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RESUMEN

El temblor postanestésico es una complicacion comun en la practica de la anestesiologia;
la redistribuciéon de la temperatura central contribuye a la presentacion del temblor bajo
anestesia espinal. La gran superficie corporal de la paciente embarazada, la apertura de
la viscera hueca y la pérdida de liquido amniotico, aumentan la pérdida de calor después
de la anestesia espinal, por lo tanto, la incidencia de temblores en la paciente obstétrica
sometida a cesarea es mayor (55%). La termorregulacion es dada por medio de
bioaminas, péptidos y receptores colinérgicos; existen farmacos que acttan sobre ellos.
Por el tipo de paciente a la que nos enfrentamos, existen muchas restricciones para el
uso de medicamentos, por lo que es util estudiar el uso de nuevos farmacos seguros en
esta poblacion. Este ensayo clinico aleatorizado tiene como objetivo evaluar la eficacia
de la Dexmedetomidina para el manejo del temblor postanestésico en comparacion con
el Ondansetrén. Se incluyeron 40 pacientes, género femenino, ASA 2-3, con edad
promedio de 25.4 afios, todas sometidas a cesarea, manejadas con anestesia
neuroaxial, con bloqueo subaracnoideo, las cuales presentaron temblor postanestésico;
el 50% de las pacientes Grupo A (20 pacientes) fueron manejadas con ondansetron 8
mg IV y el otro 50 % Grupo B (20 pacientes) con dexmedetomidina 0.3mcg/Kg (peso
real) IV. Se obtuvo un tiempo promedio de desaparicién del temblor, a partir de la
administracion del medicamento, de 20.2 minutos en el grupo A y 7.1 minutos en el
grupo B (p<0.0001). No se presentaron eventos adversos y no hubo eliminacion de
pacientes. Tanto la dexmedetomidina como el ondansetron son medicamentos efectivos
y seguros para el manejo del temblor postanestésico en la paciente embarazada o
puérpera inmediata. Se puede decir que la dexmedetomidina que es un medicamento de
reciente uso para este evento adverso, a dosis de 0.3mcg/Kg, tiene un efecto mas
rapido para la desaparicion del temblor en comparacion con el ondansetron, siendo

también un medicamento seguro, sin efectos adversos agregados, leves cambios en



frecuencia cardiaca y presion arterial, sin llegar a un compromiso hemodinamico y con

efectos de sedacion nulos.
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LISTA DE DEFINICIONES

Temblor: movimiento ritmico, involuntario secundario a contracciones
musculares en una o mas partes del cuerpo.

Superficie corporal: medicidbn antropométrica relacionada con dos datos
principales: el peso y la altura.

Termorregulacion: capacidad que tiene el organismo para regular su
temperatura.

Bioaminas: neurotransmisores que contienen el grupo radical NH2.
Comprenden las catecolaminas (dopamina, adrenalina, noradrenalina), los
indoles (serotonina), la acetilcolina y la histamina.

Péptidos: uno o mas aminoacidos unidos por enlaces quimicos.

Receptor colinérgico: Son receptores de acetilcolina. Existen dos tipos los
muscarinicos y los nicotinicos.

Opioide: sustancias enddgenas o exdgenas que tienen un efecto anélogo al
de la morfina y poseen actividad intrinseca.

Hipotermia: fendbmeno médico que se produce cuando la temperatura
corporal desciende y se ubica en valores inferiores a los normales. Se trata
de una caida involuntaria <35.2°C

Pir6geno: agente que produce aumento involuntario de temperatura.

Dolor: experiencia sensorial y emocional desagradable asociada a una lesion
real o potencial o descrita en los términos de dicha lesion

Alcalosis: elevacion de PH a nivel sanguineo.
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ANTECEDENTES

El temblor postanestésico es una complicacion frecuente de la anestesia; Se ha descrito
en la literatura que oscila entre 20 y 70% en anestesia general y 55% en anestesia
regional 3% Se cree que temblar aumenta el consumo de oxigeno y aumenta el riesgo
de hipoxemia; También puede aumentar las complicaciones postoperatorias y el dolor
del sitio quirdrgico- Los temblores generalmente se desencadenan por hipotermia. Sin
embargo, ocurre incluso en pacientes normo térmicos durante el periodo perioperatorio
).

La etiologia del temblor no se entiende lo suficiente y el estdndar de oro para el
tratamiento y la prevencion aun no se ha definido 5

El temblor tras la anestesia ha sido atribuido a lo largo de los afios a la redistribucion de
la temperatura central, desinhibicion de los reflejos espinales, dolor, disminucion de la
actividad simpatica, liberacion de pirdgenos, supresion suprarrenal, alcalosis respiratoria
y, con mas frecuencia, simplemente a escalofrios de termorregulacion en respuesta a la

hipotermia durante la cirugia @3-

FIGURA 1. REDISTRIBUCION DE TEMPERATURA
Vasoconstriccién—>anestesia—> vasodilatacion

. Central yon
“ -

“ Periférico E

En los seres humanos, la temperatura central se mantiene normalmente dentro de un
rango estrecho (36,5 °C - 37,5 ° C) conocido como el "umbral intermedio” o “zona termo-

neutra” @) Las temperaturas superiores a ese punto de ajuste iniciaran reacciones para
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reducir la temperatura corporal, mientras que las temperaturas inferiores a ese punto de
ajuste propagaran respuestas para aumentar la temperatura corporal ?- Se reconoce
gue tanto la anestesia regional como la general alteran la competencia de ese sistema

homeostatico y pueden terminar en varios grados de hipotermia G4

La hipotermia durante el periodo perioperatorio se define como una temperatura
sanguinea central por debajo de 36 ° C, que en la mayoria de los casos es inevitable,
por mlltiples factores anestésicos y quirtrgicos @ 28 La inhibicion directa de la
termorregulacion por los anestésicos, la disminucion del metabolismo, el contacto del
paciente con la atmosfera fria de los quiréfanos y la exposicion de la cavidad corporal

son las principales causas de hipotermia perioperatoria.

En comparaciéon con otros pacientes, la gran superficie corporal de la paciente
embarazada da lugar a una mayor pérdida de calor después de la anestesia espinal
durante la ceséarea. Ademas, el proceso Unico de pérdida de liquido amniético en la
cesérea, sin duda, debe ir acompafiado de pérdida de calor adicional. Por lo tanto, la
incidencia de temblores en la paciente obstétrica sometida a cesarea con anestesia

regional es alta V-

El monitoreo de la temperatura mediante el uso de la sonda timpanica es uno de los
mejores métodos confiables y el estandar de oro para el monitoreo de la temperatura

central no invasiva © 12

El temblor postanestésico es un movimiento involuntario oscilatorio de gran actividad
muscular que aumenta la produccion metabdlica de calor hasta 600% sobre el valor
basal. Se puede clasificar segun la escala de BSAS (Bedside shivering assessment
scale) (Escala de evaluacion de temblores al lado de la cama) (anexo 1), dependiendo

del grado de intensidad y los musculos involucrados 12

El temblor se produce cuando la regién predptica del hipotalamo se enfria 434 Las vias

eferentes del temblor se originan y descienden desde el hipotdlamo posterior. El

12



incremento en el tono muscular se relaciona con los cambios de temperatura en la
actividad neuronal en la formacidbn mesencefalica reticular en la region pontina

dorsolateral y la formacion medular reticular - 8 )
FIGURA 2. REGIONES DEL HIPOTALAMO

Nucleo

Area hipotaldmica
Nucleo paraventricular o
tico

lateral

Nucleo
ventromedial

Cuerpo

Nuacleo Area hipotalamica
supradptico anterior

El proceso de termorregulacién implica la interacciobn entre los termorreceptores
periféricos y centrales, integrando el centro de control (hipotdlamo) y los sistemas de
respuesta eferente, tanto autonémicos como conductuales @) Se puede decir que
responde a tres componentes: Las vias térmicas aferentes, la regulacion central y la
respuesta eferente. Estos componentes funcionan para mantener la termorregulacion
central normal. La principal defensa en contra de la hipotermia en los humanos incluye
la actividad vasomotora de la piel, la termogénesis no asociada a temblor, el temblor y la
sudoracion. La termorregulacion por medio del temblor es la ultima linea de defensa que
es activada s6lo cuando los cortocircuitos arteriovenosos como vasoconstriccion son

insuficientes para mantener la temperatura central @ )

