocaina premezclada con propofol y el tercer grupo recibio sélo remifentanilo
en infusion en el momento de la induccion anestésica. Se evaluaron variables
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sociodemogréficas, datos antropométricos, caracteristicas basales, dosis de
medicamentos, valoracion de la presencia de dolor e intensidad del mismo durante
la inyeccion del propofol. Los datos fueron almacenados en una base de datos en
Excel bajo Windows 8.1 y analizados por medio del programa estadistico IBM
SPSS Statistics version 22.0. Se realizo la descripcion de variables cualitativas y
comparacion de medias o0 medianas segun criterios de normalidad por pruebas de
Kolmogorov-Smirnov y las diferencias entre grupos mediante prueba de Chi
cuadrado de Pearson. Los resultados fueron considerados estadisticamente
significativos con un valor de p <0,05.

Resultados: Este estudio mostré una reduccién significativamente alta (92,5%) en
dolor a inyeccion de propofol en todos los grupos, pero no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre los 3 tipos de estrategias y la
aparicion e intensidad del dolor. El uso de torniquete en los pacientes del grupo 2
no se asocid a una mayor reduccién en la presentacion de dolor. La frecuencia de
efectos adversos fue baja, no encontrandose diferencias estadisticamente
significativas en los 3 grupos.

Conclusiones: EI remifentanilo en infusiébn solo o asociado a lidocaina es
igualmente eficaz en la reduccién del dolor secundario a la inyeccion de propofol, y
la combinacién de estos farmacos no aumenta la aparicion de efectos adversos.

Palabras clave: Remifentanilo, lidocaina, propofol, dolor, inyeccién

SUMMARY

Introduction: Propofol isthe most widely used intravenous hypnotic during
anesthetic induction. This drug can cause considerable discomfort or pain on
injection. Mixing lidocaine with propofol has been commonly used to reduce
injection pain. However, the incidence of pain has been reported despite the
addition of lidocaine. This is necessary, to study other drugs as remifentanil on
prevention of propofol injection pain.

Objetive: The aim of this study was to investigate the effect of a combination of
remifentanil infusion with lidocaine compared with remifentanil infusion only on
reducing pain caused by intravenous injection of propofol in patients under general
anesthesia.

Methods: A prospective, transversal, descriptive observational study included 200
patients undergoing general anesthesia classified as ASA | or Il. Patients were
randomly divided into 3 groups: Study-group 1 received remifentanil combined with
lidocaina; Study-group 2 received a remifentanil infusion premixed with lidocaine
and combined with propofol; Study-group 3 received remifentanil infusion alone at
the time of anesthetic induction. Data on patients’ sociodemographics,
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anthropometric, basal characteristics, use of medications, presence and intensity
of pain during propofol injection were collected and then evaluated. The data is
stored in Excel database for Windows 8.1.Statistical analyses were performed
using IBM SPSS software (version 22.0.) Comparison of means or medians
between the groups were analysed according to criteria of normality by
Kolmogorov-Smirnov tests. The Pearson's Chi -square test was used to calculate
differences between groups. The results were considered statistically significant
with a value of p <0.05.

Results: This study showed a highly significant reduction (92.5%) in the propofol
injection pain in all studies group. However, there were no statistical differences
between the three study groups regarding the parameters of propofol injection pain
intensity and mixed drugs used. The use of tourniguet in second group patients
was not associated with a greater reduction in the presentation of pain. The
frequency of adverse effects was low, and there were no statistical differences
between the three groups evaluated.

Conclusions: The combination of remifentanil with lidocaine is equally effective in
reducing the incidence of pain upon the injection of propofol than remifentanil
infusion alone. In addition, the combination of Remifentanil, lidocaine and propofol
does not increase the occurrence of side effects.

Key Words: remifentanil, lidocaine, propofol, pain, injection



INTRODUCCION

A nivel mundial el agente anestésico intravenoso mas utilizado en la actualidad
para la induccién y el mantenimiento de la anestesia es el propofol, asi como
también para la sedacion dentro y fuera del quir6fano (1), esto gracias a que tiene
un rapido inicio y fin de accion lo cual lo convierten en un anestésico endovenoso
casi ideal, sin embargo el dolor durante su inyeccion se presenta como el principal
efecto adverso (2). De acuerdo a algunos reportes, se sefiala que alrededor del
60% de los pacientes experimentan dolor en la inyeccién con propofol estandar, es
decir, sin ningun tipo de medidas (2, 3); sin embargo otros estudios muestran una
gran variabilidad en la frecuencia de su presentacion que va desde 28% hasta
90% de los pacientes (4, 5).

Tradicionalmente el dolor a la inyeccion del propofol suele advertirse como un
problema menor al cual el anestesidlogo se ve enfrentado a diario (1), y a pesar de
gue puede no ser una complicacion seria, datos obtenidos de una encuesta
realizada a anestesidlogos, encontrd que el dolor a la inyeccién de propofol era el
séptimo problema mas importante en la practica actual de la anestesia (6);
ademas del hecho que la mayoria de los pacientes lo recuerdan como uno de los
encuentros desagradables con anestesistas (1), y puede ser muy angustiante
para éstos (4).

Se han implementado diversas estrategias de tipo no farmacologico vy
farmacoldgico que buscan prevenir y minimizar la sensacion dolorosa tales como
lidocaina (2, 7, 8), ketamina (9, 10), antieméticos (9, 11, 12 ), AINES y otros
analgésicos (13), esteroides (1), antihistaminicos (1), sulfato de magnesio (14, 15),
opioides (9, 16-19) entre otros (1); muchos de los métodos estudiados no estan
disponibles de rutina y algunos pueden generar retraso en la sala de operaciones,
por lo cual se considera que el método para prevenir el dolor por inyeccién de
propofol debe ser simple, de uso rutinario, estar facilmente disponible y que evite
retraso en los horarios de la sala de cirugia (1); por esta razén la estrategia
preventiva utilizada mas comunmente por los anestesidlogos para atenuar el dolor
a la inyeccion de propofol es el uso de lidocaina intravenosa (7, 11) la cual cuenta
con numerosos ensayos clinicos y revisiones sistematicas de la literatura (1, 2, 5,
7 ), ademas su amplia disponibilidad, bajo costo, la satisfaccién del paciente y la
falta de pruebas de dafios (7) por dicho medicamento, permiten mantenerla como
la estrategia mas empleada para tal fin.

