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1. INTRODUCCION



Introduccién

El dolor es uno de los componentes basicos del parto en todas las especies, y aunque la
intensidad del dolor presenta una gran variabilidad interindividual de unas mujeres a
otras, muchos estudios han demostrado que la mayor parte de las mujeres lo califican
como severo. Asi pues, el parto se acompafia de dolor importante y su presencia
constituye por si sola una clara indicacion para el empleo de técnicas analgésicas mas
alla de cualquier consideracion médica. Seria recomendable, por tanto, que la analgesia
formara parte del manejo integral del parto. EI método de analgesia obstétrica ideal debe
reducir al méximo el dolor de las contracciones permitiendo al mismo tiempo que la
madre participe activamente en el proceso del parto. De igual modo, ha de tener efectos
minimos sobre el feto o la evolucién del parto. Hoy en dia se acepta de modo unanime
que el blogueo epidural es el método mas eficaz y seguro de analgesia para el trabajo de

parto.

1.1 Recuerdo Historico

El médico desde la antigliedad intentd tratar el dolor del parto mediante una infinidad de
métodos mas o menos primitivos, pero fue James Young Simpson profesor de la
universidad de Edimburgo, el pionero y defensor del alivio del dolor del parto y de la
analgesia obstétrica. La analgesia del parto evoluciono paralelamente a las técnicas
anestésicas y quirurgicas y los descubrimientos que se hacian en dichos campos se

aplicaban para aliviar dicho dolor. Fue tras la demostracion de los efectos del éter por
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Introduccién

Morton en Boston, que dicho anestésico se utilizé por Simpson en 1847 en una paciente
como analgesia del parto, defendiendo su uso no sélo en los partos complicados sino en
cualquier tipo de parto. Con el tiempo se dio cuenta que el éter no era el anestésico
adecuado para la paciente obstétrica por lo que decididé investigar otros agentes
anestésicos utilizando posteriormente el cloroformo. Pero un afio después de su uso se
inform6 de muertes de pacientes aparentemente sanas durante la induccion con

cloroformo.

En Espafa tanto el éter como el cloroformo fueron utilizados mas tarde (1870) pero su
uso se redujo a partos distdcicos y cesareas siendo a penas utilizados en partos

eutocicos.

Otra opcién muy utilizada era la asociacion de morfina-escopolamina por via
intramuscular o subcutanea. Esta técnica utilizada en 1916 por Recasens producia
analgesia profunda con el inconveniente de que el feto nacia muy deprimido motivo por
el cual se abandond. En 1940 se introduce la dolantina, pero no es hasta veinte afios
después cuando empieza a utilizarse de forma habitual persistiendo su uso hasta
nuestros dias. A partir de 1950 se inicia el uso de anestésicos generales inhalatorios
menos toxicos como el Tricloroetileno y ademés muchos hospitales empiezan a

disponer de sistemas de auto-administracion de 6xido nitroso.

A pesar de todos estos métodos analgésicos, la técnica mas utilizada hasta los afios
noventa fue la administracion intravenosa de inductores anestésicos como el tiopental.
Pero su uso se abandono ya que no era un analgésico, sino que inducia suefio y amnesia
en la madre con depresion fetal, ademas se investigaron nuevas alternativas y se
comenzaron a aplicar técnicas regionales del tipo anestesia espinal. Aunque esta técnica
presentaba importantes efectos secundarios sobre la madre como la cefalea y el bloqueo

motor que dificultaba el periodo expulsivo.

Con los afios se produjo un avance importante que permitio una mayor comprension
fisiologica de la madre y del feto, asi como el descubrimiento de nuevos farmacos, lo
que llevé al desarrollo de nuevos procedimientos anestésicos como la técnica epidural.
Fue Fidel Pagés en 1921 el que descubrio la analgesia epidural, pero, a pesar de que su

trabajo fue publicado en tres importantes revistas su muerte hizo que la técnica quedara
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Introduccién

olvidada (fig.1). No es hasta diez afios después en 1931 cuando Achile Dogliotti publica
su metodo de la anestesia epidural lumbar. Y un afio mas tarde el cirujano argentino

Alberto Gutiérrez y Tomas Rodriguez reivindican la paternidad de la anestesia epidural

para Pagés.

?,mv B i
Anestesia metamérica

e

Dr. D. Fidel Pagés
Bl e gpitm 1 v one v § e WMadeoba
S

Fig. 1: Fidel Pagés y su libro sobre anestesia metamérica.

La anestesia epidural alta con acceso lumbar o toracico se va difundiendo por todo el

mundo a lo largo de los afios treinta siendo utilizada en Espafia ya en el afio 1931.

De esta forma la raquianestesia y la anestesia epidural se van extendiendo y se produce
un mayor desarrollo en cuanto al alivio del dolor del parto con el uso de técnicas

analgésicas muy potentes, seguras y con muy pocos efectos secundarios.

Hoy en dia se sabe que las técnicas neuroaxiales son la mejor alternativa en la analgesia
del parto, ademas actualmente disponemos de equipos cada vez mas perfectos, y de
anestésicos locales con menor potencial de toxicidad, por lo que estos avances técnicos
han contribuido a su mayor disponibilidad y seguridad. Pero a pesar de todo esto, uno
de los principales inconvenientes de la analgesia epidural sigue siendo la aparicion de
blogueo motor y sus consecuencias sobre la deambulacion, la miccion y el pujo materno
lo que produce un alto grado de insatisfaccién en la madre (1). Por esta razén, uno de
los objetivos principales de la analgesia obstétrica es intentar disminuir estos efectos
adversos para mejorar el grado de satisfaccion. Es por ello que a lo largo de los afios se
han realizado estudios en cuanto a la técnica analgésica, tipo de anestésico local, uso de

adyuvantes, etc. con la finalidad de evitar efectos indeseados.
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1.2 Técnicas analgésicas

La técnica combinada espinal-epidural fue introducida inicialmente para disminuir los
efectos adversos asociados a la analgesia epidural tradicional siendo su principal ventaja
el inicio de accion rapido que presenta con bajas dosis de anestésico local y opioide
(2,3). Ademas, la puncion dural permite la transferencia de una pequefia cantidad de
anestésico desde el espacio subaracnoideo al espacio epidural, mejorando la difusion del
bloqueo y la calidad analgésica (4). A pesar de ello, esta técnica no ha demostrado
presentar ventajas respecto a la epidural en términos de resultados obstétricos y
neonatales (5,6), y estudios recientes (7,8,9) tampoco encuentran diferencias en el modo
de parto, incidencia de cesareas urgentes y duracion de la primera y segunda etapa del
trabajo de parto. A pesar de que hay pocas diferencias entre ambas técnicas, y que
algunos centros las utilizan de forma combinada, recientemente la aparicion de las
nuevas bombas de infusion que permiten diferentes modos de administracion del
anestésico en el espacio epidural, han hecho que se favorezca de nuevo el uso de la

técnica epidural.

1.3 Farmacos analgésicos

Inicialmente se le dio importancia a la eleccion del anestésico local, entre ellos la
ropivacaina y levobupivacaina que presentan una mayor duracion de accién con menor
toxicidad cardiovascular y sobre el sistema nervioso central respecto a la bupivacaina.
Ademas, los estudios sugieren que ambos anestésicos producen menor blogqueo motor
dada su mayor selectividad sobre las fibras nerviosas sensitivas con la ventaja de que la
ropivacaina disminuye el consumo de anestésico local y la necesidad de bolos de rescate
(10,11,12,13,14,15).

Tanto la concentracion efectiva media (CE50) como la potencia relativa para el bloqueo
motor (16,17) favorecen a ropivacaina sobre levobupivacaina y bupivacaina. También
resulta fundamental la concentracion del anestésico ya que concentraciones menores se

asocian a efectiva analgesia con preservacion de funciones motoras (18).

Los coadyuvantes ayudan a reducir la concentracion de anestésico local necesaria para
alcanzar la analgesia de parto, aumentan la duracion de la analgesia y reducen el

bloqueo motor (19,20). Los opiaceos (fentanilo y sufentanilo) son los mas ampliamente
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utilizados por su accion sinérgica en analgesia con minimo blogueo motor. A pesar de
sus efectos colaterales indeseados (21), como prurito, sedacién y retencién de orina, su

uso esta ampliamente difundido y validado.

Ademas de todo ello existen multiples factores que afectan a la distribucion de los
anestésicos locales en el espacio epidural, por lo que podemos decir que presentan una
distribucion impredecible. Entre los factores que afectan a su distribucion encontramos:
edad, talla, peso, postura de la paciente, dosis de anestésico, volumen de anestésico,

concentracion del anestésico, lugar de inyeccion y velocidad de inyeccion.