FIGURA 3. TERMORREGULACION
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Se reconoce que la anestesia regional perturba la competencia de ese sistema
homeostético; El bloqueo intratecal disminuye este punto de ajuste en 0.5 ° C, lo que
conduce a vasoconstriccion y temblor por encima del nivel del bloqueo % 16)- Esta caida
en el umbral es directamente proporcional a la suma de segmentos espinales

blogqueados, bloqueo espinal de alto nivel y edades mas avanzadas

Como ya mencionamos la etiologia del temblor postoperatorio no esté clara. Los agentes
farmacoldgicos siguen siendo el modo de tratamiento mas popular para los temblores
postanestésicos 12 Los enfoques no farmacolégicos, como mantener la temperatura
ambiente y calentar mantas de aire e infusiones intravenosas, siguen siendo medidas

preventivas efectivas para los temblores postoperatorios (13-

Como complicacion anestésica los temblores provocan: un aumento de la actividad
metabdlica y un aumento en el consumo de oxigeno que conduce a una hipoxia arterial
que puede aumentar el riesgo de isquemia miocardica, aumento de la presion
intracraneal, presion intraocular y aumento del dolor. Los efectos adicionales son dados
por la liberacion de noradrenalina, aumentando el gasto cardiaco, la resistencia vascular
periférica, la produccion de diéxido de carbono y la acidosis lactica 14 1% Ademas, los
temblores impiden la adecuada monitorizacion del electrocardiograma, la saturacion de

oxigeno y presion arterial 4

Por tanto, el tratamiento farmacolégico es imperativo y existen numerosos farmacos
eficaces para prevenir y/o detener el temblor postanestésico. En general, los agentes
mas comunmente utilizados pertenecen a las siguientes clases: analgésicos opioides, a2
agonistas, agonistas de serotonina (5-hidroxitriptamina [5-HT]), antagonistas de N-metil-
D-aspartato (NMDA), sulfato de magnesio y como rescate en temblor refractario o de

dificil control los agentes de bloqueo neuromuscular y algunos inductores anestésicos.
7).
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La administracion de sulfato de magnesio intravenoso, 4gr en bolo (nivel sérico objetivo,
3-4 mg/dL) reduce el tono del musculo liso y la vasodilatacion subsiguiente, lo que lleva
a una menor incidencia de temblor, asi mismo en la paciente obstétrica ocasiona atonia
uterina e hipotension por lo que no es un medicamento indicado para este padecimiento
en esta poblacion. El sulfato de magnesio también puede proporcionar beneficios
adicionales en pacientes con lesion cerebral a través de su aparente propiedad
neuroprotectora como antagonista de NMDA (usado en preeclampsia severa). La
magnitud del efecto de la reduccién de los temblores puede ser menor que la de otros

agentes farmacoldgicos (8)

La ketamina también se ha investigado para este padecimiento; Los bolos de dosis bajas
(0.5-0.75 mg / kg) han demostrado eficacia en la prevencion y el tratamiento del temblor.
Sin embargo, hay una escasez de literatura que discuta el uso de ketamina, se menciona

que es eficaz pero no es superior a la meperidina o la dexmedetomidina-(18)

Los analgésicos opioides se usan ampliamente para reducir los temblores. Mayormente
por su efecto en el receptor Kappa. La morfina a dosis altas, el fentanilo, el alfentanilo y
la meperidina se utilizan con mayor frecuencia, siendo la meperidina quizas la mas eficaz
(20 |a meperidina reduce el umbral del temblor casi dos veces mas que el umbral de
vasoconstriccion; esto contrasta claramente con otros farmacos analgésicos y sedantes,
incluidos propofol, dexmedetomidina y midazolam *9- También se ha demostrado el
control con tramadol por su unidén a receptores opioides y su antagonismo parcial de
receptores 5HT pero la depresion respiratoria, la disnea, mareos, somnolencia y
rubefaccion asociada a la sinergia con la morfina intratecal en la paciente obstétrica hace

gue las dosis sean fraccionadas, disminuyendo el efecto y por lo tanto limitando su uso
(20).

Multiples antagonistas de 5-HT han demostrado eficacia para reducir los temblores,
incluidos buspirona, tramadol y ondansetron. Se ha demostrado que una sola dosis de

ondansetron (0.15mg/kg) es Util para prevencion y tratamiento del temblor (8)

15



El ondansetrén es un antagonista especifico de 5-HT3 que generalmente se recomienda
para la prevencion y el tratamiento de las nauseas y los vomitos durante o después de
la cirugia. Estudios previos han demostrado que la serotonina (5-HT), juega un papel en
la neurotransmision y control del temblor. Por tanto, el ondansetron podria afectar la
termorregulacion perioperatoria. No se ha aclarado el mecanismo detallado por el cual
los antagonistas de 5-HT3 actian en la regulacion de la temperatura corporal y la
prevencion del temblor, pero podria estar relacionado con el efecto inhibidor de la
recaptacion de serotonina en la regién predptica anterior del hipotdlamo, es decir en la

termorregulacion a nivel central Y-

Cabe sefalar que el temblor después de la anestesia general tiene diferente
fisiopatologia en comparacion al temblor que siguen a la anestesia neuroaxial; porque la
anestesia general solo afecta el control termorregulador central, mientras que la
anestesia neuroaxial afecta la termorregulacion central y periférica, como resultado,
debido a su mecanismo, el ondansetrén tiene un efecto parcial anti-temblor en pacientes

manejados con anestesia neuroaxial @b

La dexmedetomidina es un potente y un alto seleccionador agonista de los
adrenoceptores a-2 con propiedades simpaticoliticas, sedativas, amnésicas y
analgésicas que ya ha sido descrito como un suplemento util y seguro en varias

aplicaciones clinicas, entre ellas el manejo de temblor postanestésico (22 23.24.25,26 27,28
.29 ,30).

Los subtipos de receptor a-2 especificos median los diversos efectos farmacodindmicos
de la dexmedetomidina. Por ejemplo, el agonismo en el receptor a-2a parece promover
la sedacion, hipnosis, analgesia, simpaticolisis, neuroproteccion e inhibicion de secrecion
de insulina. El agonismo en el receptor a-2b anula el temblor, genera la analgesia en el
cordon espinal e induce a la vasoconstriccion en las arterias periféricas. El receptor a-2c
estd asociado a la modulacion del procesamiento de la cognicion sensorial, estado

mental y actividad motora inducida por estimulantes y la regulacion del flujo de epinefrina

16



de la médula adrenal. Estos son activados dependiendo de la dosis administrada (2 23
24, 25 Se supone que la estimulacion de los receptores a-2b, con dosis bajas del
medicamento, en el masculo liso vascular sea la causa de un aumento leve de la presion
sanguinea. El aumento de la presion sanguinea puede ser atenuado por una infusién
lenta, por lo que se considera que la dexemedetomidina en dosis bolo aumenta las RVS

y en infusion las disminuye (2 23).

Un bolo unico intravenoso de dexmedetomidina, a una dosis de 0.3 pg.kg, administrado
en 1-2 minutos, es eficaz en el tratamiento de los temblores postanestésicos, con
escasos 0 nulos cambios hemodinamicos y sin efecto de sedacion 23

Incluso se ha encontrado efecto antiemético de la dexmedetomidina, en las pacientes
obstétricas cuando se usa a dosis bajas (% 23.24. 25,26, 27). En |a paciente obstétrica la
administracion de dexmedetomidina intravenosa a dosis menores de 0.5mcg/kg reduce
los eventos adversos, como temblor y prurito posoperatorios. La administracion
intraoperatoria de dexmedetomidina disminuye la necesidad de analgésico y antiemético

de rescate (26. 28, 29.30).
Hay pocos estudios que evallan el uso de dexmedetomidina y ondansetron por separado

para el tratamiento del temblor postanestésico en pacientes bajo anestesia espinal,

mientras que no hay estudios que comparen directamente los dos farmacos 8)
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JUSTIFICACION

La paciente obstétrica constituye un reto para el anestesidlogo, y el temblor
postanestésico es un evento adverso de nuestro manejo anestésico, el cual debe de
tener una resolucion rapida y con nulos o minimos efectos secundarios. La operacion
cesérea es un procedimiento muy comun, en la paciente obstétrica, en nuestro medio,
en promedio se realizan de 3-4 cesareas por dia, asi como los medicamentos propuestos
en este estudio para tratar el temblor postanestésico son de uso cotidiano en la practica
de la anestesiologia en el Hospital Central. Contamos con los medios y el personal
entrenado y calificado para la monitorizacion, la administracion y vigilancia de los
medicamentos propuestos. Actualmente, no existe un tratamiento eficaz para prevenir o
controlar el temblor postanestésico de las pacientes sometidas a la operacién cesarea
gue presentan este evento adverso, sin embargo existen estudios en la literatura que
apoyan el uso de la dexmedetomidina y ondansetrén por separado. La utilizacion de
dexmedetomidina seria un nuevo manejo del temblor postanestésico de origen central
dentro de nuestra institucion.

El manejo del temblor postanestésico con dexmedetomidina estda poco estudiado en
nuestra institucion incluso a nivel nacional y mundial. Los medicamentos propuestos son
seguros para la paciente obstétrica, la cual se encontrard en un entorno controlado, con
todo el material y el personal capacitado para resolver en caso de complicaciones. Este
estudio brindara informacién acerca de nuevas opciones de tratamiento farmacolégico
eficaz del temblor postanestésico y que puede implementarse en el Hospital Central Dr.
Ignacio Morones Prieto.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Tendra mayor eficacia el uso de Dexmedetomidina, para el tratamiento del temblor
postanestésico vs el Ondansetron, administrados por via intravenosa, en la paciente que

es sometida a cesarea bajo anestesia regional?