Sin embargo en ningun estudio se ha logrado encontrar la reduccion del dolor con
una sola intervencién en todos los pacientes (1, 7) y la lidocaina no puede
controlar completamente el dolor inducido por propofol (15). De acuerdo a
revisiones sistematicas realizadas en 2011 y 2016 concluyen y recomiendan la
aplicacion de dos intervenciones para reducir el dolor por inyeccion de propofol (2)
y la aplicacion de lidocaina por cualquier meétodo (baja dosis / dosis alta;
premezclada / pre tratamiento; con / sin oclusion venosa) (7); por lo cual
actualmente se considera que cualquier régimen que incluya un farmaco que tiene



efecto anestésico local combinado con un sedante central o analgésico, sumado a
la inyeccion rapida en una vena de gran calibre, debe reducir el riesgo de dolor a
inyeccién de propofol a niveles despreciables (1).

Dado que existe la necesidad de investigar otros métodos eficaces y convenientes
(15) varios autores han sugerido realizar revisiones en torno al uso de opioides
para disminucién del dolor (1,7). El remifentanilo es el opioide més
frecuentemente empleado en la actualidad (20, 21) y su uso como método
preventivo para el dolor a la inyeccion de propofol ha sido evaluado en varios
estudios donde ha demostrado no solo que el pre tratamiento con un bolo de
remifentanilo es eficaz para reducir el dolor por inyeccién propofol (22) sino que la
combinacion de remifentanilo y lidocaina es mas eficaz para aliviar el dolor
asociado con inyeccién de propofol en comparacion con sélo lidocaina (17, 23,
24).

A pesar de gue existen estudios con respecto al uso de remifentanilo para
disminuir el dolor a la inyeccién de propofol, hay pocas investigaciones donde se
evalle el efecto del remifentanilo en infusion continua como estrategia preventiva
siendo esta la forma mas comun de administracion de dicho farmaco durante la
induccion anestésica y la cual se asocia a menos efectos adversos como la rigidez
y térax en lefio que se presenta cuando se emplean altas dosis (20) como ocurre
con la administracion en bolos del farmaco. Asimismo, hay pocos estudios donde
se compare el efecto del remifentanilo en infusion frente a lidocaina endovenosa o
la combinacibn de ambos medicamentos en la reduccion del dolor al propofol,
siendo estos los medicamentos mas comunmente empleados durante la induccién
anesteésica.

Debido a lo anteriormente expuesto, el objetivo del presente estudio fue evaluar el
efecto sobre la prevencion del dolor y en qué grado el remifentanilo en infusion
con o sin lidocaina como pretratamiento o premezclada, reduce la intensidad del
dolor posterior a la inyeccién endovenosa de propofol en pacientes que acudieron
a la E.S.E Hospital Universitario del Caribe para ser sometidos a procedimientos
quirargicos bajo anestesia general.

MATERIALES Y METODOS

Se desarroll6 un estudio observacional descriptivo, de temporalidad prospectiva y
transversal, en el cual se incluyeron pacientes desde octubre hasta 31 de
diciembre de 2017 sometidos a procedimientos quirdrgicos programados y bajo
anestesia general en los quir6fanos de la E.S.E Hospital Universitario del Caribe
de Cartagena y que cumplieran todos los criterios de inclusion y ninguno de
exclusion. Todos los pacientes dieron su consentimiento verbal y escrito previo a
ser considerados para ingreso al estudio.

Los criterios de inclusion que ser tuvieron en cuenta fueron: edad comprendida
entre 18 afios a 70 afios, pacientes con evaluacion preoperatoria en historia clinica
realizada por anestesidlogo con clasificacion ASA 1 -2 / 6, procedimientos
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realizados bajo anestesia general, induccién anestésica con remifentanilo en
infusién con o sin lidocaina, consentimiento informado firmado para cirugia y
anestesia general.

Los criterios de exclusidon fueron: gestacion, antecedente de alergia al huevo y/o
soya, signos inflamatorios en el area de venopuncién, uso cronico de analgésicos,
premedicacién con sedantes 24 horas previa a cirugia, trastornos psiquiatricos,
pacientes con déficit neurolégico previo en miembros superiores (parestesias,
hipoestesias).

Segun los datos extraidos de la oficina del departamento quirargico de la E.S.E.
Hospital Universitario del Caribe de Cartagena, se realizaron en promedio 880
procedimientos afio bajo anestesia general que cumplian los criterios del estudio,
debido a que la incidencia de dolor a la inyeccion por propofol es desconocida en
nuestra poblacién, se extrapol6 la obtenida en otros estudios en la cual es del 28%
(1), el tamafio de la poblacion que se calculo fue de 246 pacientes, obteniéndose
con un nivel de confianza del 95% y un porcentaje de error del 3 % una muestra
de 200 pacientes. La técnica de muestreo empleada fue no probabilistico por
conveniencia hasta alcanzar el numero total de sujetos.

Los pacientes fueron clasificados en 3 grupos de acuerdo a la estrategia utilizada
por el anestesidlogo para prevenir el dolor asi: Grupo 1 recibid remifentanilo
infusion y lidocaina administrada antes de propofol, grupo 2 remifentanilo en
infusion y lidocaina premezclada con propofol y grupo 3 remifentanilo en infusion.

El investigador estuvo al tanto de los medicamentos que fueron suministrados a
cada sujeto, no siendo asi para el paciente, quien desde el momento de
aceptacion del estudio no se le informo cudl estrategia recibio.