Hay que destacar que para que la analgesia epidural sea una técnica segura y eficaz

precisa que el anestesico local retina las siguientes caracteristicas:

Tiempo de latencia corto

e Duracion de accion prolongada

e Capacidad discriminativa del bloqueo segun la concentracion empleada

e Toxicidad materno — fetal baja

e Acumulacion y taquifilaxia minimas

e Transferencia placentaria baja

e Metabolismo placentario y fetal adecuados

El paso transplacentario de la medicacion es especialmente importante para determinar
la exposicién fetal a los agentes anestésicos. Dicha exposicidn viene determinada por
una serie de factores tales como: liposolubilidad del farmaco, las diferencias de union
con las glicoproteinas de la madre y el feto, el ph fetal y el grado de captacion tisular
fetal. La capacidad metabolica y excretora fetales resultan determinantes en la respuesta

del feto/ neonato frente al farmaco administrado a la madre.
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Los anestésicos locales y los opiaceos son bases débiles y altamente liposolubles, todos
ellos atraviesan la placenta facilmente a través de un proceso de difusion simple y se
suele cuantificar con el cociente vena umbilical/vena materna. El cociente arteria
umbilical/vena umbilical permite valorar el grado de captacion tisular fetal. Estos
cocientes si bien no reflejan de una manera exacta la cantidad de farmaco presente en el

feto son los Unicos valores que disponemos hasta el momento.

1.4 Analgesia Epidural
1.4.1 Espacio epidural

El espacio epidural estd ocupado principalmente por tejido graso, vasos sanguineos y
linfaticos de pequefio calibre. Este espacio estd comprendido entre la duramadre espinal
y el periostio espinal que rodea las meninges y se extiende desde el foramen magno,

donde la duramadre se fusiona con la base del craneo, al hiato sacro.

Los limites del espacio epidural son: anteriormente, el ligamento longitudinal posterior;
lateralmente, los pediculos y los foramenes intervertebrales, y posteriormente, el

ligamento amarillo y la superficie anterior de la lamina.

La administracion de anestésico en dicho espacio epidural produce un bloqueo sensitivo
de las raices nerviosas encargadas de transmitir el dolor. Como cualquier técnica tiene
una serie de ventajas, asi como unas indicaciones y contraindicaciones y unos efectos

fisiologicos derivados de la técnica.

1.4.2 Efectos fisioldgicos

Efectos cardiovasculares: El bloqueo epidural realizado con anestésicos locales provoca

un bloqueo simpatico acompafiado de un bloqueo nervioso somatico, ya sea motor,
sensitivo 0 mixto. El bloqueo simpético puede ser de fibras vasoconstrictoras (por
debajo de T4) — periférico, o de las fibras simpaticas cardiacas (T1-T4) — bloqueo
simpatico central o cardiaco. Se habla de bloqueo simpatico “periférico” cuando el nivel
de bloqueo sensitivo se produce a nivel T10. Todo ello conlleva hipotensién arterial y
taquicardia inicial seguida de bradicardia. El nivel de bloqueo simpatico suele ser
similar al del bloqueo somatico, en el caso del blogueo epidural. Los efectos

cardiovasculares dependen también en parte de la absorcion sistémica de los anestésicos
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locales empleados en el bloqueo epidural. EIl bloqueo epidural se acompafia de cambios
en el tono vagal que conllevan un predominio del mismo con tendencia a la bradicardia
e hipotension arterial. La instauracion del bloqueo simpatico en el bloqueo epidural es
gradual y progresivo con lo que la adaptacion al mismo suele ser mejor. Por todo ello, es
conveniente realizar el bloqueo en posicion de decubito lateral (mejor que sentado) para
evitar los efectos deletéreos del bloqueo simpatico, o si ello no es posible, colocar
rapidamente a la paciente en posicion de decubito supino tras la realizacion del mismo.
Ademas, es importante realizar una precarga con soluciones isotonicas antes del

bloqueo que ayudan a evitar el descenso brusco del gasto cardiaco.

El aumento de actividad simpética eferente, mediada por los baroreceptores, se produce
a través de los nervios vasoconstrictores simpaticos (T1-T5) si no estan bloqueados y
por las catecolaminas circulantes liberadas en la médula suprarrenal (por aumento de
actividad de cualquiera de las fibras esplacnicas T6-L1). Ademas, los esfinteres
precapilares tienen capacidad de conseguir autorregulacion tras la inhibicién de la
actividad nerviosa. El bloqueo por encima de T1-T4 conlleva descenso del
cronotropismo e inotropismo. Ademads, conviene recordar que, a dosis bajas la
adrenalina posee efectos beta, es decir, taquicardia y aumento del gasto cardiaco a nivel

central, e hipotension arterial por vasodilatacién a nivel periférico.

Efectos viscerales abdominales: A nivel vesical urinario se produce atonia secundaria al

bloqueo de los segmentos sacros S2-S4. El blogueo simpético esplacnico T6-L1
conlleva aumento del predominio parasimpatico con hiperperistaltismo intestinal y

ureteral.

Termorregulacion: Puede ocurrir hipotermia por descenso de la temperatura central

secundaria a vasodilatacion periférica, efectos de los anestésicos locales sobre los
centros termorreguladores tras absorcion sistémica, inhibicion medular de las fibras
termo-receptoras aferentes (pérdida de sensacion de calor tras una sensacion fria), y
efecto directo de las soluciones anestésicas frias sobre las estructuras termo-sensibles de

la médula espinal.
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Efectos neuroendocrinos: El bloqueo epidural previene la liberacion de catecolaminas y

de cortisol, manteniendo los niveles de glucosa. Produce una supresion de los aumentos

de prolactina, inhibicion de la respuesta de la hormona de crecimiento y la ACTH, sin

afectar los niveles de hormonas tiroideas, y se produce tras el bloqueo una inhibicién de

la lipolisis. Se produce por tanto una modificacion favorable de la respuesta de estrés.

1.4.3 Indicaciones

La principal indicacion de la analgesia epidural es el dolor experimentado por la propia

paciente, aun asi, existen una serie de indicaciones para su administracion:

Dolor y estrés psicolégico
Patologia cardiaca (excepto si existe grave deterioro del funcionalismo)
Patologia respiratoria importante

Estados hipertensivos del embarazo (excepto si existen convulsiones y/o

coagulopatia)
Situaciones en las que no esta aconsejada la hiperventilacion (epilepsia)

Situaciones en las que se recomienda evitar esfuerzos del expulsivo (patologia

de retina, aneurisma cerebral)

Patologia en la que estd desaconsejada la hiperreactividad simpética
(feocromocitoma, tetraplejia o afectacion similar)

Cuando esta contraindicada la anestesia general (obesidad, atopia, distrofias

musculares, miastenia, ingesta reciente, intubacion orotraqueal prevista dificil)

Distocias dindmicas, embarazo gemelar, extraccion instrumental, Utero

cicatricial.

Prematuridad

Del mismo modo presenta también una serie de contraindicaciones entre las que se

incluyen:
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Rechazo de la paciente

Hipovolemia

Coagulopatia

Presion intracraneal aumentada o lesion neurologica previa
Infeccidn sistémica o infeccion localizada en la zona de puncion

Falta de experiencia del personal de la sala de partos

1.4.4 Ventajas

La analgesia epidural es una técnica con una elevada seguridad materno-fetal que ofrece

las siguientes ventajas:

Eliminacion del dolor

Se aplica al inicio del parto

Alivio del dolor durante todo el proceso de parto
Permite la participacion activa materna

Permite realizar maniobras obstétricas

Se puede utilizar en caso de cesarea

Analgesia postoperatoria residual

Preservacion del bienestar fetal

1.4.5 Descripcién de la técnica

Para la realizacion de la analgesia epidural se coloca a la paciente en posicion sentada o

decubito lateral izquierdo. Se realiza la puncion a nivel de L3-L4 o L2-L3. Tras infiltrar

tejido celular subcutaneo y muscular con anestésico local se procede a la identificacién

del espacio epidural mediante el método de la pérdida de resistencia con aire 0 suero

fisiologico y en condiciones de asepsia estricta. Una vez identificado el espacio, se
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introduce un catéter 2-3 cm en el interior del mismo en direccion craneal y se fija a lo

largo de la espalda.

Previo al bolo anestésico inicial debe administrarse una pequefia dosis de anestésico
local denominada dosis test que permite descartar la insercion del catéter en un vaso

sanguineo o en el espacio intradural.

El momento de colocacién de la epidural depende de varios factores, existiendo
controversia de cuando seria el momento mas adecuado. La intensidad del dolor es lo
que debe dictar la instauracion de la analgesia epidural independientemente del grado de
dilatacion cervical que presente la paciente. Lo que debe hacerse es adecuar la

administracion farmacoldgica a la situacion obstétrica.