18



HIPOTESIS

El manejo del temblor postanestésico con Dexmedetomidina intravenosa es mas eficaz
en cuanto a menor tiempo para desaparicion de éste, en pacientes sometidas a cesarea

bajo anestesia regional.

OBJETIVOS

e Objetivo general. Evaluar la eficacia de la Dexmedetomidina para el manejo del
temblor postanestésico en comparacion con el Ondansetron, ambos por via
intravenosa, en la paciente obstétrica que es sometida a cesarea bajo anestesia

regional.

e Objetivos especificos: Evaluar el tiempo de desaparicion del temblor postanestésico
posterior a la administracion de cada uno de los medicamentos y si hay recidiva de

éste.
e Objetivos secundarios. Correlacionar grado de temperatura y resolucion del temblor

de acuerdo al medicamento utilizado segun sea el caso. Determinar efectos

adversos.

SUJETOS Y METODOS

Disefno del estudio.

Tipo de estudio: Ensayo Clinico Aleatorizado

Metodologia.
Lugar de realizacion: HCIMP
Universo de estudio: Paciente obstétrica sometida a cesarea

Criterios de seleccién:

19



Inclusion:

Aceptacion de consentimiento informado

Obstétrica sometida cesarea programada o de urgencia

ASA II- 1l

Anestesia regional: BSA (bupivacaina hiperbarica + morfina 1mcg/kQ)
Temblor grado: > 1 (Escala BSAS)

18-45 anos

Exclusion

Inestabilidad hemodinamica
Cardiopatia/ bradicardia sinusal
Alergia a alguno de los medicamentos
Enfermedad psiquiatrica

Hipotermia <35.2°c (medido por temperatura timpanica)

Eliminacion

Uso de ondansetrén de rescate para manejo de NVPO o como
premedicacion.

Uso de Tramadol, Fentanil o Ketamina para analgesia postoperatoria.
Infusion de sulfato de magnesio.

Hemorragia obstétrica (>1000ml)

Necesidad de convertir la técnica anestésica a Anestesia General.

Revocaciéon de consentimiento informado.

Variables en el estudio

Variable Dependiente: DESAPARICION DEL TEMBLOR
Variable Independiente:

1. TRATAMIENTO:

—~>Manejo con dexmedetomidina intravenosa

—>Manejo con ondansetron intravenoso
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2. TIEMPO DE DESAPARICION DEL TEMBLOR
->5-70 minutos.

Cuadro de Variables:

Dependiente

_ Definicion Valores ) Tipo de
Variable _ ) Unidades _
operacional posibles variable
o O=Desaparece
Movimientos o
TEMBLOR 1=no N/A Dicotomica

involuntarios
desaparece

Independiente

Medicamento O=vy _ _
TRATAMIENTO N/A Dicotdmica
usado 1=x
Periodo _ .
TIEMPO 1-70 Minutos Continua

determinado

Tipo de muestreo:
Muestreo probabilistico.

Prolectivo.

Caélculo del tamafio de la muestra

->Variable de respuesta: ordinal (regresién logistica ordinal)

—>Grados de libertad: 2

—>Frecuencia esperada del evento: 55%

—>Bibliografia: Gaofeng Y., Shangyi J. , Jinghui C. , Weifeng Y. , Xingrong Song. The
Effects of Novel a 2-adrenoreceptor Agonist Dexmedetomidine on Shivering in Patients
Underwent Caesarean Section. Biosci Rep , febrero 2019; 39 ¥ BSR20181847
—>Modelo: logistico

(2GL x 10 0 20) / 0.55 = 36-72pacientes
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Método de aleatorizacién: Si aplica> de acuerdo al software estadistico

Método de cegamiento.

El Anestesiologo 1 sera el encargado de la preparacion del medicamento, por lo tanto
sera el Unico que conozca la lista de aleatorizacion, mientras que el Anestesiélogo 2
desconoceré esta lista y tinicamente sera el responsable de aplicar, valorar el temblor,
realizar el registro de signos vitales y horarios, asi como la vigilancia de complicaciones.

De igual manera el paciente desconocera el grupo de estudio asignado.

Plan de trabajo

1. Contar con la paciente que cumpla los criterios de inclusion

2. Mantener la temperatura de la sala de operaciones a 20 ° C — 24 ° C (ajustando
temperatura de acondicionadores de aire).

3. Antes del bloqueo intratecal, cada paciente que sea hidratada con liquidos
parenterales debera ser con soluciones tibias.

4. Realizar el bloqueo subaracnoideo con bupivacaina hiperbarica al 0,5% y morfina
a Imcg/kg.

5. Colocar a la paciente en posicion supina y oxigeno suplementario por puntas
nasales.

6. Registrar signos vitales basales (FC, TA, FR, SAT y temperatura: membrana
timpénica) previo y posterior al BSA.

7. Mantener liquidos intravenosos tibios durante todo el transquirdrgico y todas las
pacientes estaran cubiertos con una sola manta estandar (sabana).

8. En el momento en el que se presente el temblor y previo a la aplicacién del
medicamento, se tomaran y registraran signos vitales (FC, TA, FR, Saturacion de
02 y temperatura).

9. Se iniciara la administracion del medicamento indicado, independientemente del
momento de inicio del temblor el medicamento se aplicara posterior a la obtencién

del producto.
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10.Los medicamentos seran preparados por personal de anestesiologia
(anestesidlogo 1), quien tendra previa capacitacion y conocimiento de lista de
aleatorizacion, (ondansetron 8 mg IV en 20cc SS vs dexmedetomidina 0.3mcg/kg
(peso real) en 20 cc SS)

11.Se iniciard la administracion del medicamento a cargo del servicio de
anestesiologia (anestesidlogo 2), el medicamento se debera administrar en bolo
en 1 minuto.

12. Se tomara el tiempo posterior al termino de administracion del medicamento
(inmediatamente después) hasta la desaparicién del temblor (la evaluacién sera
Unicamente visual por parte del personal de anestesiologia).

13. Se registraran nuevamente signos vitales, posterior a la desaparicion del temblor.

14.Se debe valorar continuamente a la paciente hasta 60 minutos posterior a la
aplicacién del medicamento para registrar casos de recidiva del temblor o efectos
adversos a los medicamentos.

15.Todo sera registrado en formato para recabar datos.

Recursos humanos y materiales

->Recursos humanos:

Asesores clinicos: asesoria clinica

Asesor metodoldgico: asesoria metodologica.

Asesor estadistico: asesoria estadistica, proporcionara lista de aleatorizacion.
Personal de anestesiologia (Adjuntos y residentes): preparacion del medicamento
(anestesidlogo 1), manejo anestésico, aplicacion del medicamento, vigilancia y registro
(anestesidlogo 2).

Personal de enfermeria: proporcionara el material necesario

—>Recursos materiales:

Medicamentos:

Dexmedetomidina (ampula 200mcg/2ml)
Ondansetron (d&mpula 8mg/4ml)

Atropina (d&mpula 1mg/ml)
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Cloropiramida (d&mpula 20mg/2ml)
Hidrocortisona ( frasco 100mg)
Epinefrina (ampula 1mg/ml)
Equipos de venoclisis

Solucion salina

Jeringas 20cc

Magquina de anestesiologia
Equipo de Monitorizacion (tipo 1)

Capacitacién de personal
Capacitacion de personal: si
Adiestramiento de personal: si

A todo el personal de anestesiologia. Adjuntos y residentes.

Financiamiento:

Interno

No se generardn gastos adicionales al Hospital ni al paciente que acepte participar en el
estudio, ya que los recursos tanto de medicamentos, como soluciones y equipos de
bomba estan disponibles en el Hospital Central y son utilizados normalmente por el

servicio de Anestesiologia para llevar a cabo procedimientos quirargicos.

ANALISIS ESTADISTICO

Estudio clinico controlado aleatorizado. Se realizar4d una aleatorizacion simple por
bloques de 4 usando el paquete estadistico R v.3.4.4. El codigo de aleatorizacion sera
resguardado por un investigador que no estara involucrado en el reclutamiento de los
pacientes. EI mismo investigador preparara sobres opacos sellados y numerados en
forma consecutiva que contendran el tratamiento que recibird el paciente; el mismo
investigador sera quién realice el vaciado a la base de datos, va a estar cegado al

tratamiento. Los sobres seran abiertos al momento de recibir al paciente en quiréfano.
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Se realizara una prueba de rangos de Wilcoxon para identificar diferencias en la mediana

del tiempo de estancia como objetivo primario.
Como objetivos secundarios se comparara la tasa de complicaciones entre los grupos y
la tasa de conversion de una modalidad terapéutica a otra a través de pruebas de Chi

cuadrada o Fisher, segun sea apropiado

De igual forma se comparara el costo de estancia hospitalario a través de pruebas de

ANOVA para determinar si existe reduccion del mismo.