Se procedi6é entonces a registrar los datos de identificacion dado por iniciales de
nombre y apellido, nimero de historia clinica, edad en afios cumplidos basandose
en documento de identificacion, sexo, etnia, seguridad social, escolaridad,
clasificacion ASA reportado en la valoracién pre anestésica, peso en kilogramos
registrado en la hoja de anestesia y talla en centimetros segun reporte la cédula
de ciudadania, calibre del catéter venoso y ubicacién anatomica del mismo, y el
tipo de cirugia programada de acuerdo al tipo de especialidad quirdrgica.

Durante la induccién anestésica se realizé un monitoreo basico (presion arterial no
invasiva, frecuencia cardiaca, electrocardiografia, capnografia y saturacion de
oxigeno); procediendo a iniciar la administracion de las diferentes estrategias
preventivas segun eleccion del anestesiologo.

Los pacientes del grupo 1 recibieron remifentanilo en infusiéon y lidocaina,
registrandose la dosis empleada, tiempos de latencia entre inicio de infusion —
propofol y lidocaina-propofol; ademas en este grupo se registré la utilizacion o no
de torniquete previo a la administracién de lidocaina. Los del grupo 2 recibieron
remifentanilo en infusion y lidocaina premezclada con propofol, registrandose la
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dosis empleada, tiempo de latencia entre inicio de infusién y aplicacion de propofol
y los pacientes del grupo 3 recibieron sélo remifentanilo en infusion, registrandose
dosis empleada, tiempo de latencia entre inicio de infusiobn y aplicacién de
propofol.

En todos los grupos se evalud la presencia e intensidad del dolor mediante una
escala verbal de 4 puntos de McCrirrick y Hunter, adicional a esto se anotaron los
efectos adversos presentados por el paciente.

Los datos fueron recolectados a partir de la informacion aportada por los pacientes
y las historias clinicas en un formato de recoleccion de datos y para ello se obtuvo
autorizacion de la institucion. Posteriormente se construyo una base de datos en
Excel bajo Windows 8.1, con la informacion, siendo esta realizada por parte del
investigador principal.

En resumen, se analizaron los siguientes grupos de variables: sociodemograficas
(edad, género, etnia, escolaridad, régimen de seguridad social), datos
antropomeétricos (peso, talla, IMC), caracteristicas basales (clasificacion ASA, Tipo
de cirugia, calibre de catéter venoso y ubicacién de acceso venoso), valoracién
del dolor (presencia de dolor e intensidad del mismo) y efectos secundarios a
medicacion.

Analisis estadistico

Para el analisis estadistico se realiz6 inicialmente un andlisis descriptivo,
univariado donde las variables cualitativas se presentaron en forma de
proporciones, mediana y rango intercuartilico (RIC) y las variables cuantitativas en
forma de promedios y desviacion estandar (DE). La normalidad de las variables se
midio con la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Se planteé inicialmente un analisis
descriptivo de las variables en los 3 grupos. Las diferencias entre grupos para las
variables cualitativas se evaluaron mediante prueba de Chi cuadrado de Pearson
0 exacta de Fisher. Los resultados fueron considerados estadisticamente
significativos con un valor de p <0,05. No se plante6 estratificacion o un analisis
multivariado y para el andlisis se utilizo el software IBM SPSS Statistics version
22.

Aspectos éticos

De acuerdo con la resolucion 8430 de Octubre 4 de 1993, la presente
investigacién se clasifica como Investigacién sin riesgo (25), al consistir en un
estudio descriptivo; ademas se utilizaron medicamentos de uso rutinario en
anestesia general que cuentan con amplio margen terapéutico (1, 7, 26, 27) donde
no se han encontrado eventos adversos graves como complicaciones
hemodindmicas clinicamente significativas ni complicaciones respiratorias (28).
Ademas se encuentran registrados en el Ministerio o su autoridad delegada
INVIMA empleando las indicaciones, dosis y vias de administracion
recomendadas.



La confidencialidad de los datos suministrados por los participantes se basé en
registro de informacion béasica que no permitio la identificacion de los pacientes, no
se registraron numeros de identificacion y solo se aportaron las iniciales de los
sujetos de estudio. El acceso a la base de datos generada fue restringido y solo
pudieron utilizarla el investigador principal y el coinvestigador encargado del
andlisis estadistico, y terminado el andlisis de los datos se destruyeron los
cuestionarios e informacién que pudiera servir para identificar a los participantes.

Ninguno de los investigadores participantes declaré algun tipo de conflicto de
interés. Este proyecto no tuvo ningun tipo de financiacion externa.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio un total de 200 pacientes de los cuales 112 recibieron
como estrategia lidocaina mas remifentanilo (Grupo 1), 15 lidocaina premezclada
con propofol més remifentanilo (Grupo 2) y 73 remifentanilo solo (Grupo 3).

De acuerdo a las caracteristicas sociodemograficas de la poblacién total, el 65,5%
(n= 131) pertenecian al género femenino, el 52,5% (n=105) eran de etnia negra,
49% (n=98) habian realizado secundaria completa y el 73,5% fueron poblacion del
régimen subsidiado. Como las variables edad, peso, talla e IMC, no tuvieron
distribucién normal con la prueba de Kolmogorow- Smirnov, las medidas de
tendencia central y dispersion fueron respectivamente: mediana (Me) de 40 afios
(RIC=30,0 - 52,75), 66 kg (RIC= 59 - 73), 1,61 metros (RIC=1,57 - 1,68) y 25,37
(RIC=23,05 - 26,98) (Tabla 1).

En cuanto a las caracteristicas basales se evidencioé que el 60,5% (n=121) de los
pacientes fueron clasificados como ASA |, el tipo de cirugia méas frecuente fue la
cirugia general 22,5% (n=45) seguido de la ginecoldgica 20% (n=40), en el 95,5%
(191) se uso un catéter venoso calibre 18 y el sitio mas frecuente de localizacion
del acceso venoso fue el dorso de la mano con un 67,5% (n=135) (Tabla 1).