El anestésico local utilizado debe reunir una serie de condiciones que le permitan
alcanzar un alto nivel de eficacia con una afectacion minima de la madre, del trabajo de

parto y del feto.

1.4.6 Complicaciones

Previa a la realizacion de la técnica epidural es indispensable hacer una seleccion
cuidadosa de las pacientes a las que les vamos a ofrecer esta técnica tratando siempre de
que los beneficios superen a los riesgos y tomando todas las medidas de prevencion para

evitar la aparicién de cualquier complicacion.

Algunas de las complicaciones pueden considerarse solo efectos adversos de los
farmacos empleados, o ser complicaciones frecuentes y facilmente tratables como es la
hipotensiébn materna o el dolor de espalda. Mientras que otras son complicaciones
directas y que pueden ser graves, como la derivada de una lesion neuroldgica por
trauma de la aguja, infecciones, efecto toxico de los farmacos utilizados, pudiendo
incluso producirse un compromiso medular por isquemia 0 compresion por hematoma o
absceso, que en caso de que se presenten es importante diagnosticarlos y tratarlos de

forma inmediata para evitar lesiones permanentes.
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Podemos también encontrar complicaciones relacionadas con la propia técnica epidural
como la analgesia no efectiva, analgesia incompleta, puncion accidental de la

duramadre con la consecuente cefalea postpuncion dural o blogueo subdural.

1.5 Métodos de administracion epidural

El mantenimiento de la analgesia epidural durante el trabajo de parto hasta el
alumbramiento se realiza administrando el anestésico local en el espacio epidural a

través de uno de los siguientes modos de administracion (22):

e Bolos administrados a intervalos irregulares cuando la analgesia disminuye vy el
dolor vuelve a reaparecer. Estos bolos pueden ser manuales por el anestesiélogo
(bolos clinicos) o controlados por la paciente (PCEA: Patient-Controlled
Epidural Analgesia).

e Técnicas que previenen la reaparicion del dolor mediante la administracion del
anestésico local antes de que el dolor reaparezca. Estas técnicas incluyen: la
infusion continua (IC: Infusion Continuous), IC asociada a PCEA, bolos
epidurales intermitentes programados (PIEB: Programmed Intermittent Epidural
Boluses) y PIEB asociado a PCEA.

La analgesia epidural controlada por la paciente (PCEA: analgesia epidural controlled
patient) fue descrita por Gambling et al. para el control del dolor de parto en 1988 (23).
Este modo de administracion del anestésico epidural, es utilizado en algunos hospitales
debido a que ofrece a la paciente el beneficio psicoldgico de controlar su propia
analgesia ya que puede administrarse una dosis de anestésico local cuando experimenta
dolor severo, aunque tiene el inconveniente de que necesita que la paciente sea instruida
para manejar la bomba correctamente. La PCEA se asocia con un menor consumo de
anestésico local, menor bloqueo motor y disminuye la incidencia de dolor irruptivo
(24,25,26,27,28), sin embargo, la paciente experimenta cortos episodios de dolor antes
de que se administre el bolo y por tanto la analgesia deja de ser estable en ese momento.
Esto puede no ser beneficioso a la hora de evaluar la calidad analgésica y la satisfaccion
materna. Por ello, con el fin de evitar lo anterior se recomienda la administracion de
PCEA combinada con alguna de las técnicas que previenen la reaparicion del dolor tal y

como indican las Guias practicas de la Sociedad de Anestesiologia Americana, basadas
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en un metaanalisis (29), que concluyen qué un régimen analgésico de PCEA con
infusién continua produce mejor analgesia que PCEA sola (30,31,32).

Durante la Gltima década el mantenimiento de la analgesia durante el parto se ha
realizado mediante el uso de una infusion epidural continua, en la que se administra el
anestésico local a un flujo basal programado, es decir, una dosis continua independiente
del grado de dolor de la gestante. La infusion continua de anestésicos locales dentro del
espacio epidural evita los picos y valles que se producen con la administracion
intermitente y ofrece estabilidad analgésica disminuyendo el nimero de intervenciones
médicas. Aunque requiere administrarse con un rango de infusion lo suficientemente
alto como para mantener una concentracion intra y extraneural constante, lo que a su
vez conlleva un elevado consumo de anestésico local, asi como un blogueo motor

importante que implica un cierto grado de insatisfaccion materna (33,34).

Recientemente se han introducido sistemas automatizados para administrar bolos
epidurales a intervalos programables (35,36). Estas técnicas combinan las ventajas de
los bolos manuales (PCEA) y la infusion continua. De forma similar a la infusién
continua, los bolos intermitentes (PIEB) pueden producir amplias fluctuaciones en el
nivel sensitivo al igual que los bolos administrados manualmente, pero a diferencia de la
IC los bolos intermitentes disminuyen el consumo total de anestésico local, mejoran la
satisfaccion materna, disminuyen la necesidad de analgesia de rescate y de partos
instrumentados debido a una difusion mas uniforme del anestésico en el espacio
epidural (37).

1.6 Combinacion métodos de administracion epidural

Inicialmente se utilizd la infusidén continua como modo de administracion del anestésico
local en el espacio epidural. Pero con la IC el dolor irruptivo no quedaba cubierto por lo
que la aparicion de la PCEA permitio controlar dicho dolor pasando a ser considerado el
modo de administracion mas efectivo. Aunque la PCEA presentaba el inconveniente de
que la paciente tenia que experimentar un corto episodio de dolor antes de que se

restableciera la analgesia.

Por ello Halpern et al. (30) decidieron asociar a la PCEA una IC basal concluyendo que

la administracion de un tercio de la dosis horaria de anestésico local administrada
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mediante IC podia minimizar el riesgo de dolor irruptivo. Del mismo modo Loubert et
al. (2) recomendaron una infusion basal moderada para disminuir la incidencia de dolor

irruptivo sin aumentar el riesgo de efectos adversos o el consumo de anestésico local.

Varios son los estudios que combinaron una IC junto con PCEA como el de Sia et al.
(38), y lo compararon con una IC unicamente concluyendo que la infusion continua
asociada a PCEA disminuia el dolor irruptivo sin aumentar el consumo de anestesico
local o efectos adversos. Lim et al. (39) utilizaron IC mas PCEA y lo compararon con
un programa puro de PCEA sin encontrar diferencias en cuanto al consumo medio de
anestésico local, aunque si observaron que Unicamente un 15% de las pacientes del
grupo de IC mas PCEA precisaron bolos clinicos frente al 35% de las pacientes del otro
grupo, presentando por tanto este segundo grupo menor satisfaccion. Por tanto, dichos
estudios verificaban como el uso de PCEA asociada con una IC basal era el modo de

administracion que ofrecia mayores ventajas.

A su vez diversos estudios anatbmicos e in-vitro demostraron que la administracion
mediante bolos programados ofrecia una distribucién méas uniforme del anestésico local
en el espacio epidural mejorando la calidad analgésica. Ya anteriormente se habian
realizado estudios que compararon bolos epidurales intermitentes administrados
manualmente por el anestesidlogo, ya que no se disponia de bombas que los
administraran, con la infusion continua resultando en un menor consumo de anestesico
local en el caso de los bolos. En la actualidad hay estudios que comparan PIEB con IC
(35,40,41) como el de Chua et al. (35), que concluyen que las pacientes que reciben
PIEB tienen una menor puntuacion en las escalas de dolor y un mayor blogqueo sensitivo
comparado con las que reciben IC. Comparando los mismos modos de infusion Fettes
et al. (40) muestran que las pacientes del grupo PIEB precisan menor analgesia de
rescate, consumen menor cantidad de anestésico local y tardan mas tiempo en requerir

la primera dosis de rescate en relacion con el otro grupo.

En Mayo de 2018 se publicé una revision de los estudios realizados hasta la fecha cuyo
objetivo era evaluar los efectos de los bolos programados versus infusion continua para
el mantenimiento de la analgesia epidural del parto (42). Se incluyeron todos los
estudios controlados randomizados que comparaban ambos modos de analgesia con

cualquier tipo de anestésico local con o sin opioide, excluyéndose aquellos que
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utilizaban técnica espinal-epidural o que utilizaban bolos manuales. Estos autores
concluyeron que PIEB e IC eran similares en cuanto al mantenimiento de la analgesia
epidural para el trabajo de parto pero que PIEB podia aportar el beneficio de reducir el
dolor irruptivo, el riesgo de cesarea o de parto instrumentado, ademas mejoraba la
satisfaccion materna y disminuia la necesidad de anestésico local por hora sin encontrar
diferencias en cuanto al Apgar del recién nacido con respecto a la infusion continua. El
resultado hallado en esta revision tenia relevancia ya que el uso de la técnica de bolos se

estaba extendiendo en los ultimos tiempos.