ASPECTOS ETICOS

El estudio no viola los principios éticos establecidos, siguiendo las recomendaciones de
la Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012 sobre los criterios para la ejecucion de
proyectos de investigacion para la salud en seres humanos publicada en el Diario Oficial
de la Federacién y la Ley General de Salud de los Estados Unidos Mexicanos en materia
de investigacion para la salud Titulo 1ero, Capitulo Unico, articulo 17. Asi como a las
normas para investigacion de la conferencia de Helsinky de 1964 y su revision en el 2013
y Declaracion de Helsinki de la Asociacibn Médica Mundial en su ultima versiéon de
Fortaleza 2013.

El protocolo se sometera a autorizacion de los Comités de Investigacion y de Etica en
Investigacion del mismo Hospital. Los datos obtenidos estaran en resguardo, asi como
los resultados obtenidos del analisis estaran codificados, de acuerdo con la ley de
proteccion de datos personales en posesion de sujetos obligados. Esto garantiza la
confidencialidad de la informacion, los resultados seran reportados en conjunto, de

manera que no sera posible identificar individualmente cada uno de los casos.

>Esta investigacion: Investigacion con riesgo minimo:

Estudios prospectivos que emplean el riesgo de datos a través de procedimientos
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comunes en examenes fisicos o psicologicos de diagndsticos o tratamiento rutinarios.
Investigacion con medicamentos de uso comun, amplio margen terapéutico, autorizados
para su venta, empleando las indicaciones, dosis y vias de administracion establecidas.
Se administraran medicamentos autorizados para su uso en la anestesiologia, asi mismo
se emplearan técnicas y tratamientos anestésicos ya previamente estudiados y avalados

mundialmente.

REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD EN MATERIA DE
INVESTIGACION PARA LA SALUD @1

De los Aspectos Eticos de la Investigacién en Seres Humanos

ARTICULO 13.-En toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de estudio,
deberan prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccién de sus derechos
y bienestar.

ARTICULO 14.- La Investigacion que se realice en seres humanos debera desarrollarse

conforme a las siguientes bases:
|. Se ajustard a los principios cientificos y éticos que la justifiquen;

Il.- Se fundamentara en la experimentacion previa realizada en animales, en laboratorios

0 en otros hechos cientificos.

lll.- Se debera realizar s6lo cuando el conocimiento que se pretenda producir no pueda

obtenerse por otro medio idéneo;

IV.- Deberan prevalecer siempre las probabilidades de los beneficiados esperados sobre

los riesgos predecibles;

V.- Contar& con el consentimiento informado y por escrito del sujeto de investigacion o

Su representante legal, con las excepciones que este Reglamento sefala;
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VI.- Debera ser realizada por profesionales de la salud a que se refiere el articulo 114 de
este Reglamento, con conocimiento y experiencia para cuidar la integridad del ser
humano, bajo la responsabilidad de una institucion de atencion a la salud que actle bajo
la supervision de las autoridades sanitarias competentes y que cuente con los recursos
humanos y materiales necesarios, que garanticen el bienestar del sujeto de

investigacion;

VII. Contaréa con el dictamen favorable de las Comisiones de Investigacion, ética y la de

Bioseguridad, en su caso, y

VIII. Se llevar4 a cabo cuando se tenga la autorizacién del titular de la institucién de
atencion a la salud y, en su caso, de la Secretaria, de conformidad con los articulos 31,
62, 69, 71, 73, y 88 de este Reglamento.

ARTICULO 15.- Cuando el disefio experimental de una investigacion que se realice en
seres humanos incluya varios grupos, se usaran métodos aleatorios de seleccion para
obtener una asignaciéon imparcial de los participantes en cada grupo y deberan tomarse

las medidas pertinentes para evitar cualquier riesgo o dafo a los sujetos de investigacion.

ARTICULO 16.- En las investigaciones en seres humanos se protegera la privacidad del
individuo sujeto de investigacion, identificAndolo sélo cuando los resultados lo requieran

y éste lo autorice.

ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de que
el sujeto de investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata o tardia del
estudio. Para efectos de este Reglamento, las investigaciones se clasifican en las
siguientes categorias;

e Investigacion sin riesgo

e Investigacién con riesgo minimo

e Investigacion con riesgo mayor que el minimo
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ARTICULO 18.- El investigador principal suspendera la investigacion de inmediato, al
advertir algun riesgo o dafio a la salud del sujeto en quien se realice la investigacion.
Asimismo, serd suspendida de inmediato cuando el sujeto de investigacién asi lo

manifieste.

ARTICULO 19.- Es responsabilidad de la institucion de atencion a la salud proporcionar
atencién médica al sujeto que sufra algun dafo, si estuviere relacionado directamente

con la investigacion, sin perjuicio de la indemnizacion que legalmente corresponda.

ARTICULO 20.- Se entiende por consentimiento informado el acuerdo por escrito,
mediante el cual el sujeto de investigacion o, en su caso, su representante legal autoriza
su participacion en la investigacion, con pleno conocimiento de la naturaleza de los
procedimientos y riesgos a los que se someterd, con la capacidad de libre eleccion y sin

coaccion alguna.

ARTICULO 22.- El consentimiento informado debera formularse por escrito y debera

reunir los siguientes requisitos:

|. Ser& elaborado por el investigador principal, indicando la informacién sefialada en el

articulo anterior y de acuerdo a la norma técnica que emita la Secretaria;

Il.- Sera revisado y, en su caso, aprobado por la Comisién de ética de la institucion de

atencion a la salud;

lll.- Indicar& los nombres y direcciones de dos testigos y la relacion que éstos tengan con

el sujeto de investigacion;

IV. Debera ser firmado por dos testigos y por el sujeto de investigacién o su representante
legal, en su caso. Si el sujeto de investigacion no supiere firmar, imprimira su huella

digital y a su nombre firmara otra persona que €l designe, y

V. Se extendera por duplicado, quedando un ejemplar en poder del sujeto de

investigacion o de su representante legal.
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DECLARACION DE HELSINKI

Reconociendo los defectos del Cédigo de Nuremberg, la Asociacion Médica Mundial cre6
la Declaracion de Helsinki en 1964. Considerada por muchos como el primer estandar
mundial de investigacion biomédica, este documento proporciona proteccion adicional a
personas con autonomia limitada e insiste que los médicos e investigadores que aceptan

SUS propios pacientes sean precavidos.

La Declaracion de Helsinki ha sido promulgada por la Asociacion Médica Mundial (WMA)
como un cuerpo de principios éticos que deben guiar a la comunidad médica y otras
personas que se dedican a la experimentacion con seres humanos. Su autoridad emana
del grado de codificacion interna y de la influencia que ha ganado a nivel nacional e

internacional.
Principios basicos

El principio basico es el respeto por el individuo (Articulo 8), su derecho a la
autodeterminacion y el derecho a tomar decisiones informadas (consentimiento
informado) (Articulos 20, 21 y 22) incluyendo la participacion en la investigacion, tanto al
inicio como durante el curso de la investigacion. El deber del investigador es solamente
hacia el paciente (Articulos 2, 3y 10) o el voluntario (Articulos 16 y 18), y mientras exista
necesidad de llevar a cabo una investigacion (Articulo 6), el bienestar del sujeto debe ser
siempre precedente sobre los intereses de la ciencia o de la sociedad (Articulo 5), y las
consideraciones éticas deben venir siempre del analisis precedente de las leyes y

regulaciones (Articulo 9).
Principios operacionales

La investigacién se debe basar en un conocimiento cuidadoso del campo cientifico
(Articulo 11), una cuidadosa evaluacion de los riesgos y beneficios (Articulos 16 y 17), la
probabilidad razonable de un beneficio en la poblacion estudiada (Articulo 19) y que sea
conducida y manejada por investigadores expertos (Articulo 15) usando protocolos

aprobados, sujeta a una revision ética independiente.

Se basa esta investigacion en el respeto al paciente, al derecho de tomar la decision de

ser parte del estudio e informare sobre todo lo plasmado en el consentimiento informado.
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RESULTADOS

Se incluyeron 40 pacientes, género femenino, ASA 2 y 3, con edad promedio de 25.4

afnos, todas sometidas a cesarea, manejadas con anestesia neuroaxial, con bloqueo

subaracnoideo, las cuales presentaron temblor postanestésico; el 50% de las pacientes

Grupo A (20 pacientes) fueron manejadas con ondansetron 8 mg IV y el otro 50 % Grupo

B (20 pacientes) con dexmedetomidina 0.3mcg/Kg (peso real) IV. Se obtuvo un tiempo

promedio de desaparicion del temblor, a partir de la administracion del medicamento, de

20.2 minutos en el grupo Ay 7.1 minutos en el grupo B (p<0.0001). No se presentaron

eventos adversos, no hubo eliminacion de pacientes. Se registraron cambios en

frecuencia cardiaca en el 20% de pacientes del grupo Ay 25% del grupo B y en presion

arterial 10% en el grupo A y 5% en el grupo B. Sin cambios significativos en la

temperatura central en ninguno de los grupos de estudio.