Respecto a la estrategia preventiva, la mas usada fue lidocaina + remifentanilo
(Grupo 1) en un 56% de los pacientes, seguido de remifentanilo (Grupo 3) en un
37% de los casos y en 8% de los pacientes remifentanilo + lidocaina premezclada
con propofol (Grupo 2). Del total de pacientes, el 92,5% (n=185) no presentaron
dolor, el 7% (n=14) dolor leve, 0,5% (n=1) moderado y ninguno dolor severo.
Durante el estudio se encontré que la principal complicacién durante la induccion
anestésica fue la bradicardia en un 9,5% (n=19) de los casos (Tabla 1).

Descripcidn por estrategia utilizada

Al realizar la evaluacion, se encontr6 que la mediana de edad de los pacientes del
grupo 1 fue de 40 afos (RIC= 29,25 -53,00), y la media para los grupos 2 y 3 fue
de 39,03 afios (DE +13,4) y 41,6 afios (DE +12,9) respectivamente. La Me del
peso para el grupo 1 fue 66,5 kg (RIC=59,25 - 74,00), y el promedio para el grupo
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2 fue de 62,2 kg (DE £7,98) y para el grupo 3 fue de 65,37 kg (DE+ 8,7). La Me de
la talla fue de 1,61 cm (RIC= 1,61 - 1,68) para el grupo 1y de 1,6 cm (RIC=1,58 -
1,68) para el grupo 3, la media de talla para el grupo 2 fue de 1,61 cm (DE +0,48);
ademas el IMC para el grupo 1 tuvo una mediana de 25,56 (RIC= 25,56 - 27,24) y
para el grupo 3 de 25,34 (RIC= 24,0 - 26,7), el grupo 2 obtuvo una media de 24,10
(DE %2,54). De acuerdo a las caracteristicas basales, solo se observaron
diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de intervencion al
considerar el tipo de cirugia (p=0,003) y el acceso venoso (p=0,008) (Tabla 2).

Cuando se evalud la aparicion de dolor se encontré que en el grupo 1 el 94,6%
(n=106) no presentd dolor, y para los grupo 2 y 3 este hallazgo fue de 93,3%
(n=14) y 89% (n=65), respectivamente. En relacion a la intensidad del dolor, se
encontré que el 5,4% (n=6) de los pacientes del grupo 1 presentaron dolor leve y
el grupo 2 el 6,7% (n=1) sin casos de dolor moderado o severo; y en el grupo 3 el
9,6% (7) presentd dolor leve, el 1,4% (n=1) dolor moderado, no registrandose
ningun caso de dolor severo (Tabla 2). Al aplicar la prueba de Chi cuadrado, no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre las estrategias y la
aparicion de dolor (p=0,365) (Tabla 3) y entre las estrategias y la intensidad del
dolor (p=0,554) (Tabla 4).

En relacion a la aparicion de efectos adversos se encontré la presencia de
bradicardia en un 9,8% (n=11) en el grupo 1, 6,7% (n=1) en el grupo 2 y 9,6%
(n=7) en el grupo 3. No se observaron diferencias estadisticamente significativas
entre los grupos (p=0,926) (Tabla 2).

Comparacioén de variables y dolor

Las dosis empleadas de remifentanilo estuvieron entre 0,15 y 0,50 mcg/kg/min,
con la mayor frecuencia, en un 68,0% con 0,30 mcg/kg/min, seguida en un 13,0%
por 0,25 mcg/kg/min, no encontrandose una distribucién normal al aplicar la
prueba de Kolmogorov-Smirnov, con Me de 0,3 mcg/kg/min (RIC =0,3 — 0,3)
(Tabla 5).

Con la prueba de Chi cuadrado se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre las dosis de remifentanilo en la totalidad de la poblacion
analizada (n=200) vs la presentacion de dolor (p=0,007) (Tabla 5) y la intensidad
del mismo (p=0000) (Tabla 6).

En los pacientes del grupo 1 (n=112) se comparo el uso o no de torniquete previo
a la aplicacion de lidocaina, encontrando que en el 60,7% (n=68) de los casos no
se usoO torniquete (Tabla 7). Al realizar la prueba de Chi cuadrado no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre el uso de torniquete y
la aparicion de dolor (p=0,416) (Tabla 7) y la intensidad del mismo (p=0,653)
(Tabla 8).

Al comparar las variables edad, género y sitio de venopuncién no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en relacion a la aparicion de dolor y la
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intensidad del mismo (p>0,05) (Tablas 9 y 10). En relacién al nimero del catéter
venoso se observlo una diferencia estadisticamente significativa entre éste y la
aparicion de dolor (p=0,046) pero no asi para la intensidad del dolor (p=0,147).

Los tiempos entre inicio de infusion de remifentanilo y aplicacién de propofol
estuvieron entre los 15 y 600 segundos, con la mayor frecuencia, en un 38%
(n=76) de los casos con 180 segundos. Al realizar la prueba de Chi cuadrado se
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre el tiempo de infusion
de remifentanilo-propofol con la aparicion de dolor (p=0,000) (Tabla 9) e
intensidad del mismo (p=0,001) (Tabla 10).

DISCUSION

De acuerdo a los resultados obtenidos de la muestra analizada, no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre los 3 grupos en relacion al género,
etnia, peso, talla, IMC o escolaridad; por lo tanto las poblaciones tuvieron
caracteristicas similares. ElI género predominante fue el femenino y al relacionar
esta variable con la presencia e intensidad del dolor no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas, por lo cual en nuestra poblacion el género parece
no originar diferencias en la percepcion de dolor.

El propoésito del estudio fue comparar la reduccién de la intensidad del dolor a la
inyeccion de propofol en pacientes que reciben remifentanilo en infusion ya sea
solo o asociado a lidocaina. Segun los resultados obtenidos, la mayoria de los
pacientes recibieron estrategia combinada de remifentanilo y lidocaina previo a
inyeccion de propofol (Grupo 1), y en menor proporcion remifentanilo solo (Grupo
3) y la combinacion remifentanilo y lidocaina premezclada (Grupo 2); dichas
diferencias se debieron a las preferencias por parte de los anestesidlogos que
laboran en el centro de recoleccion de la informacion en la eleccion de la
estrategia, dado que se planteé un estudio descriptivo con una técnica de
muestreo por conveniencia hasta alcanzar el tamafio muestral y no se tuvo en
consideracion realizar una aleatorizacion que permitiera obtener 3 grupos con
igual nimero de pacientes.