Por tanto, dado que tanto los bolos programados como la PCEA ofrecian ventajas, se
revisaron  estudios que combinaran ambos modos de administracion
(39,43,44,45,46,47), en ellos a las pacientes se les administraba PIEB mas PCEA o IC
méas PCEA, en algunos de ellos mediante el uso de dos bombas. En este sentido Sia et
al. (43) y Leo et al. (44) realizaron varios estudios concluyendo que no habia diferencias
en la incidencia de dolor irruptivo, aunque el consumo de anestésico local asi como la

necesidad de bolos de PCEA era menor con el uso de PIEB mas PCEA.

Wong y colaboradores (45) asignaron nuliparas a recibir bolos epidurales intermitentes
programados (PIEB) o IC de bupivacaina mas fentanilo y en ambos grupos las pacientes
si presentaban dolor podian administrarse bolos de PCEA de la misma solucion.
Mientras la analgesia durante el trabajo de parto fue similar en ambos grupos, las
pacientes del grupo PIEB méas PCEA presentaron menor consumo de bupivacaina,
menor dosis de rescate y mayor satisfaccion. Capogna y colaboradores (46), usaron un
esquema similar pero con levobupivacaina, y encontraron menor bloqueo motor y
menor indice de partos instrumentados en las pacientes con PIEB méas PCEA.
Finalmente, George y colaboradores (47) realizaron un metaandlisis en el que
incluyeron nueve estudios que comparaban ambos modos de administracion y
concluyeron que las pacientes que recibieron bolos epidurales intermitentes
programados tuvieron un menor consumo de anestésico local, acortamiento de la
segunda etapa del parto y mayor satisfaccion materna, tal y como también concluyen
Leone et al. (48). Por tanto, ambos modos de administracién presentan similar eficacia

analgésica, aunque PIEB asociada a PCEA ofrece ventajas tal y como hemos observado.
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Otro de los beneficios de la administracion de la analgesia epidural mediante bolos esta
relacionado con la satisfaccion materna, ya que es un resultado que muchos estudios
valoran al comparar las nuevas técnicas de mantenimiento de la analgesia del parto
(29,36,46,49,50). Aunque la satisfaccion materna es generalmente elevada en todos los
modos de administracién epidural, parece ser mayor con el uso de bolos, tanto PCEA
como bolos intermitentes. Stirparo et al. (51) evaluaron la satisfaccion materna entre la
analgesia de parto producida por PIEB o IC en mujeres nuliparas utilizando un
cuestionario multidimensional y entrevistas semi-estructuradas. Con la IC, las mujeres
experimentaban un mayor bloqueo motor, sensacién de pérdida de control, y por tanto
un sentimiento negativo ya que disminuia su capacidad y habilidad para colaborar en el

parto, por lo que referian menor satisfaccion.

1.7 Teorias
1.7.1 Mecénica

Varias son las teorias que explican las ventajas del uso de bolos con respecto a la
infusién continua. Una de ellas es mecanica, debido a que se produce una mayor presion
de inyeccion del anestésico local mediante los bolos que con la IC (52,53). La evidencia
in-vitro sugiere que, este mecanismo puede explicar la mayor difusion y propagacion
mas uniforme del anestésico dentro del espacio epidural cuando se administran elevados
volimenes (y por tanto se ejerce alta presién de inyeccion) mediante catéteres
epidurales de luz estrecha alcanzando un mayor bloqueo sensitivo (54,55).

Los estudios in-vitro (56) muestran que los bolos administrados en modo PIEB
mediante bombas de infusion utilizan un movimiento peristaltico generando una mayor
presion que con la IC. Aunque se ha especulado que no es el pico de presion per se sino
el modo de entrega del anestésico local lo que puede generar una mejor difusion
epidural. Mowart et al (57) realizaron un estudio en animales donde observaron una
mayor difusion cuando se utilizaban bolos respecto a la IC. Del mismo modo Ueda et al.
(58) en su estudio encontraron que los bolos epidurales programados administrados de
ropivacaina bloqueaban mas segmentos espinales en comparacion con una infusion

continua en pacientes que recibieron analgesia epidural toracica postoperatoria.
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Ademas de los estudios in vitro, Delgado et al. (59) crearon un modelo ex-vivo de flujo
epidural y realizaron una representacion visual de las posibles diferencias de difusion y
flujo entre IC y bolos concluyendo que los bolos intermitentes podian producir una

mayor difusion epidural.

En este sentido Klumper et al. (60) realizaron un estudio con catéteres del mismo
diametro utilizando bolos del mismo volumen (10ml) entregados a distintas velocidades
(ml/h) y observaron que el pico de presion era mayor cuando la velocidad a la que se

administraba el bolo aumentaba.

Asi pues, podemos decir que la administracion del anestésico mediante bolos genera
mayor presion y por tanto mayor difusion cuando el bolo es entregado a mayor
velocidad. Pero a pesar de todas estas ventajas, estos estudios, tal y como indican sus
autores, presentan limitaciones ya que han sido realizados in vitro sin poder manipular
el espacio epidural, en el cual la modificacion de sus caracteristicas tales como la

presion, el volumen y la compliance pueden influir en la distribucion del anestésico.

Ademas de la presion de inyeccion la difusion de una solucion inyectada en el espacio
epidural, también se ve influenciada por el tipo de catéter utilizado. En su estudio
Klumper (60) utilizaba cuatro tipos diferentes de catéter, dos de orificio simple y otros
dos multiperforados, a través de los cuales media el pico de presion generado a
diferentes velocidades de administracion. Dicho autor concluyd que el pico de presion
era mayor con el catéter multiperforado comparado con el de orificio simple en todas las

velocidades estudiadas.

Otros estudios (44,48,49,50,60,61,62,63,64) también proponen que cuando se inyecta
un bolo a través de un catéter epidural multiperforado, la solucién sale distalmente a
través de todos los orificios. Por el contrario, cuando una infusion continua del mismo
volumen se inyecta a través del catéter multiperforado, la solucion sale principalmente a
través del orificio proximal. Esto sugiere que un bolo administrado a través de un
cateter epidural multiperforado produce un mayor blogueo sensitivo comparado con una

infusion continua y por tanto puede mejorar la analgesia.
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1.7.2 Farmacodinamica

Otra de las teorias es farmacodinamica y se explica por el movimiento de los
anestésicos al interior del nervio, segln gradientes de concentracion. En 1994 De Jong
et al. (65) describid esta teoria segun la cual afirmaba que la analgesia y el bloqueo
motor eran producidos por el movimiento de anestésicos desde el espacio extraneural
hacia el espacio intraneural por un gradiente de difusién, llegando después de un
tiempo, a un equilibrio. El blogqueo revierte cuando la concentracion intraneural excede
a la extraneural y el gradiente de difusion se invierte. Si se administra anestésico local a
bajas concentraciones en bolos intermitentes, es poco probable que se bloqueen las
fibras motoras, debido a que hay una cantidad insuficiente de anestésico local en el
interior del nervio (fig.2). En el caso de la infusién continua, la concentracion
extraneural de anestésico local es persistentemente mayor que en el espacio intraneural
y la concentracion en el interior del nervio aumenta hasta alcanzar el umbral para el
bloqueo de la fibra motora (fig.3). Mediante este mecanismo se explica la frecuente

aparicion e intensidad de blogueo motor durante una infusion continua prolongada.

Fig.2. Distribucion de anestésicos en espacio epidural con Bolos. Curr Opin Anesthesiol 2013,
26:261-267.
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Fig.3. Distribucion de anestésicos en espacio epidural con Infusién Continua. Curr Opin

Anesthesiol 2013, 26:261-267.

1.8 Justificacion del estudio

Una vez analizadas todas las posibles variables estudiadas a lo largo de los afios que
pueden contribuir a mejorar la analgesia del parto, podemos concluir que para la
analgesia durante el parto se debe emplear una técnica neuroaxial utilizando anestésico
local a bajas concentraciones, con opidceos como coadyuvantes administrados mediante
bolos, ya que la técnica de bolos epidurales frente a la infusion continua disminuye el
consumo de anestésico local, la incidencia de parto instrumentado y el bloqueo motor,
asi como los requerimientos de PCEA y aumenta la satisfaccién materna. Si ademas los
bolos se administran combinados con PCEA todas estas ventajas aumentan. Pero a pesar
de todos estos beneficios del mantenimiento de la analgesia epidural de parto mediante
bolos, su mayor impedimento es la falta de disponibilidad de bombas de perfusion

epidural disefiadas para administrar un programa de bolos junto con PCEA.