Tablal. GENERALIDADES

Género

100% femenino

Procedimiento

100% cesarea

Tipo anestesia

100% Bloqueo subaracnoideo

Pacientes eliminadas

Ninguna

Tabla 2. CARACTERISTICAS DE GRUPOS

Grupo A Promedios
(ondansetron)
Edad Peso Edad Peso
24.5 afios 71.7 kg 26.4 ainos 70.3 kg

Tabla 3. TIEMPO DE DESAPARICION DEL TEMBLOR (MINUTOS)

GRUPO A
MIN: 8 MIN: 4
1QU: 13.75 1QU: 6
MEDIANA: 19.5 MEDIANA: 7
PROMEDIO: 20.2 |PROMEDIO: 7.1
3 QU: 25 3QU: 8.1
MAX: 50 MAX 11
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Grafica 1. TIEMPO DE DESAPARICION DEL TEMBLOR (MINUTOS)
COMPARATIVO

Tabla 4. DISMINUCION >20% DE LA FRECUENCIA CARDIACA
GRUPO A
4 (20%) 5 (25%)

]

Tabla 5. DISMINUCION >20% DE LA PRESION ARTERIAL

GRUPO A
2 (10%) 1 (5%)
Tabla 6. SEDACION
GRUPO A
0

Tabla 7. RECIDIVA DEL TEMBLOR (60 MIN)
GRUPO A
1

Tabla 8. EVENTO ADVERSO
GRUPO A
0

Tabla 9. CAMBIOS DE TEMPERATURA
comparacién de temperatura:
inicial vs inicio del temblor vs desaparicion del temblor

GRUPO A

4 0.5°C Jo5°C 4 0.5°C 10.5°

0 0 0 0




DISCUSION

La dexmedetomidina es un medicamento recientemente sometido a investigacion en
relacion a su uso en algunas intervenciones anestésicas, refiriéndonos al temblor
postanestésico, existe poca literatura que compare la efectividad y la eficacia de este
medicamento con el resto de farmacos cominmente usados en el manejo de ésta
complicacion. Los estudios comparativos encontrados en la literatura hacen referencia al
uso de dexmedetomidina en comparacion con meperidina y ondansetron, como
mencionan Makram y colaboradores, el uso de la dexmedetomidina para el temblor
postanestésico es efectivo al igual que los otros medicamentos, sin embargo las dosis
utilizadas en la mayoria de los estudios son mayores a 0.5mcg/Kg por lo que la presencia
de efectos secundarios indeseados se reportan en la mayoria de los articulos,
disminuyendo el uso de este farmaco; por esta razon la dosis utilizada en este estudio,
con referencia en la bibliografia de Abdel-Ghaffar y colaboradores, donde se estandarizé
la dosis de 0.3mcg/kg, nos permitio tener efectividad para la desaparicion del temblor
con minimos efectos secundarios. Con referencia al tiempo resolucién de la complicaciéon
no esté descrita en la literatura con ninguno de los medicamentos anteriormente usados;
lo que hace atractivo el uso de dexmedetomidina, por su rapido efecto; el cual es

secundario a su farmacocinética y farmacodinamia.

LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION

El temblor postanestésico cuenta con una etiologia aun no definida, siendo atribuido a
diferentes origenes, lo que dificulta establecer un tratamiento y prevencién adecuados.
Las pacientes incluidas en este ensayo clinico, tuvieron caracteristicas homélogas en los
dos grupos, por lo que seria interesante analizar la respuesta al tratamiento en diferentes
grupos de pacientes, asi como incrementar el tamafio de muestra que permitan
correlacionar los hallazgos en este y otros estudios.
Dentro de las limitaciones de este estudio, tuvimos las derivadas como consecuencia de

la pandemia a nivel mundial, nacional y en nuestro estado por COVID-19.
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Este estudio puede representar la primera fase de investigacion del tratamiento del
temblor postanestésico de la paciente obstétrica, sometida a la operacion cesarea,
dentro de nuestra institucion. Nos brinda informacion acerca de nuevas opciones de
tratamiento farmacoldgico eficaz del temblor postanestésico en la paciente obstétrica
sometida a operacion cesarea bajo anestesia regional y que puede implementarse en el

Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto.

CONCLUSIONES

Tanto la dexmedetomidina como el ondansetron son medicamentos efectivos y seguros

para el manejo del temblor postanestésico en la paciente embarazada o puérpera
inmediata.

Se puede decir que la dexmedetomidina que es un medicamento de reciente uso para
esta complicacion anestésica.

A dosis de 0.3mcg/Kg, intravenosa, tiene un efecto mas rapido para la desaparicion del
temblor en comparacién con el ondansetron.

Siendo también un medicamento seguro, sin efectos adversos agregados, leves cambios
en frecuencia cardiaca y presion arterial, sin llegar a un compromiso hemodinamico y

con efectos de sedacién nulos.
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ANEXOS

ESCALA DE EVALUACION DE TEMBLORES A LADO DE LA CAMA

PUNTUACION | GRADO DEFINICION
0 NADA No temblor notable
1 LEVE Los temblores localizados en el cuello / toérax

pueden verse solo como un artefacto en el ECG
0 sentirse por palpacion

2 MODERADO | Afectacidn intermitente de las extremidades
superiores +/- torax
3 SEVERO Temblores generalizados o temblores sostenidos

de las extremidades superiores / inferiores
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DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA EL PACIENTE
HOSPITAL CENTRAL “DR. IGNACIO MORONES PRIETO"
DIVISION DE ANESTESIOLOGIA,
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Uso de Dcxmoduomldm of—n_oomponcwn-con Ondansetron Intravenosos on el tratamiento del
tomblor postanestésico en pacientes sometidas a cesérea bajo anestesia regional. Ensayo
clinico aleatorizado.
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La Division de Anestesiologia del Hospital Central “Dr. Ignacioc Morones Prieto”
pretende realizar un protocolo de investigacion con el cbjetivo de evaluar la
eficacia de la Dexmedetomidina para el manejo del tembior postanestésico en
comparacién con el Ondansetron , adminsitrados de manera intravenosa, en la
paciente obstéltrica que es sometida a cesarea. Ensayo clinico aleatorizado.

Usted ha sido invitada a participar en este estudio ya que cumple con los criterios
necesarios para pan.lclpar en el estudio. Se incluirdn pacientes entre 18 y 45 afios
que sean sometidas cesarea programada o de urgencia, Realizandose en el drea
de Tococirugia del Hospital Central *Dr. Ignacio Morones Prieto”, iniciando en la
fecha de aprobacion del protocolo, durante el afio 2020-2021.

Informacion para el paciente

Como ya le informé su médico tratante usted requiere una cirugia llamada cesarea
para resolucion de su embarazo. Para la cirugia se requiere el uso de
procedimientos anestésicos (anestesia) y si existen complicaciones derivadas de
ella, el tratamiento de las mismas. La anestesia son un grupo de procedimientos
que van encaminados a controlar el dolor y las reacciones del organismo ante una
cirugia, asi como algunas complicaciones durante ésta. Estos procedimientos ya
fueron debidamente explicados e incluyen monitorizacién, aplicacion de una
anestesia espinal (en la columna) y administracion de medicamentos por la vena.

Estos procedimientos mencionados anteriormente, son procedimientos que usted
requiere para la resolucion de su embarazo y son independientes a su
participacion en este estudio, Por lo que usted tuvo gue haber firmado un
consentimiento previamente para la cirugia y anestesia, que se le realizara.

Otro de los procedimientos que no siempre es utilizado es la administracién de
medicamentos por la vena para el tratamiento de una complicacién anestésica,
llamada temblor intraoperatorioc postanestésico. El objetivo del uso de estos
medicamentos es disminuir la incomodidad de usted como paciente al presentar el
temblor y evitar el desarrollo de las complicaciones secundarias gue el temblor
puede desencadenar.

Los medicamentos que se usaran son el Ondansetron o la Dexmedetomidina que
son de uso rutinario en anestesiologia, seguros y con amplio estudio en este tipo
de cirugia, en pacientes como usted y en especifico para el uso de esta
complicacion anestésica. Estos medicamentos, a las dosis a las que los usaremos,
lo que hacen es que ayudan a desaparecer el temblor. Se aplicaran posterior al
nacimiento de su bebé, para que no haya ningun efecto sobre el
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Participacion o retiro:

Su participacion en este estudic es absolutamente voluntaria y usted ha sido
invitada a participar debido a que cuenta con las caracteristicas necesarias para
ser incluida en este estudio. Si usted desea participar, firmara el consentimiento
informado, al inicio de su procedimiento, independientemente de si llega a
presentar o no dicha complicacién.