Al realizar el analisis no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
entre las tres estrategias empleadas en relacién a la aparicion del dolor por lo cual
se podria inferior que la monoterapia con remifentanilo es igualmente efectiva a la
combinacion remifentanilo + lidocaina tanto de forma separada o premezclada con
propofol, en la reduccion del dolor por inyeccién de propofol. Johnson et al. (29) en
su estudio de la lidocaina no hallaron diferencias significativas en la incidencia de
dolor entre los grupos que recibieron lidocaina como pretratamiento y los que
recibieron lidocaina mezclada con propofol, lo cual fue corroborado en una
revision sistematica por Eusobon (7); sin embargo el remifentanilo no fue evaluado
en este estudio. En contraste con nuestra investigacion los estudios realizados por
Kwak et al. (17,24), Auoad et al. (16) y Han et al. (30) donde se compara
remifentanilo y lidocaina solos y la combinacion de estos, muestran una mayor
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reduccion en la incidencia general del dolor cuando se usa la terapia combinada
en comparacion con el tratamiento solo. Las diferencias en los resultados
obtenidos entre estos estudios y el nuestro, pueden deberse al tipo de disefio y
metodologia, ya que la actual investigacion se trata de un estudio descriptivo con
muestreo por conveniencia y no aleatorizado donde no se tuvo una distribucion
homogénea de los grupos, encontrandose diferencias entre las 3 estrategias
segun el tipo de cirugia (p= 0,003) y acceso venoso (p=0,008), situacion que pudo
haber influido en los resultados observados.

Cuando se analizaron las 3 estrategias frente a la intensidad del dolor se encontro
la presencia de dolor leve en los 3 grupos, no se registraron casos de dolor severo
en ningun grupo y de dolor moderado solo se presentd 1 caso (1,4%)
correspondiente al grupo de solo remifentanilo (Grupo 3), no hallandose
diferencias significativas por lo cual tanto la terapia con remifentanilo soélo fue
igualmente efectiva que la combinacion remifentanilo + lidocaina en la reduccion
de la intensidad del dolor; sin embargo se debe tener en cuenta que los grupos no
se distribuyeron homogéneamente. A diferencia de nuestros resultados, Auoad et
al. (16) encontraron que la incidencia de dolor severo y moderado era
significativamente menor en el grupo de combinacion que tratamientos solos de
remifentanilo y lidocaina, asimismo Han et al. (30) reporté que la incidencia de
dolor moderado desaparecié completamente en el grupo de combinacion en
comparacion con remifentanilo y lidocaina solo, y al igual que nosotros no
encontrd dolor severo en ninguna de las estrategias.

Al evaluar el efecto de las dosis de remifentanilo se encontré una diferencia
estadisticamente significativa en relacion a la aparicién e intensidad del dolor por
lo cual se podria pensar que la dosis de remifentanilo influye en la reduccién del
dolor lo cual concuerda con hallazgos de otros estudios (16,23,31,32); sin
embargo la distribucién de dosis no fue homogénea dado que no se realiz6 una
aleatorizacion o estratificacion por dosis; por lo tanto no se pudieron realizar
medidas de asociacion que permitan establecer esta hipotesis ni determinar la
dosis 6ptima de remifentanilo en infusion a la cual se lograba el mayor efecto en la
reduccion del dolor. Algunos estudios han evaluado el efecto de diferentes dosis
de remifentanilo en bolo, encontrando una adecuada eficacia analgésica en dosis
de 0,5y 1 mcg/kg (16, 23) y en otros se ha demostrado incluso con dosis menores
0,2-0,3 mcg/kg (32); en cuanto al estudio de dosis de remifentanilo en infusién se
ha encontrado que el mantenimiento de dosis en el sitio efecto de 3,78 ng/mL (33)
y 4 ng/mL (34) durante la induccién atenda el dolor.

El tiempo de latencia entre el inicio de la infusion y la administracién de propofol
frente a la aparicion e intensidad de dolor presentd una diferencia significativa lo
cual hace pensar que al igual que la dosis, el tiempos de latencia remifentanilo-
propofol influye en la reduccién del dolor; lo cual también ha sido sugerido por Lee
et al, (31) quienes encontraron que la eficacia del pretratamiento con remifentanilo
puede ser influenciado por el intervalo de tiempo entre remifentanilo y propofol asi
como la dosis de remifentanilo.
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El uso de torniquete previo a la administracién de lidocaina se encontrd solo en el
39,3% de los pacientes susceptibles de dicho manejo (Grupo 1) y al analizar su
uso en relacion a la aparicion e intensidad de dolor no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas, lo cual contrasta con lo publicado en otros estudios
(35) donde el uso de lidocaina aplicada con un torniquete o “bloqueo mini-bier”
reduce significativamente el dolor, incluso una revision sistematica de diferentes
intervenciones analgésicas para la disminucién del dolor a la inyeccién de propofol
publicada por Picard et al. (5) encontr6 que con lidocaina endovenosa 40 mg
aplicada con torniquete 30 a 120 segundos antes de inyeccion de propofol el
namero de pacientes necesario a tratar para prevenir el dolor fue de 1,6, mientras
que fue de 2,4 en quienes se usaba lidocaina mezclada con propofol; esto fue
corroborado por una revision posterior realizada por Jalota et al. (2) quien
encuentra la inyeccion en una vena antecubital y el pretratamiento con lidocaina
junto con torniquete como las intervenciones mas eficaces. La diferencia podria
estar relacionada con la coadministracion con remifentanilo en este estudio tanto
de los pacientes que usaron el torniquete como aquellos que no lo usaron, por lo
cual se podria postular que el remifentanilo posea un efecto aditivo en la
prevencion del dolor por inyeccion de propofol similar o mayor al producido por el
torniquete y por tanto no se logran ver diferencias en los subgrupos. Seria
necesario realizar estudios adicionales que permitan esclarecer esta hipotesis.