En Junio de 2012 la empresa comercial Smiths Medical lanzo al mercado un sistema de
infusion ambulatoria CADD®-Solis version software 3.0 de la generacion de bombas de
infusion CADD®, considerada por sus funciones y tecnologia dentro de la categoria de
Bombas inteligentes o Smart Pumps. Dicho sistema estd indicado para la infusion
intravenosa, intraarterial, subcutanea, intraperitoneal y en los espacios epidural y

subaracnoideo. Este sistema de infusion permite los siguientes modos de
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administracion: Infusion continua (infusién de un farmaco a una tasa constante
programada), Bolo intermitente (una serie de dosis administradas automaticamente a
intervalos regulares programados), PCEA (dosis a demanda activada por la paciente) y
Bolo clinico (dosis activada por el médico). Cada uno de estos modos puede ser
programado individual o combinados entre ellos. Por tanto, con esta bomba podemos
realizar una analgesia epidural durante el parto combinando los tres modos de
administracion que ofrece, 0 mediante una analgesia administrada Unicamente mediante
bolos (PIEB mas PCEA). Con todo esto nos planteamos si todas las ventajas referidas
anteriormente con el programa Unico de bolos se mantenian cuando lo comparabamos
con un programa de infusion continua junto con bolos programados més PCEA, ya que
segun el estudio de Missant et al. (66) la adicién de una IC basal a PIEB puede asociar
mejor calidad analgésica. Ademas, en 2016 la Sociedad Americana de Anestesiologia
sugirié que la asociacion de una infusion continua basal producia mejor analgesia que

una técnica pura de bolos (67).

Varios son los estudios que han utilizado esta bomba de infusion epidural
(55,59,60,68,69,70). Pawel et al. (55) compararon esta bomba de infusion CADD con
otras dos mediante una perfusion administrada a diferentes velocidades de infusion
utilizando catéteres epidurales de distintos calibres. Evaluaron los cambios de presion
generados a lo largo del tiempo para cada tipo de catéter, bomba y rango de flujo.
Dichos autores concluyeron que la presién mas elevada se generaba con catéteres de
menor calibre y utilizando rango de flujos mas elevados, lo cual esta de acuerdo con lo
referido anteriormente en cuanto a la mayor difusion del anestésico en el espacio

epidural.

Otro estudio es el de Lange et al. (68) que utilizaron la bomba de infusion CADD a
velocidades de administracion de 100 y 300 ml/h, y evaluaron el EVA, Bromage,
numero de PCEA, satisfaccion materna y otros parametros. No encontraron diferencias
en cuanto al EVA, satisfaccion, nivel sensitivo, bloqueo motor y calidad de la analgesia
medida por los requerimientos de bolos de rescate que se administraron las pacientes.
Comparando las dos velocidades de infusion, si que observaron una disminucion del
consumo medio de anestésico por hora en el caso en el que se utilizO una mayor
velocidad de infusion, que aunque no fue estadisticamente significativa si que a lo largo

del parto result6 en una disminucién considerable. Esta diferencia en el consumo medio
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de anestésico era del mismo orden de magnitud que la observada en un metaanalisis que
compar6 PIEB e IC (47). A pesar de dicho resultado sus autores encontraron como
limitacion a su estudio que utilizaban velocidades de administracion bajas y por tanto
podian existir diferencias con velocidades mas elevadas que no habian sido detectadas

en este estudio.

Este sistema de infusion CADD ademas de tener la ventaja de administrar una perfusion
de un farmaco combinando diferentes modos de administracion, ofrece también la
posibilidad de utilizar dos sets de infusion distintos, uno que permite la administracion
de fluido mediante un flujo estandar (40-250ml/h) y otro de alto flujo (40-500ml/h).

En 2017 Delgado et al (59) realizaron un estudio clasificando a las pacientes en cuatro
grupos utilizando la misma dosis horaria (10ml) administrada mediante PIEB cada
45min y cada 60 minutos, o IC cada 45 minutos mediante un set estandar a 250ml/h y
PIEB cada 45 minutos utilizando un set de alto flujo a 500ml/h. En todos los casos se
utiliz6 PCEA de la misma perfusion. No encontraron diferencias estadisticamente
significativas en la mayoria de resultados analizados incluyendo la necesidad de
analgesia de rescate cuando compararon IC con PIEB. Aunque si fue significativo que
s6lo un porcentaje bajito de mujeres a las que se les administrd el bolo con set de alto
flujo precisaron analgesia de rescate.

Por tanto, dado que los estudios realizados hasta la fecha con esta bomba de infusion
han comparado IC con PIEB por separado y s6lo un estudio ha utilizado los dos tipos de
sets de infusion, nos planteamos comparar una combinaciéon de ambos modos de
administracion entre si y ademés utilizar las velocidades de infusidbn méaximas que
permiten cada uno de los sets para comprobar si lo dicho anteriormente respecto a la

mayor difusion es cierto.
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Hipotesis de Trabajo

Nuestra hipotesis se basara en conocer si un programa de infusion de anestésico local en
el espacio epidural que combine bolos programados intermitentes con infusion continua
consume la misma cantidad de anestésico en términos de analgesia de rescate al
compararlo con un programa unicamente de bolos. Esto por tanto proporcionara mejor

calidad analgésica y un menor bloqueo motor mejorando la satisfaccion materna.
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Objetivos

3.1 Objetivo primario

El objetivo primario del estudio sera evaluar el consumo anestésico en términos de
analgesia de rescate (PCEA 'y bolos clinicos) de la combinacion de diferentes modos de
administracion de anestésico local en el espacio epidural durante la analgesia de parto
ofrecida por la nueva versiébn de la bomba de infusion CADD®. Para ello
compararemos un grupo con IC+PIEB+PCEA de una perfusién de Ropivacaina 0,1%
méas fentanilo 2ug/ml con otro grupo de un programa Unicamente de bolos con
PIEB+PCEA de la misma solucién. La exposicion a una u otra estrategia sera en

funcion de la practica clinica habitual del anestesidlogo a cargo de la paciente.

3.2 Objetivos secundarios

Ademas, se evaluaran y comparan entre ambos modos de administracion las siguientes

variables:
e Efectividad analgésica
e Blogueo motor durante el periodo de dilatacion

e Bloqueo sensitivo durante el periodo de dilatacion
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Estabilidad hemodinamica y efectos adversos
Satisfaccion materna

Nivel sensitivo maximo alcanzado con el set de flujo estandar o alto flujo en el

grupo Unicamente de bolos (PIEB+PCEA).
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Material y Métodos

4.1 Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio observacional prospectivo en gestantes en trabajo de parto del area
de obstetricia del Hospital Universitario La Plana, que tras ser valoradas por el equipo

de obstetricia estaban en periodo activo de parto favorable para analgesia epidural.

Dicho estudio fue aprobado por la AEMPS (c6digo MAR-ROP-2015-01) (Anexo 1), por
el CEIC del Hospital La Plana (Anexo I1) y el CEIm del Hospital General Universitario
de Castellon (Anexo Il1). Ademas, dicho estudio fue registrado en ClinicalTrials.gov
(NCT03839056).

4.2 Descripcién productos del estudio
Los materiales utilizados en dicho estudio fueron:

= Sistema de infusion ambulatoria CADD®-Solis version software 3.0, compuesta
por dos elementos: (1) Bomba de infusion propiamente dicha — CADD®-Solis
HPCA V3.0 REF. 21-2111-0300-08 y (2) Software de Aplicacion — CADD®-
Solis MSS (Medication Safety Software) V3.0 REF. 21-2194-0300-22 (Anexo
IV: fichas técnicas).
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Equipos de infusion disefiados para su utilizacién con las bombas de infusion
CADD®-Solis con lineas amarillas para identificacion epidural. Set de flujo
estdndar REF. 21-7024-24 vy set de alto flujo REF. 21-7384-24 (Anexo V: fichas

técnicas).

Ropivacaina (Anexo VI): Denominacion quimica (S)-N-(2,6-Dimetilfenil)-1-
propil-2-piperidinocarboxamida. Denominacion internacional (DCI) Naropin®-
Ropivacaina HCI. Formula empirica C 17H26N20. Peso molecular 274,40.

Composicion cuali-cuantitativa:

- Ampollas de pléastico (Naropin®Polyamp DouFit de 10ml (2mg/ml),
laboratorio AstraZeneca.

- Bolsas de plastico (Naropin®Polibag®) de 100ml (2mg/ml), laboratorios

AstraZeneca.

Fentanilo: Denominacién ~ quimica  N-(1-fenetil-4-piperidinil)-N-fenil-
propanamida. Denominacion internacional (DCI) Fentanest®. Férmula empirica
C22H28N20. Peso molecular 336,471. Composicion cuali-cuantitativa:

ampollas de cristal de 3ml (50mcg/ml), laboratorios Kern Pharma.