Usted esta en la libertad de negarse a participar en este estudio de investigacion;
pero si decide participar, en cualquier momento y sin necesidad de dar ninguna
explicacion, usted puede revocar o anular el consentimiento que ahora firma. Si
decide terminar su participacion en este estudio, debera manifestarlo a la Dra.
Maria Guadalupe Vazquez Hernandez indicando que ya no desea participar en el
estudio. La decision de participar o no, no afectara de ninguna forma el trato
médico que reciba en la institucion ni interferira con su tratamiento. En caso de no
estar de acuerdo o tener alguna duda referente a este protocolo pueden contactar
al comité de ética en investigacion de esta institucion

Procedimientos a los que se sometera la paciente

Su participacion en este estudio de investigacion es completamente voluntaria y si
usted acepta participar, le pediremos que lea cuidadosamente el presente
documento de consentimiento informado y que haga todas las preguntas
necesarias al meédico investigador responsable, la Dra, Maria Guadalupe
Vazquez Hernandez, para que pueda resolver sus dudas. Cuando ya no tenga
alguna duda con respecto a lo que se hara en este estudio, le pediremos que firme
su aceptacion de participar al final de este documento. y le pediremos nos
proporcione informacion general como su nombre, edad. peso, estatura, alergias,
enfermedades de importancia, en una entrevista de aproximadamente 15 minutos,
que realizara el Dra. Liliana Medina Aguilar y/u otro Anestesiologo en este
hospital, por lo que sera necesario revisar su expediente clinico. Para mantener
sus datos andnimos, se le asignara un codigo con el que unicamente los médicos
investigadores que participan en este estudio podran saber su identidad.

Para llevar a cabo este estudio se formaran 2 grupos, uno en el cual se administre
a) Dexemedetomidina intravenosa y otro donde se administre Ondansetron
intravenoso.

Al llegar a la sala de quirofano se le realizaran los siguientes procedimientos: o
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. Se mantendra la temperatura de la sala de operaciones a 20 " C -24 ° C

(ajustando temperatura de acondicionadores de aire).

Toma y registro de signos vitales (ritmo cardiaco, presion arterial, frecuencia
respiratoria, oxigenacién en la sangre y temperatura). La toma y registro de los
signos vitales es un procedimiento rutinaric en anestesiologia, y se realizan a
todos los pacientes de manera frecuente durante toda la cirugia.

Antes del bloqueo espinal, sera hidratada con liquidos parenterales (suerc) con
soluciones tibias. "

Se le administraran medicamentos via intravenosa, los cuales se administran
de manera rutinaria a los pacientes que son sometidos a cirugia
independientemente si acepta participar en el protocolo o no. Dichos
medicamentos son utilizados para proteger su mucosa gastrica, prevenir
infecciones, disminucién del dolor y evitar que haya nausea y vomito durante la
recuperacion.

Se realizara el bloqueo espinal (anestesia en la columna).

Se colocara en posicién acostada y boca arriba y se cubrira con una sabana.
Sera necesario colocarle oxigeno suplementario por puntas nasales.

Al presentar temblor intraoperatorio postanestésico, se seleccionara al azar
para la administracién del medicamento intravenoso de acuerdo con el grupo
al que haya sido asignada a través de los liquidos parenterales (conocidos
cominmente como “suero”). Ni usted ni el médico tratante, conocera cual de
los dos medicamentos se le administrara. Estos liquidos parenterales (suero)
es necesario para el tratamiento de su enfermedad y es independiente a su
participacion en este estudio, por lo que no implican realizar ningun
procedimiento adicional. El medicamento se va a administrar después del
nacimiento de su bebé.

Durante todo el procedimiento se fomaran cada cinco minutos los signos
vitales (ritmo cardiaco, presién arterial, oxigenacion en la sangre, ritmo
respiratorio) y se registraran.

10.Posteriormente seguira el mantenimiento de la anestesia y la vigilancia. Estos

procedimientos son independientes a su participacion en este estudio y
necesarios para el tratamiento de su enfermedad.

11.Al término de la cirugia se pasara al area de cuidados postanestésicos, donde

continuaremos con la toma de los signos vitales, la vigilancia de recuperacidn
de la anestesia y la evolucion del temblor.

12.En caso de que presente dolor o vomito en la Unidad de Cuidados

Postanestésicos se le administraran medicamentos de rescate, que de igual
manera se administran a otros pacientes de manera rutinana.

13.Adicionalmente, se registrara cualquier evento no deseado durante su

intervencion, sea o no un efecto esperado a la administracion de los
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Beneficios para la paciente y/o sociedad:

Usted tendra el beneficio directo de recibir medicamentos que ya han demostrado
su uso para el control del temblor. Ademas, usted estara colaborando con el area
de investigacion de la divisién de Anestesiologia del Hospital Central "Dr. Ignacio
Morones Prieto”. Con la informacién obtenida en este estudio se podra mejorar el
conocimiento del magejo del temblor intraoperatorio postanestésico.

Potenciales riesgos para la paciente:

Los riesgos potenciales que implica su participacion en este estudio son los
propios de la administracién de Dexmedestomidina y Ondansetron. Estos
medicamentos son utilizados frecuentemente durante la anestesia, por lo que sus
efectos adversos son bien conocidos. Ademas, si alguna de las preguntas que le
realizaran la hicieran sentir incémodo, tiene el derecho de no responderia.

El personal que realiza el estudio estd altamente capacitado para realizar el
procedimiento de este estudio de investigacion. En el caso de gue existiera algun
dano secundario generado per la investigacion como los que se describen a
continuacion, sera necesario hacerlo saber inmediatamente a los investigadores,
la Dra. Maria Guadalupe Vazquez Hernandez y Dra, Liliana Medina Aguilar
para qué se tomen las medidas pertinentes y se realice el manejo de las
complicaciones, lo cual no tendra costo de ningun tipo para usted:

1. Reaccién alérgica a los componentes de los medicamentos que seran
administrados via intravenosa: Dexmedetomidina u Ondansetron.

2. Presentar alteraciones en su frecuencia cardiaca o ritmo cardiaco y presién
arterial, principalmente, disminucion de estas, desmayo, blogueo en la
conduccion eléctrica del corazon.

3. Sistema nervioso central: Enlentecimiento, suefo, mareos, confusion,
alteracion en su estado de alerta.

4. Todo acto médico implica una serie de riesgos debido a mi estado fisico
actual, mis antecedentes, tratamientos previos y a la causa de mi
intervencion.

5. Los otros riesgos que pudiera tener son propios de la anestesia y cirugia y
estos son independientes a su participacion en este estudio y ya fueron
debidamente explicados por sus médicos tratantes.
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Gastos por su participacion en el estudio: |- 5 T A COON

Es importante que le comentemos que usted no recibird ningun pago por participar
en el estudio. Asi mismo, su participacion en este estudio no implicara ningdn
gasto para usted ni para la institucion adicional a la generada por la que su
atencion medica requiera.

Consideraciones Eticas:

Este estudio se considera de riesgo minimo, se administraran medicamentos
anestésicos al inicio y durante el mantenimiento de la anestesia, dichos farmacos
se utilizan frecuentemente en la administracion de anestesia. Es importante que
usted sepa gue el riesgo debido a este procedimiento sera el mismo que si usted
decide no participar en el estudio de investigacion, debido a que el procedimiento
de Anestesia Espinal debera realizarse para llevar a cabo su cirugia.

Existen instituciones u organismos mexicanos como la Secretaria de Salud, la
Comisidon Federal para la Proteccion contra Riesgos sanitarios (COFEPRIS), la
Comision Nacional de Bioética (CONBIOETICA) o incluso el Comité de Etica en
Investigacion (CEl) de este hospital, que se encargan de vigilar el buen manejo de
los datos personales y médicos gue usted y los demas pacientes han autorizado
para que sean utilizados en la realizacién de estudios de investigacion como el
presente. Estas instituciones u organismos pueden solicitar en cualquier momento
a los investigadores de este estudio, la revision de los procedimienios que se
realizan con su informacion y con sus mediciones, con ia finalidad de verificar que
se haga un uso correcto y ético de los mismos; por lo que podran tener acceso a
esta informacion que ha sido previamente asignada con un codigo de
identificacion, cuando asi lo requieran.

Confidencialidad:

La informacidn personal y médica obtenida de usted en este estudio es de
caracter confidencial y sera utilizada Gnicamente por el equipo de investigacion de
este proyecto para analizar y complementar los resultados obtenidos y no estars
disponible para ningin otro propésito. Esta informacién se conjuntara con la de
otros participantes para realizar el presente estudio. Con la finalidad de mantener
el anonimato, se le asignara un codigo para el uso de sus datos.

Si usted asi lo decide, los investigadores responsables de este estudio le podran
informar a su mediceo tratante que usted ha aceptado participar en este estudio,
para que la infformacion que se obtenga sea incluida en su expediente clinico. Con
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esta finalidad, le pediremos que indique al final de este documento si esta o no de
acuerdo en lo anterior

Los resultados de este estudio podran ser publicados con fines cientificos en
revistas especiales dirigidas al personal médico, de enfermeria quimicos e
investigadores relacionados con el area de la salud con la finalidad de gue
conozcan los beneficios que se puede brindar con la administracion de estos
medicamentos. También los resultados de este estudio podran ser presentados en
reuniones cientificas en las que se discuten los nuevos hallazgos que se han
obtenido de este y otros estudios relacionados con el uso de esta clase de
medicamentos. Los datos clinicos de todas las participantes se presentaran de
forma andénima y de tal manera que usted o cualquiera de las pacientes en este
estudio no podran ser identificados.