Al analizar las caracteristicas basales y su relacion con la aparicién e intensidad
del dolor se encontré que factores como edad, género y sitio de venopuncién no
presentaron diferencias significativas, esto a pesar de que el sitio mas frecuente
de venopuncion fue el dorso de la mano (67,5%) y éste se ha asociado con mayor
incidencia de dolor (1), como lo demostré McCulloch et al.(36) al realizar un
estudio aleatorizado, encontrando una alta incidencia de dolor en las venas del
dorso de la mano (37,5%) la cual se redujo significativamente con el uso de las
grandes venas del antebrazo (2,5%), de igual manera Jalota (2) en una revision
sistemética encontrd que la intervencién Unica mas efectiva era el uso de una
vena antecubital en lugar de una vena de la mano hallando un RR 0,14 (IC 95%
0,07 a 0,30); esto podria llegar a suponer que el uso de remifentanilo y la
asociacion de remifentanilo + lidocaina es tan efectiva en la prevencién del dolor
por inyeccion de propofol que aun el uso de venas de pequefio calibre para
administracion del farmaco no aumenta el grado de dolor y el remifentanilo en
infusién como intervencién Unica pudiera ser igualmente efectiva al uso de una
vena antecubital; sin embargo dado el tipo de disefio de nuestro estudio no
podemos calcular el riesgo relativo (RR) para remifentanilo en infusién y se
requeriria la realizacion de un ensayo clinico para esto en donde se hagan
mediciones en el tiempo.

El tamafio del catéter venoso mas frecuentemente utilizado fue el calibre 18 en un
95,5% de los casos, encontrandose diferencias significativas para la aparicion de
dolor pero no asi para la intensidad, esto concuerda con informes que sugieren
como método preventivo de tipo no farmacologico el aumento en el calibre del
catéter utilizado (1,37); sin embargo debido a la falta de homogeneidad en los
datos no se puede establecer si esta relacidbn esta a favor o en contra de la
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aparicion de dolor y por lo tanto, no se puede establecer una medida de
asociacion, requiriendose mas estudios donde por medio de aleatorizacion se
pueda homogenizar la muestra.

La principal complicacion relacionada con el uso de los medicamentos fue la
bradicardia en un 9,5% debido posiblemente con el uso de opioides, sin
encontrarse diferencias significativas por grupos lo cual hace suponer que la
terapia combinada remifentanilo + lidocaina no aumenta la aparicion de efectos
adversos. No se documentaron otros efectos adversos por uso de remifentanilo ni
lidocaina lo cual concuerda con otros estudios (2, 5, 7, 23).

CONCLUSIONES

El remifentanilo en infusion solo o asociado a lidocaina ya sea en forma
separada o premezclada con propofol es igualmente eficaz en la reduccion
del dolor secundario a la inyeccién de propofol, con igual perfil de seguridad
al combinar estos farmacos en relacién a la aparicion de efectos adversos.

El uso de torniquete previo a la administracion de lidocaina parece no tener
un efecto adicional en la reduccion del dolor en pacientes que tienen
asociado infusion de opioide, sin embargo faltan estudios que permitan
esclarecer esta asociacion.

La dosis de remifentanilo en infusion y el tiempo de latencia remifentanilo-
propofol parecen tener una relacidon tanto con la incidencia como la
intensidad del dolor y se requieren nuevos estudios que puedan esclarecer
esta asociacion.
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Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes de estudio

N %
Edad 40 (RIC = 23)
Peso 66 (RIC=14)
Talla 1,61 (RIC 0,11)
IMC 25,37 (RIC =3,93)
Género
F 131 65,5
M 69 34,5
Etnia
Negra 105 52,5
Mestizo 73 36,5
Blanca 22 11,0
Escolaridad
Primaria incompleta 18 9,0
Primaria completa 6 3,0
Secundaria incompleta 31 15,5
Secundaria completa 98 49,0
Técnico 19 9,5
Universitaria 28 14,0
Seguridad social
Subsidiado 147 73,5
Contributivo 45 22,5
Particular 8 4,0
ASA
| 121 60,5
Il 78 39,0
Sin dato 1 0,5
Tipo de cirugia
Cirugia general 45 22,5
Ginecologia 40 20,0
Cirugia plastica 22 11,0
Ortopedia 19 9,5
Cirugia de torax 16 8,0
Otorrino 16 8,0
Urologia 13 6,5
Cabeza y cuello 12 6,0
Maxilofacial 10 5,0
Neurocirugia 7 3,5
Acceso venoso
Dorso mano 135 67,5
Mufieca 20 10,0
Antebrazo 18 9,0
Cara anterior de antebrazo 12 6,0
Fosa antecubital 12 6,0
Yugular externo 1 5
Brazo 2 1,0
Numero de cateter
20 6 3,0
18 191 95,5
16 3 1,5
Estrategia
Lidocaina + Remi (Grupo 1) 112 56
Lidocaina premezcla + Remi (Grupo 2) 15 7,5
Remifentanilo (Grupo 3) 73 36,5
Torniquete
Si 44 22,0
No 83 41,5
N/A 73 36,5
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%

Dolor
Si
No

Intensidad Dolor
Ninguno
Leve
Moderado
Severo

Efectos secundarios

No
Bradicardia

15
185

185

7,5
92,5

92,5
7,0
0,5
0,0

90,5
9,5

Tabla 2. Comparacioén entre las caracteristicas generales de los pacientes de
estudio por grupo de intervencién