Bupivacaina Hidrocloruro 0,25% con epinefrina (1.200.000): Denominacion
quimica 1-Butil-N-(2,6-dimetilfenil)-2-piperidinocarboxamida. Denominacion
internacional (DCI) Scandicaina®-Bupivacaina HCL con adrenalina
(1.200.000). Formula empirica C18H28N20. Peso molecular 288,43.
Composicion cuali-cuantitativa: ampollas de cristal (Scandicain ®) de 10ml
(2,5mg/ml) con adrenalina (1.200.000), laboratorios INIBSA.

Lidocaina Clorhidrato al 2%: Denominacién quimica 2-(Dietilamino)-N-(2,6-
dimetilenil) acetamida. Denominacién internacional (DCI) Lidocaina. Formula
empirica C14H22N20, CIH, H20. Peso molecular 288,8. Composicién cuali-
cuantitativa: ampollas de plastico de 5ml, laboratorio BRAUN. Para su uso al

1% diluiremos 5ml en 5ml de suero fisioldgico.
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4.3 Ambito de aplicacion

Se realizd un estudio en el que se incluyeron gestantes en trabajo activo de parto del

area de obstetricia del Hospital Universitario La Plana.

A las pacientes tributarias se les informo de la posibilidad de participar en el estudio, se
les ofrecio la hoja de informacion al paciente (Anexo VII) y las que decidieron

participar firmaron el consentimiento informado del mismo (Anexo VIII).
4.4 Factor de exposicion

Los dos modos de administracion comparados se corresponden con la practica clinica

habitual de cada anestesiélogo y son utilizados de forma indistinta en nuestro hospital:
e Infusion continua a 3ml/h méas bolo programado intermitente de 7ml cada hora.

e Bolos programados intermitentes de 10ml cada hora.

En ambos casos se utiliz6 una perfusion de ropivacaina al 0,1% mas fentanilo 2mcg/ml.

En el grupo de IC se utilizo el set de alto flujo ya que es nuestra practica clinica habitual
cuando utilizamos este modo de administracion epidural. En el grupo de pacientes a las
que se les programaron Unicamente bolos, estos fueron administrados a través de un set
de infusion estandar o de alto flujo de forma indistinta segln la practica clinica habitual
de cada anestesiologo. En el caso del set de alto flujo el anestésico se administré a
500ml/h y en el de flujo estandar a 250mli/h.

En cualquier momento del periodo de dilatacidn, si aparecia un EVA mayor o igual a 4
(analgesia inadecuada) la paciente se podia administrar un bolo de PCEA de la misma

solucion de 5ml (intervalo de cierre de 20min y dosis maxima por hora de 15ml).

Si a lo largo del periodo de dilatacién la paciente se administraba un bolo de PCEA, el
bolo programado intermitente se retrasaba automaticamente 20 minutos respecto del
tiempo en que tendria que ser administrado. Si tras dos bolos de PCEA la analgesia
seguia siendo ineficaz se administraba un bolo clinico por el anestesidlogo de 4ml de

lidocaina al 1%.
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En todas las pacientes se utiliz6 el Sistema de infusién ambulatoria CADD Solis version
software 3.0 (Smiths Medical).

4.5 Disefo del estudio
4.5.1 Tamafno muestral

El calculo del tamafio muestral necesario para llevar a cabo el estudio se realizd

teniendo en cuenta los siguientes objetivos:

e Comparacién del anestésico extra utilizado entre el grupo de pacientes a las que

se les administrd Unicamente PIEB y el grupo de pacientes con IC + PIEB

Si la duracion de la analgesia con ropivacaina es de 3h (71,72), consideramos
significativo la necesidad de un bolo (PCEA) extra durante esas 3h, por lo que la
diferencia equivaldria a 5ml/3h=1,666667ml/h.

Aceptando un riesgo alfa de 0.05 y un riesgo beta inferior a 0.2 en un contraste bilateral,
se precisaban 58 pacientes en el primer grupo y 58 pacientes en el segundo grupo para
detectar una diferencia igual o superior a 1.6666 ml/h. Esto equivalia a detectar una
diferencia minima de una PCEA cada 3 horas. Se asumio que la desviacion estandar

comun era de 3,2 (44) y se estim0 una tasa de pérdidas de seguimiento del 0%.

e Comparacion del nivel sensitivo de las pacientes segln el tipo de set utilizado:

alto flujo o flujo estandar.

Considerando de nuevo un riesgo alfa de 0.05 y un riesgo beta de 0.2 en un contraste
bilateral, se precisaban 34 pacientes con alto flujo y 34 pacientes con flujo estandar para
detectar una diferencia igual o superior a 1 en el area bajo la curva del nivel sensitivo
corregida por la duracion del parto desde la epidural. En base a la experiencia clinica
previa, se asumio que la desviacion estandar del area bajo la curva del nivel sensitivo

corregida era de 1.16 en el grupo de alto flujo y de 1.72 en el grupo de flujo estandar.
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4.5.2 Protocolo de actuacion

Tras obtener el consentimiento escrito y verbal de la paciente para la realizacion de la
técnica epidural, el anestesiologo indicaba el protocolo analgésico segin su practica
clinica habitual. Asi mismo informaba a la paciente de la posibilidad de participar en el
estudio, ofreciéndole la hoja de informacion del paciente (Anexo VII) y obtenia su
consentimiento por escrito (Anexo VIII). En el momento de la inclusion en el estudio a

las pacientes se les asignaba un nimero de forma correlativa.

En la hoja de registro epidural de nuestro hospital (Anexo 1X) se registraban los datos
antropométricos y antecedentes de la paciente. Se canalizaba una via venosa
realizandose prehidratacion con 500-1000ml de suero Plasmalyte. Seguidamente se
monitorizaban la presion arterial materna, la frecuencia cardiaca materna y fetal, y
ademas el anestesiologo que realizaba la técnica registraba el modo de administracion
de la analgesia segun su practica clinica habitual y valoraba la intensidad del dolor basal

previo a la epidural.

La paciente se colocaba en posicion de sedestacion, se preparaba la piel con
clorhexidina y mediante una técnica aséptica se infiltraba el tejido celular subcutaneo
con 4-5ml de lidocaina al 2%.

La identificacion del espacio epidural se realizaba mediante la técnica de pérdida de
resistencia con suero fisiologico a nivel intervertebral L3-L4 o L4-L5 con una aguja de
Tuohy 18G y 80mm de longitud (Perifix® 421 LuerLock; B. Braun). Posteriormente un
catéter epidural multiperforado se insertaba a través de dicha aguja de 1000mm de
longitud y 0,85mm de didmetro, que se dejaba alojado 3-4cm dentro del espacio
epidural. Para prevenir la inyeccidn intravascular, se realizaba una cuidadosa aspiracion
antes y durante la inyeccion de la dosis test de 3ml de bupivacaina 0,25% con
vasoconstrictor. Se colocaba a la paciente en decubito supino y se le administraba un
bolo manual por el anestesiologo de 0,1ml/Kg de ropivacaina 0,2% mas fentanilo

5mcg/ml (tiempo 0).

Posteriormente se anotaba en la hoja de registro epidural (Anexo 1X) los datos relativos

a la técnica, asi como los del anestesiologo.

50



Material y Métodos

A los 15 minutos del bolo manual se iniciaba la perfusion de ropivacaina 0,1% mas
fentanilo 2mcg/ml con uno de los dos modos de administracién a estudio y con el tipo

de set de infusidn que indicaba el anestesidélogo segln su practica clinica habitual.

El estudio finalizaba con el parto vaginal o cuando se decidia realizar una cesarea.

4.6 Poblacion y muestra

4.6.1 Criterios de inclusion

e Mujeres embarazadas en trabajo de parto establecido y contracciones de

intensidad moderada
e Edad entre 18 y 45 afios
e ASAIlyII
e Primiparas
e Embarazo a término (>36semanas)
e Feto Unico de presentacion cefalica

e Dilatacion cervical 2-5cm

4.6.2 Criterios de exclusién

e Enfermedad sistémica materna (Diabetes Mellitus, Hipertension arterial,

Preeclampsia...)
e Peso mayor o igual a 100Kg
e Altura menor de 150cm

e Administracion de opioides parenterales en las 2-4h previas a la
realizacion de la epidural

e Contraindicaciones para bloqueo neuroaxial

e Antecedentes de alergia o hipersensibilidad a anestésicos locales
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4.6.3 Criterios de retirada del estudio

Dado el caracter voluntario de la participacion en el estudio y de acuerdo con la
declaracion de Helsinki, las pacientes podian abandonar el mismo sin ser necesario

especificar las razones que tenian para hacerlo.