De acuerdo a la Ley General de Proteccién de Datos Personales en Posesion de
Sujetos Obligados y a Ley de Proteccion de Datos Personales del estado de San
Luis Potosi, sus datos personales no podran tratarse, transferirse o utilizarse para
fines no descritos expresamente en este documento, a menos que sea
estrictamente necesario para el ejercicio y cumplimiento de las atribuciones y
obligaciones expresamente previstas en las normas que regulan la actuacion de
los investigadores responsables del estudio; se dé cumplimiento a un mandato
legal, sea necesarios por razones de seguridad publica, orden publico, salud
publica o salvaguarda de derechos de lerceros.

Cualquier otro uso que se requiera de sus datos o andlisis o manejo de sus
muestras y/o resultados de los analisis que se describen en este documento,
debera ser informado y solicitado con la debida justificacidon al Comité de Etica en
Investigacién de este Hospital, quien determinara la pertinencia de la solicitud y en
su caso, autonzara un uso diferente para sus datos, muestras y/o productos
derivados de sus muestras y/o resultados. Siempre en apego a los lineamientos y
normas legislativos nacionales e internacionales en beneficio y proteccion de la
integridad de los actores participantes.

Compromiso de respuesta a preguntas y dudas:

Se le entregara copia de este consentimiento informado donde se incluyen los
datos del responsable de este estudio y del Comité de Etica en investigacion de
esie hospital para aclarar cualquier duda que pudiese surgir.
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Para realizar cualquier pregunta, duda o aclaracién sobre este el estudio o sobre
alguna reaccién adversa relacionada con el medicamento que usted esta
recibiendo, usted puede comunicarse con:

Dra. Maria Guadalupe Vazquez Hernandez

Investigador principal.

Division de Anestesiologia. ¢ Ce
Hospital Central "Dr. Ignacio Morones Prieto” o -
Av. Venustiano Carranza 2395, o

Col. Zona Universitaria, San Luis Potosi, S.L.P., C.P. 78290; NIVE

ale
Tel. (52-444) 8 342701. ext. 1515 LION
Tel. 444 225 42 45,
Dr. Juan José Ortiz Zamudio
Presidente del Comité de ética en Investigacion ‘ Hospital Central
Hospital Central “Dr. lgnacio Morones Prieto” V- landcis Morones Prigto
Av. Venustiano Carranza 2395. © estnun @
Col. Zona Universitaria, San Luis Potosi, S.L.P.. C.P. 78290, COMITE DE ETICA

EN l‘--‘(E.‘?-TI_GACl(JN
Tel. (52-444) 8 342701, ext. 710 R

Tel 44413887866

Aceptacion del documento de Consentimiento Informado

Si usted desea participar de manera voluntaria en esta investigacion, por favor
proporcione su nombre, firma y fecha este documenta en los espacios
proporcionados en la parte inferior. Su firma significa que usted acepta lo
siguiente:

1. Se me ha dado la informacion completa y adecuada en forma verbal y por
escrito sobre el objetivo del estudio y me han explicado los nesgos y beneficios de
participar en lenguaje claro.

2. Se me ha informade que puedo retirar mi consentimiento y terminar mi
participacion en este estudio en cualquier momento sin afectar mi derecho a recibir
atencion meédica.

3. Es mi responsabilidad preguntar para aclarar cualquier punto que no entienda
en relacion a mi participacion en este estudio. He hecho todas las preguntas a la
persona que realiza el proceso de consentimiento y he recibide respuestas
satisfactorias.
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4. No he ocultado o distorsionado cualquier condicion médica actual o cualquier
antecedente medico relacionado con mi salud. He respondido todas las preguntas
en relacion a mi salud en forma precisa y verdadera.

5. Soy mayor de edad y legalmente capaz de dar este consentimiento.

6. Acepto participar en este estudio de manera voluntaria sin que me haya
presionado u obligado. Entiendo que mi negacién a participar o la descontinuacién
de mi participacién en cualquier momento, no implicard penalidad o pérdida de
beneficios a los que de otra forma tengo derecho.

7. Entiendo y estoy de acuerdo en gue la informacién obtenida a partir del
presente estudio puede ser utilizada para la publicacion de estos resultados con
fines académicos como parte de la divulgacion cientifica y como apoyo a la
practica clinica, pero que en tode momento se utilizard un cédigo asignado para
mantener mi anonimato y la confidencialidad de mis datos.

8. Me han explicado que la informacion personal y clinica que he consentido en
proporcionar, conservara mi privacidad y que se utilizara solo para los fines que
deriven de este estudio.

9. Los investigadores que participan en este proyecto se han comprometido a
proporcionarme la informacién actualizada que se obtenga durante el estudio en el
momento en &l que lo solicite y me entregaran una copia de este documento de
consentimiento informado.

Por medio del presente documento de consentimiento informado acepto participar
en el estudio médico “Uso de Dexmedetomidina en comparacion con
Ondansetron Intravenosos en el tratamiento del temblor postanestésico en
pacientes sometidas a cesarea bajo anestesia regional. Ensayo clinico
aleatorizado.” de manera libre y voluntaria.

Autorizacion para informar a mi médico tratante de mi participacion en este
estudio de investigacion y para que mis resultados sean incluidos en mi
expediente clinico.

Se le solicita que indique su acuerdo o desacuerdo para que los investigadores
responsables de este estudio de investigacion le infermen a su médico tratante, la
Dra. Liliana Medina Aguilar, que ha aceptado participar en este estudio con el
numero de registro A5 -ZC ante el CEl de este hospital y para que los
resultados obtenidos de las mediciones de frecuencia cardiaca, presion arterial,
temperatura , oxigenacidn y ritmo respiratorio, asi como el registro del tiempo de
desaparicion del temblor tras la administracion de dexemdetomidina u
ondansetrén, usted ha consentido en que se realicen, sean incluidos en su
expediente clinico para que puedan ser utilizados como referencia para el manejo
por su médico tratante. Marque con una (X) su respuesta:

_____SI, doy mi aulerizacion a los investigadores para que informen a mi médico
tratante de mi pamcipaciOn en esle estudio de investigacion y para que se incluyan
mis resultados en mi expednentqhgeacqgcgg&jgpntenor mencaonado y como me
han explicado. Br knsacls Mosemss Privtd 1 ‘ i {

— |

S s $ A T

v
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___No doy mi autonzacion a los investigadores para que informen a mi médico
tratante de mi participacion en este estudio de investigacion y para que se incluyan
mis resultados en mi expediente, de acuerdo a lo anterior mencionado y como me
han explicado.

Por medio del presente documento de consentimiento informado acepto participar
en el estudio médico-denominado “Uso de Dexmedetomidina en comparacion
con Ondansetron Intravenosos en el tratamiento del temblor postanestésico
en pacientes sometidas a cesarea bajo anestesia regional. Ensayo clinico
aleatorizado." de manera libre y voluntaria.

NOMBRE DEL PACIENTE

— _— e —— -

FIRMA DE ACEPTACION DEL PACIENTE |

TE | FiRMADE ACEPTACION DEL PACIENTE |

"FECHA DE LA OBTENCION DEL CONSENTIMIENTO

 INFORMADO
'NOMBRE DEL REPRESENTANTE LEGAL (si es necesario)] FIRMA DE  ACEPTACION  DEL
USROS e e S Uit i REPRESENTANTE LEGAL
FECHA DE LA OBTENCION DEL PARENTESCO

CONSENTIMIENTO INFORMADO

e ———————————————————————————

DIRECCION / TELEFONO DE CONTACTO DEL
REPRESENTANTE LEGAL

NOMBRE DEL TESTIGO1 | FIRMA DEL TESTIGO 1

 FECHA == PARENTESCO

"~ DIRECCION | TELEFONO DE CONTACTO DEL TESTIGO 1

' peeen [ ~ital Cantral
=~ Hospital Central | way LENlFa
i ' D Igoacio Mocones Prieto 'll'- W | oias Prieto
\7 .4 l'.\ o y W -
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EMN INVESTIGACION IT\‘,,: o I C‘: \“\C‘ON



>

[ NOMBRE DEL TESTIGO 2 | FIRMADELTESTIGOZ2 |
“FECHA “PARENTESCO

=S e
|
DIRECCION / TELEFONO DE CONTACTO DEL TESTIGO 2

(nombre y firma de quien obtiene el consentimiento informado)

INVESTIGADOR PARTICIPANTE EN EL PROTOCOLO

INVESTIGADOR PRINCIPAL DEL PROTOCOLO DE |
INVESTIGACION: DRA. MARIA GUADALUPE VAZQUEZ
HERNANDEZ.