Lidocaina + Lidocaina premezcla + Remifentanilo
Remifentanilo Remifentanilo (Grupo 3) valor p
(Grupo 1) (Grupo 2) (n=73)
(n =112) (n=15)
Edad 40 (RIC = 24) 39,07 (DE =13,44) 41,6 (DE =12,99) 0,324
Peso 66,5 (RIC=14,8) 62,2 (DE =7,98) 65,37 (DE =8,87) 0,869
Talla 1,61(RIC =0,11) 1,61 (DE = 0,48) 1,6 (RIC=0,1) 0,398
IMC 25,56(RIC = 4,27) 24,10 (DE =2,54) 25,34 (RIC = 0,355
2,71)
Género Masculino 40 (35,7%) 3 (20%) 26 (35,6%) 0,470
Femenino 72 (64,3%) 12 (80%) 47 (64,4%)
Etnia Negra 53 (47,3%) 12 (80,0%) 40 (54,8%) 0,196
Mestizo 46 (41,1%) 2 (13,3%) 25 (34,2%)
Blanca 13 (13,3%) 1 (6,7%) 8 (11,0%)
Escolaridad Universitaria 17 (15,2%) 1 (6,7%) 10 (13,7%) 0,205
Técnico 7 (6,3%) 1(6,7% 11 (15,1%)
Secundaria 18 (16,1%) 4 (26,7%) 9 (12,3%)
incompleta
Secundaria 51 (53,6%) 7 (46,7%) 40 (54,8%)
completa
Primaria 13 (11,6%) 2(13,3%) 3 (4,1%)
incompleta
Primaria 6 (5,4%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
completa
Seguridad social Subsidiado 84 (75,0%) 13 (86,7%) 50 (68,5%) 0,132
Particular 7 (6,3%) 0 (0,0%) 1(1,4%)
Contributivo 21 (18,8%) 2 (13,3%) 22 (30,1%)
Tipo de cirugia Urologia 6 (5,4%) 1 (6,7%) 6 (8,2%) 0,003
Otorrino 8 (7,1%) 1 (6,7%) 7 (9,6%)
Ortopedia 7 (6,3%) 1 (6,7%) 11 (15,1%)
Neurocirugia 7 (6,3%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Maxilofacial 6 (5,4%) 1 (6,7%) 3 (4,1%)
Ginecologia 11 (9,8%) 6 (40,0%) 23 (31,5%)
C. plastica 19 (17,0) 1 (6,7%) 2 (2,7%)
C. general 32 (28,6%) 1 (6,7%) 12 (16,4%)
C. de térax 9 (8,0%) 1(6,7%) 6 (8,2%)
Cab. y cuello 7 (6,3%) 2 (13,3%) 3 (4,1%)
Asa Il 50 (44,6%) 6 (40,0%) 22 (30,1%) 0,297
| 61 (54,5%) 9 (60,0%) 51 (69,9%)
SIN DATO 1 (0,9%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Acceso venoso Mufieca 14 (12,5%) 0 (0,0%) 6 (8,2%) 0,008
Fosa 6 (5,4%) 0 (0,0%) 6 (8,2%)
antecubital
Yugular 0 (0,0%) 1 (6,7%) 0 (0,0%)
externo
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Lidocaina +

Lidocaina premezcla +

Remifentanilo

Remifentanilo Remifentanilo (Grupo 3) valor p
(Grupo 1) (Grupo 2) (n=73)
(n =112) (n=15)
Dorso mano 68 (60,7%) 12(80%) 55 (75,3%)
Cara ant. de 11 (9,8%) 1 (6,7%) 0 (0,0%)
antebrazo
Brazo 2 (1,8%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Antebrazo 11 (9,8%) 1 (6,7%) 6 (8,2%)
Numero de cateter 20 3(2,7%) 1 (6,7%) 2 (2,7%) 0,905
18 107 (95,5%) 14 (93,3%) 70 (95,9%)
16 2 (1,8%) 0 (0,0%) 1 (1,4%)
Efectos NO 101 (90,2%) 14 (93,3%) 66 (90,4%) 0,926
secundarios Bradicardia 11 (9,8%) 1 (6,7%) 7 (9,6%)
Dolor Sl 6 (5,4%) 1 (6,7%) 8 (11,0%) 0,365
NO 106 (94,6%) 14 (93,3%) 65 (89,0%)
Intensidad Dolor Ninguno 106 (94,6%) 14 (93,3%) 65 (89,0%) 0,554
Leve 6 (5,4%) 1 (6,7%) 7 (9,6%)
Moderado 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1(1,4%)
Severo 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
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Tabla 3. Comparacion
(n=200)

entre las tres estrategias vs aparicion del dolor

APARICION DEL DOLOR

ESTRATEGIA NO % SI % Total % Valor p
LIDOCAINA + REMI 106 53,0 6 3,0 112 56,0 0,365
(GRUPO 1)

LIDOCAINA 14 7,0 1 05 15 7,5

PREMEZCLA + REMI

(GRUPO 2)

REMIFENTANILO 65 32,5 8 4,0 73 36,5

(GRUPO 3)

Total 185 92,5 15 7,5 200 100,0

Tabla 4. Comparacién entre las tres estrategias vs intensidad del dolor
(n=200)

INTENSIDAD DEL DOLOR

ESTRATEGIA Ninguno % Leve % Moderado % Total % Valor p
LIDOCAINA + 106 53 6 3,0 0 0 112 56,0 0,554
REMI
(GRUPO 1)
LIDOCAINA 14 7,0 1 05 0 0 15 75
PREMEZCLA +
REMI
(GRUPO 2)
REMIFENTANILO 65 32,5 7 35 105 73 36,5
(GRUPO 3)
Total 185 92,5 14 7 1 05 200 100,0
Tabla 5. Comparacion entre la dosis de remifentanilo vs la aparicién del
dolor (n=200)
APARICION DEL DOLOR
DOSIS Sl % NO % Total % Valor p
REMIFENTANILO
(mcg/kg/min)
0,15 1 0,5 0 0 1 05 0,007
0,20 2 1,0 8 4,0 10 5,0
0,25 3 1,5 23 11,5 26 13,0
0,30 9 45 127 63,5 136 68,0
0,35 0 0 1 0,5 1 0,5
0,40 0 0 21 10,5 21 10,5
0,50 0 0 5 2,5 5 2,5
Total 15 7,5 185 92,5 200 100
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Tabla 6. Comparacion entre la dosis de remifentanilo vs intensidad del dolor
(n=200)