Se considerd excluida del estudio si aparecia cualquier complicacién relacionada con la

técnica epidural como:

» Analgesia fallida o incompleta: si tras administrar el bolo inicial de anestésico local
no se obtiene analgesia adecuada, se administrard un segundo bolo de la misma
dosis y volumen, y si pese a los dos bolos la analgesia sigue siendo inadecuada, la

paciente seréa retirada del estudio.
» Puncién accidental de la duramadre.
» Bloqueo subdural.

> Puncién accidental de un vaso sanguineo con inyeccion inadvertida de anestésico

local.

También se retiraron aquellas gestantes cuya duracién del parto fue igual o mayor a 24h.

4.7 Variables a estudio

= Variable respuesta: Cantidad de anestésico extra, ya sean bolos de PCEA o bolos
clinicos medidos tanto en mililitros como en niimero de bolos. Estos datos eran

obtenidos posteriormente a través del software de la bomba de infusién CADD.

= \Variable explicativa principal: Estrategia analgésica elegida por el anestesidlogo
(Infusién continua mas bolo programado intermitente o Unicamente Bolos

programados intermitentes).

= \Variable explicativa secundaria: Utilizacion de set de flujo estdndar o de alto
flujo.

= QOtras variables respuesta:
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a. Efectividad analgésica: Medida mediante la valoracion de la intensidad
del dolor que se evaluaba segun la Escala Visual Analdgica (EVA) con

valores entre 0 y 10:
0= ausencia de dolor

10= el peor dolor imaginable

Ausencia Maximo
de dolor dolor
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

b. Bloqueo motor durante el periodo de dilatacién: EI grado de bloqueo

motor se registraba segln la escala modificada de Bromage (de 0 a 3):
0= Puede levantar las extremidades inferiores de la cama
1= Puede flexionar rodillas y tobillos
2= Puede flexionar tobillos, pero no las rodillas

3= No puede flexionar tobillos ni rodillas

c. Blogueo sensitivo durante el periodo de dilataciéon: El nivel sensitivo
analgeésico alcanzado se valoraba segun la pérdida de sensibilidad al frio
mediante un algoddn con alcohol, anotando el dermatoma donde no
existia o disminuia la sensibilidad (T4: linea mamaria, T10: nivel
umbilical, T12: region inguinal) (fig.4). Para el analisis estadistico de
esta variable, a cada dermatoma se le daba un valor numérico de modo
que el valor mas alto representaba mayor nivel sensitivo y por tanto mas

dermatomas con bloqueo sensitivo (T12=0y T4=8).
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Fig.4. Distribucion dermatomérica de la sensibilidad.

d. Estabilidad hemodinamica: Se monitorizaba de forma continua la

e.

f.

frecuencia cardiaca fetal y la frecuencia e intensidad de las contracciones
uterinas. Se evaluaba a la paciente y se registraba la presion arterial y
frecuencia cardiaca materna a los tiempos basal, a los 15 minutos, 30
minutos y cada 2h del tiempo 0. La hipotension materna se definia por la
presencia de una presion arterial sistélica materna menor de 100mmHg y
se trataba con desplazamiento del dtero hacia la izquierda,
administracion de liquidos intravenosos y/o administracion de efedrina

intravenosa en bolos de 6mg.

Efectos adversos: Se anotaba la aparicion de efectos adversos como
nauseas y vomitos, retencion urinaria, prurito y fiebre. De modo que si
aparecian durante el proceso de monitorizacion se notificaba a la AEMPS
segun se indica en el apartado de notificacion de reacciones adversas y

ademas se reflejaba en el cuaderno de recogida de datos (Anexo X).

Satisfaccion materna: Al finalizar el parto se valoraba el grado de

satisfaccion materna segun una escala de valoracion de 0 a 100:

0= Muy insatisfecha con la analgesia proporcionada por el tratamiento.

100= Totalmente satisfecha con la analgesia proporcionada por el

tratamiento.
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Muy Totalmente
Insatisfecha satisfecha
T T T T T |

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

= Otras variables explicativas: Edad, peso, talla, ASA, semana gestacional,
dilatacion cervical en el momento de la realizacion de la técnica epidural y
administracion de opioides parenterales previos a la analgesia epidural y en caso

afirmativo, la hora de su administracion.

4.8 Registro de datos

El registro de los datos obtenidos se realiz6 en la hoja de registro epidural de nuestro
hospital (Anexo 1X) en la que se recogieron las caracteristicas demogréaficas y

obstétricas.

En el cuaderno de recogida de datos (Anexo X) se anotaron la hora de inicio del parto,
la hora de realizacion de la técnica epidural, los datos relativos a la misma, asi como la
dosis test y dosis de bolo manual administrada. EI momento en el que se administro el
bolo manual inicial se consideré el tiempo 0, de modo que a los 15 minutos de este
tiempo se inicid la perfusion en uno de los dos modos de administracion segin la
practica clinica habitual del anestesi6logo. Dicho modo se registré la hoja de registro

epidural y en el cuaderno de recogida de datos (Anexos IX y X).

Las variables respuesta intensidad del dolor segin el EVA, nivel sensitivo, grado de
bloqueo motor, asi como la FC y TA materna se anotaron en el cuaderno de recogida de
datos (Anexo X) a los tiempos basal (inmediatamente tras realizar la epidural), a los 15
minutos, 30 minutos y cada 2h del tiempo 0, asi como cuando la paciente se encontraba

en dilatacion completa.

Al llegar el momento del parto se registro en el cuaderno de recogida de datos (Anexo
X) la dosis total de anestésico local empleada; el tiempo transcurrido desde la dilatacion
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completa hasta el momento del parto; el modo de finalizacion del parto definido como
eutocico, vacum, ventosa, instrumentado (férceps, espatula) o cesarea; el Apgar del
recién nacido al primer y quinto minuto tras el nacimiento (fig.5); asi como la hora de

cierre de la bomba.

Superior a Buena = o
100 por Lianto ;lgsr;ndaal Mo;(':rt?\'/i';tos Eneérgica
minuto (fuerte)
Normal
Inferior a Lontos (salvo Extre-
100 por manos y midades Muecas
x Irregular g &
minuto pies flexionadas
cianodticos)
Cianosis y Flacidez
Ausente Ausente palidez generalizada Nula

Fig.5: Test de Apgar (valora cinco parametros y cada uno de ellos se puntta de 0 a 2, de modo que

la suma de los cinco alcanza una puntuacién maxima de 10).

Un profesional externo al servicio de anestesiologia verificaba que la informacién del

cuaderno de recogida de datos era fiel al Anexo X.

4.9 Métodos estadisticos

El andlisis estadistico de este trabajo se ha llevado a cabo utilizando el software

estadistico R (version 3.5.2).

En primer lugar, se ha realizado un analisis descriptivo de las variables del estudio, de
forma global para todas las pacientes y segin el grupo al que pertenecen (PIEB o
IC+PIEB), con el fin de conocer sus caracteristicas sociodemograficas y clinicas. Las
variables cualitativas se describen mediante frecuencias absolutas y porcentajes. Las
variables cuantitativas son resumidas mediante su minimo, media, mediana, maximo y

desviacién tipica.

A continuacion, con el fin de estudiar la asociacion o independencia de las variables
categoricas del estudio con el grupo al que pertenecen las pacientes, se ha utilizado el

test exacto de Fisher (con simulacion Montecarlo del p-valor en el caso de variables
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cualitativas con mas de dos categorias). La comparacion de las variables cuantitativas
segun el grupo de las pacientes se ha realizado utilizando el test t-Student si se verifican
sus condiciones de aplicabilidad (normalidad de la variable en cada grupo e igualdad de
varianzas). La normalidad de las variables se ha contrastado utilizando el test de Shapiro
Wilk y la igualdad de varianzas mediante el test de Levene. Como alternativa al test t-
Student, cuando no se verifican sus condiciones de aplicabilidad, se ha empleado el test
de Mann-Whitney. El test de Gray fue utilizado para comparar la probabilidad de una
escala modificada de bromage positiva y la probabilidad de finalizacién del parto en los

distintos momentos del seguimiento en ambos grupos de pacientes.

Posteriormente, se ha evaluado la relacién de las siguientes variables de interés con las
variables explicativas del estudio mediante un andlisis bivariante: dosis de anestésico
extra debida a PCEA, dosis de anestésico extra debido a bolos clinicos, area bajo la
curva del EVA, escala modificada de bromage positiva en algin momento del
seguimiento, area bajo la curva del nivel sensitivo, hipotension arterial y satisfaccion

materna. Para ello se han utilizado los siguientes test estadisticos:

Test de correlacion de Spearman cuando ambas variables son cuantitativas.