ADSCRIPCION MEDICO ANESTESIOLOGO,

CO-INVESTIGADOR DEL PROTOCOLO DE
INVESTIGACION: LILIANA MEDINA AGUILAR
ADSCRIPCION RESIDENTE DE ANESTESIOLOGIA.
INSTITUCION: HOSPITAL CENTRAL “DR. IGNACIO

INSTITUCION: HOSPITAL CENTRAL “DR. IGNACIO MORONES PRIETO”™

MORONES PRIETO" ; CEDULA PROFESIONAL: 11175637
, CEDULA PROFESIONAL: 2114374
= Hospital Central 2 Hasmi Cantral
I lgname Metonss Prigio AN et > ..,, .
L StV e lgn s Priato
e o~ . o
O nsran O o i E
COMITE DE ETICA e
EN INVESTIGACION = CT e A
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REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO INFORMADO

Manifiesto al Investigador Principal, el Dr. (a) Maria Guadalupe Hemnandez
Vazquez Hernandez que es mi voluntad revocar el consentimiento informado que

he aceptado el dia

, para paricipar en el protocolo de

Investigacion titulado ‘Uso de Dexmedetomidina en comparacién con
Ondansetron, intravenosos, en el tratamiento del temblor postanestésico en
pacientes sometidas a cesédrea bajo anestesia regional”, Ensayo clinico
aleatorizado., Es mi derectfo solicitar que mis datos clinicos y personales, asi
como los resultados de las pruebas que me han realizado hasta el momento sean
eliminadas de esta invesligacion y ya no sean incluidas en los resultados finales y
los reportes o publicaciones que se generaran de este estudio de investigacion.

NOMBRE DEL PACIENTE

FIRMA DEL PACIENTE

FECHA DE LA REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO

_INFORMADO

FIRMA DEL TESTIGO 1

“FECHA DE LA REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO
INFORMADO

~ NOMBRE DEL TESTIGO 2

_ FIRMADELTESTIGO2

—

FECHA DE LA REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO
INFORMADO

INVESTIGADOR PRINCIPAL DEL
PROTOCOLO DE INVESTIGACION: DRA.
MARIA GUADALUPE VAZQUEZ
HERNANDEZ.
ADSCRIPCION MEDICO ANESTESIOLOGO.
INSTITUCION: HOSPITAL CENTRAL “DR.
IGNACIO MORONES PRIETO”

CEDULA PROFESIONAL: 2114374

Hospital Central

I 11D igrmcin Mocones Prigto

& o
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Fecha: PACIENTE NUMERO:

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE: REGISTRO:
EDAD: DX: PESO REAL:
ASA: - JUSTIFICACION ASA:

ANESTESIA REGIONAL: BSA BUPIVACAINA + MORFINA 1mcg/kg: SI  NO

TEMP. SALA °C
SOLUCIONES TIBIAS Sl NO
PACIENTE CUBIERTA Sl NO
SIGNOS VITALES
BASALES POST BSA INICIO DELTEMBLOR  POST-TEMBLOR
TA
FC
FR
SAT
T.T
EVENTO HORA
INICIO DEL TEMBLOR
OBTENCION DEL PRODUCTO
ADMINISTRACION DEL MED.
DESAPARICION DEL TEMBLOR
> RECIDIVA (60 MIN): Sl NO
> ELIMINACION DEL ESTUDIO: Sl NO
JUSTIFICACION:
>EVENTO ADVERSO:

>SEDACION: S NO



PLAN DE TRABAJO

CRONOLOGIA

* Mantener la

temperatura de
la sala de
operaciones a
20°C-24°C
* Soluciones
tibias + Toma de signos
S Paticate vitales basales* , 001
cubierta con * bloqueo paciente en
una sola manta subaracnoideo posicion supina
estandar con bupivacaina  y oxigeno * En el momento
(sdbana) hiperbarica al suplementario en el que se
0,5% y morfinaa por puntas presente el
Imeg/kg nasales (PRN). temblor y
L, previo a la
* Semediran aplicacion del
signos vitales* medicamento,
- se tomaran
2 Ssg_n_o_s v;t:l;s: TA, FC Sat s?a y e(:mperalura la . nuevamente

signos vitales

...CRONOLOGIA

A cargo del servicio de anestesiologia
1.encaragdo de la preparacion
2.encargado de la administracion y
evaluacion del temblor.

g * El medicamento

administracion del ok
medi ’mcnto administrado en
indj 2 1 min
independientemente e
del momento de * Seregistraran
inicio del temblor la tiempos:
infusion se iniciara » Linicio del temblor
pgster!gr ala 2.obtencion del
obtencion del producto + Tomar
producto. 3.administracion nuevamente
del medicamento signos vitales 5
4. la desaparicion i i
ONDANSETRON 8MG ~ DEXMEDETOMIDINA del temblg = {‘"g ROStEriona
EN JERINGA DE 20 0.3MCG/KG EN 4 gesaparicion
CC $80.9% JERINGA DE 20CC del temblor
$50.9%
SE DEBE VALORAR CONTINUAMENTE A LA PACIENTE
HASTA 60 MINUTOS POSTERIOR A LA APLICACION
DEL MEDICAMENTO PARA REGISTRAR CASOS DE
RECIDIVA DEL TEMBLOR O EFECTOS ADVERSOS A
LOS MEDICAMENTOS. TODO SERA REGISTRADO EN
FORMATO PARA RECABAR DATOS.
]
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PROSPEREMOS JUNTOS

MORONES PRIETO"

1 dul Bmio 305200

SLP i HosmmCsmnu
x % “DR. IGNACIO

San Luis Potosi, S.L.P., a 20 de septiembre de 2020

Dra. Maria Guadalupe Vazquez Hernandez
Investigador principal
PRESENTE.

Estimado Investigador.

Por este conducto se le comunica que el protocolo de investigacion titulado: “Uso de
Dexmedetomidina en comparacion con Ondansetrén Intravenosos en el tratamiento
del temblor postanestésico en pacientes sometidas a cesarea bajo anestesia
regional. Ensayo clinico aleatorizado”, fue evaluado por el Comité de Etica en
Investigacion de esta Institucion, con registro CONBIOETICA-24-CEI-001-20160427. EI
dictamen para este protocolo fue el siguiente:

APROBADO

El Comité de Etica en Investigacién autoriza |a vigencia de ejecucién de este protocolo por
365 dias naturales a partir de la fecha de emision de este oficio de dictamen.

El investigador principal debera comunicar a este Comité la fecha de inicio y término del
proyecto, y presentar el informe final correspondiente. Asimismo, el Comité de Etica e
Investigacion podra solicitar informacion al investigador principal referente al avance del
protocolo en el momento que considere pertinente.

Hospitsl Centra
Ignacio Merones Pricto

Atentamente, O nHLue O
COMNITE DE ETICA
2 EN l.""'r" STIGACION
/ % ' | |
Dr.Ju o rtiz Zamudio

Presidente del Comité de Etica en Investigacion
Hospital Central "Dr. ignacio Morones Prieto”

©.c.p. Archivo, Subdireccion de Educacion e lnwvestigacdn, Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”

Av. Venustiano Carranza No, 23595
Zona Universitaria

San Luis Potosi, S.L.P CP. 78290
Tel 01 (944} 198-10-00
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SLP Hosm.cu. CENTRAL
r’: "DR IGNACIO
mosmmosmros Monouss PRIETO"

oliierns Sl E51a20 205200

San Luis Potosi, S.L.P., a 30 de septiembre de 2020

Dra. Maria Guadalupe Vizquez Hernindez
Investigador principal
PRESENTE.-

Por este medio se le comunica que su protocolo de Investigacion titulado “Uso de Dexmedetomidina en
comparacion con Ondansetron Intravenosos en el tratamiento del temblor postanestésico en
pacientes sometidas a cesarea bajo anestesia regional. Ensayo clinico aleatorizado”, fue evaluado
por el Comité de Investigacion, con Registro en COFEPRIS 17 CI 24 028 093, asi coma por el Comité de Etica
en Investigacion de esta Institucion con Registro CONBIOETICA-24-CFI-001-20160427, v fue dictaminado
como:

APROBADO

El namero de registro es 35-20, el cual deberd agregar a la documentacion subsecuente, que presente a
ambos comités.

La vigencia de ejecucion de este protocolo es por 1 afio a partir de Ia fecha de emision de este oficio, de
igual forma pido sea tan amable de comunicar a los Comités de Investigacion y de Etica en Investigacion: la.
fecha de inicio de su proyecto, la evolucion y el informe técnico final,

*Se le recuerda que todos los padentes que participen en el estudic deben firmar |a version sellada del
formato de consentimiento informado,

& SLP “'“1 I

” ELMOS JUN ’
1)9( h‘nﬁ‘xJ\ t;v

Atentamente 3 0 SEP m

e ) { SUBDIRECCION DE EDUCACION
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ra de Eddcacion e Investigacion en Salud
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C.C.P. Archive

Av. Venustiang Carranza No, 2395
Zona Universitaria

San Luis Potosi, S.LF C.F 78290
Tel. 01 (444) 198-10-00
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