INTENSIDAD DEL DOLOR

DOSIS
REMIFENTANILO

(mcg/kg/min) Ninguno % Leve % Moderado % Total % Valor p
0,15 0 0 1 05 0 1 05 0,000
0,20 8 40 1 05 1 05 10 5,0
0,25 23 115 3 15 0 0 26 1,03
0,30 127 63,5 9 45 0 0 136 68,0
0,35 1 05 0 O 0 0 1 05
0,40 21 10,5 0 O 0 0 21 10,5
0,50 5 25 0 O 0 0 5 25
Total 185 92,5 14 7,0 1 05 200 100

Tabla 7. Comparacién entre el uso del torniquete vs aparicion del dolor en
pacientes del Grupo 1 (n=112)

APARICION DEL DOLOR

uso Sl % NO % Total % Valor p
TORNIQUETE EN Sl 2 1,8 42 37,5 44 39,3 0,416
LIDOCAINA + NO 4 3,6 64 57,1 68 60,7

REMIFENTANILO

Total 6 5 106 95 112 100

Tabla 8. Comparacién entre el uso del torniquete vs intensidad del dolor en
pacientes del Grupo 1 (n=112)

INTENSIDAD DEL DOLOR

uso Leve % Moderado % Ninguno % Total % Valorp
TORNIQUETE SI 2 1,8 0,0 0,0 42,0 37,5 44,0 39,3 0,653
EN LIDOCAINA + NO 4 3,6 0,0 0,0 64,0 57,1 68,0 60,7

REMIFENTANILO

Total 6 5 0 0 106 95 112 100
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Tabla 9. Comparacion entre edad, sexo, sitio de venopuncién, numero de
catéter, tiempo de infusion de remifentanilo y tiempo de aplicacion lidocaina
vs dolor

DOLOR
NO Sl Valor p
Edad < 40 afios 92 (46%) 10 (5%) 0,389
> 40 afios 93 (46,5%) 5 (2,5%)
Género Femenino 121 (60,5%) 10 (5%) 0,582
Masculino 64 (32%) 5 (2,5%)
Acceso venoso Antebrazo 18 (9%) 0 (0%) 0,253
Brazo 2 (1%) 0 (0%)
antobrazo 12(6%)  0(0%)
Dorso mano 120 (60%) 15 (7,5%)
Fosa antecubital 12 (6%) 0 (0%)
Mufieca 20 (10%) 0 (0%)
Yugular externo 1 (0,5%) 0 (0%)
Numero de catéter 16 3 (1,5%) 0 (0%) 0,046
18 178 (89%) 13 (6,5%)
20 4 (2%) 2 (1%)
Tiempo infusién remi- 15 1 (0,5%) 0 (0%) 0,000
propofol — segundos 30 4 (2%) 1 (0,5%)
40 5 (2,5%) 0 (0%)
45 8 (4%) 0 (0%)
60 19 (9,5%) 1 (0,5%)
90 0 (0%) 1 (0,5%)
120 13 (6,5%) 8 (4%)
180 72 (36%) 4 (2%)
240 46 (23%) 0 (0%)
280 1 (0,5%) 0 (0%)
300 12 (6%) 0 (0%)
360 2 (1%) 0 (0%)
600 2 (1%) 0 (0%)
Tiempo infusién 10 2 (1,8%) 1 (0,9%) 0,438
Lidocaina IV — Propofol - 15 11 (9,7%) 1 (0,9%)
segundos 20 2 (1,8%) 0 (0%)
30 26 (23,0) 0 (0%)
40 2 (1,8%) 0 (0%)
45 3(2,7%) 0 (0%)
60 49 (43,4%) 4 (3,5%)
120 10 (8,8%) 0 (0%)
180 2 (1,8%) 0 (0%)

Tabla 10. Comparacion entre edad, sexo, sitio de venopuncién, niamero de
catéter, tiempo de infusidén de remifentanilo y tiempo de aplicacion lidocaina
vs intensidad del dolor

INTENSIDAD DEL DOLOR

Ninguno Leve Moderado Valor p

Edad < 40 afios 92 (46%) 9 (4,5%) 1(0,5%) 0,355
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Género

Acceso venoso

NUmero de cateter

Tiempo infusiéon remi-
propofol - segundos

Tiempo infusién
Lidocaina IV —
Propofol - segundos

> 40 afios
Femenino
Masculino
Antebrazo
Brazo
Cara anterior
de antebrazo
Dorso mano
Fosa
antecubital
Mufieca
Yugular
externo

16

18

20

15

30

40

45

60

90

120

180

240

280

300

360

600

10

15

20

30

40

45

60

120

180

93 (45,5%)
121 (60,5%)
64 (32%)
18 (9%)

2 (1%)

12 (6%)
120 (60%)
12 (6%)
20 (10%)
1 (0,5%)

3 (1,5%)
178 (89%)
4 (2%)

1 (0,5%)

4 (2%)

5 (2,5%)

8 (4%)

19 (9,5%)
0 (0%)

13 (6,3%)
72 (36%)
46 (23%)
1 (0,5%)
12 (6%)

2 (1%)

2 (1%)

2 (2,9%)
11 (11,9%)
2 (2,9%)
26 (26,9%)
2 (2,9%)

3 (3,9%)
49 (49,9%)
10 (10,9%)
2 (2,9%)

5 (2,5%)
9 (4,5%)
5 (2,5%)
0 (0%)
0 (0%)

0 (0%)
14 (7%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)

0 (0%)
12 (6%)
2 (1%)
0 (0%)
1 (0,5%)
0 (0%)
0 (0%)
1 (0,5%)
1 (0,5%)
7 (3,5%)
4 (2%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
1 (1,9%)
1 (1,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
4 (4,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)

0 (0%)
1 (0,5%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)

0 (0%)
1 (0,5%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)

0 (0%)
1 (0,5%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
1 (0,5%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)
0 (0,9%)

0,765

0,800

0,147

0,001

0,438
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