- Test de Mann-Whitney cuando la variable principal es cuantitativa y la

variable explicativa cualitativa con dos categorias.

- Test de Kruskal-Wallis cuando la variable principal es cuantitativa y la

variable explicativa cualitativa con mas de dos categorias.

- Regresion logistica simple cuando la variable principal es cualitativa y la

variable explicativa cuantitativa.

- Test exacto de Fisher cuando ambas variables son cualitativas.

En todos los casos, se ha considerado una diferencia estadisticamente significativa

cuando el p-valor del test es inferior a 0.05.

Adicionalmente, se ha realizado un andlisis de regresion de Poisson para estudiar la

relacion entre el anestésico extra debido a PCEA (medido como n° de PCEA
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administrados) y el anestésico extra debido a bolos clinicos (medido como n° de bolos
clinicos administrados) y las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de las
pacientes. De igual modo, se ha utilizado un modelo de regresion lineal multiple robusta
para evaluar la relacion entre la satisfaccion materna de las pacientes y las variables

explicativas del estudio.

4.10 Aspectos éticos del estudio

El presente estudio observacional prospectivo ha sido aprobado por el Comité Etico de
Investigacion Clinica (CEIC) del Hospital La Plana de Vilarreal, asi como por el Comité
Etico de Investigacion en medicamentos (CEIm) del Hospital General de Castellon. En
este estudio clinico se observan los principios de buena practica clinica de la
Declaracion de Helsinki y se solicita el consentimiento informado a cada paciente tras
informarle de la naturaleza y consecuencias posibles del estudio y proporcionarle una
hoja de informacién sobre el mismo. Todos los datos personales, asi como los resultados
obtenidos, han sido tratados de forma confidencial y de acuerdo a la legislacion vigente

en materia de proteccion de datos.
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5.1 Analisis descriptivo global y por grupos

Se incluyeron un total de 153 gestantes primiparas en periodo de parto activo que
solicitaron analgesia epidural. De ellas dos pacientes fueron retiradas del estudio por
presentar un periodo de parto mayor de 24h, por lo que la muestra global del estudio fue

de 151 gestantes.

En primer lugar, se realizd un andlisis descriptivo de las caracteristicas demogréficas y
obstétricas tanto del global de la muestra como por grupos en funcién del objetivo
principal (Tabla 1). En dicho analisis se observo que las pacientes presentaron una edad
media de 30,85 afios (DE 5,24), una altura media de 162,62 cm (DE 5,44) y un peso
medio de 74,84 Kg (DE 10,07). En referencia a la clasificacion ASA, 134 gestantes eran
ASA 1y unicamente 17 fueron clasificadas como ASA 2 debido a que eran fumadoras,
obesas 0 presentaban anemia. La semana gestacional media fue de 40,16 semanas (DE
1,82) y en el momento de la analgesia epidural las pacientes presentaban una dilatacion
media de 3,13cm (DE 0,99). Unicamente a 25 de las gestantes se les administraron
opioides parenterales previos a la analgesia epidural. La hipotensién materna aparecio

Unicamente en 16 gestantes, y la duracién media del parto fue de 9,90 horas (DE 3,97).

En cuanto al tipo de parto la mayoria fueron eutécicos (62,25%), seguidos de cesareas
(17,22%), ventosa (12,58%), vacum (6,62%) y por ultimo instrumentado (1,32%). A
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pesar de no ser estadisticamente significativo el grupo IC+PIEB presentd menor

porcentaje de partos eutdcicos, mas cesareas y ningun parto instrumentado.

El 50% de los recién nacidos presentaron al minuto un Apgar mayor de 9 y el otro 50%
inferior a 9 con un Apgar minimo de 5 y maximo de 10. ElI Apgar a los cinco minutos
fue de 10 en la mitad de los recién nacidos y en la otra mitad inferior a 10 con un

minimo de 8.

Al comparar las caracteristicas demograficas y obstétricas entre grupos no hubo
diferencias estadisticamente significativas en la edad, talla, peso, ASA, dilatacidn
cervical, administracion de opioides, EVA basal, aparicién de hipotension, horas de
parto, duracion del parto, tipo de parto y Apgar tal y como se muestra en la tabla 1.

Encontramos una diferencia estadisticamente significativa en la semana gestacional ya

que presentaron mayor edad gestacional las pacientes del grupo IC+PIEB (p=0,0404).

TABLA 1. Descripcion global y por grupos de las caracteristicas demograficas y obstétricas.

Grupo
Todas las
Variable _ PIEB I_C +PIEB P-valor pacientes
N=93 (61.59)  N=58 (38.41) e
=151
3056 +6.02  31.33+3.64 30.85 + 5.24
A a b
Edad (afios) 31 (18 - 43) 32(21-39) | °310° 31 (18 - 43)
16248 +545  162.83 +5.47 162.62 + 5.44
a C
Talla (cm) 163 (149 - 174) 163 (151-175) | *707%° | 163 (149- 175)
74.44+10.14  75.48 +10.03 74.84 +10.07
a b
Peso (ko) 73 (46 - 99) 73(53-99) | 08228 73 (46 - 99)
ASA
1 84 (90.32) 50 (86.21) 134 (88.74 %)
0.4408¢
2 9 (9.68) 8 (13.79) 17 (11.26 %)
. 39.90+177  40.44+188 40.16 + 1.82
a bx
Semana gestacional 40 (34.86 - 45)  40.48 (35 - 45) 0.0404 40 (34.86 - 45)
Opioides
No 73 (79.35) 51 (89.47) 0.1205¢ | 124 (83.22 %)
si 19 (20.65) 6 (10.53) 25 (16.78 %)
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Grupo
Variable PIEB IC +PIEB P-valor gggiaeilizz
N=93 (61.59) N=58 (38.41) B
N=151
a 8.56+1.6 8.67+1.22 b 8.6 +1.46
EVA basal 9(0- 10) 9 (5- 10) 0.9568 9(0 - 10)
Hipotension
No 85 (91.4) 50 (86.21) 135 (89.4 %)
0.4157¢
Si 8 (8.6) 8 (13.79) 16 (10.6 %)
7.52 +3.47 7.21+253 7.4+3.14
i a b
Horas de parto (desde epidural) 7 (15 - 15.67) 7(3-15) 0.8421 7 (15 - 15.67)
10.02 £ 4.11 9.71 +£3.76 9.90 + 3.97
-7 a b
Duracion del parto (horas) 9071(25-22) 878 (4.08 - 20) 0.4622 927 (2.5 - 22)
Tipo de parto
Ceséarea 15 (16.13) 11 (18.97) 26 (17.22 %)
Eutécico 62 (66.67) 32 (55.17) 94 (62.25 %)
Instrumentado 2 (2.15) 0(0) 0.3834¢ 2 (1.32 %)
Vacum 5 (5.38) 5 (8.62) 10 (6.62 %)
\entosa 9 (9.68) 10 (17.24) 19 (12.58 %)
9.02+0.97 8.95+1.13 8.99+1.03
A 1 min? .9572P
pgar - min 9(5-10) 9(5-10) 0.95 9(5-10)
9.84+0.42 9.88 +0.38 9.85+0.41
A in? .5187°
pgar 5 min 10 (8 - 10) 10@-10) | 218 10 (8 - 10)

aValores expresados como media + desviacion tipica y mediana (minimo-maximo);"Test de Mann-Whitney; ‘Test t-

Student; 9Test exacto de Fisher; *P-valor < 0.05.

5.2 Consumo Anestésico

5.2.1 Consumo Anestésico global y por grupos

Haciendo referencia al objetivo principal, la dosis media de anestésico administrada fue
de 77,77mililitros (DE 34,69) con una media de PCEA administrados de 1,56 (DE 1,68)

y de bolos clinicos de 0,31 (DE 0,73) (tabla 2) sin encontrar diferencias entre los

grupos.
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En la Tabla 2 podemos observar como el nimero méximo de PCEA intentados y no

administrados fue mayor en el grupo PIEB siendo de 23 frente a 8 en el grupo IC+PIEB,

sin ser significativo estadisticamente.

La dosis media extra de ropivacaina debida a PCEA fue de 7,78miligramos (DE 8,38) y

la dosis media extra de lidocaina debida a bolos clinicos fue de 12,45miligramos (DE

29,28) sin encontrar diferencias entre grupos al comparar ambas dosis.

Al analizar el porcentaje de pacientes que se administraron uno o mas bolos clinicos,

vimos que, de las gestantes del grupo PIEB el 22,58% se administraron algun bolo
clinico frente al 13,79% del grupo IC+PIEB.

TABLA 2. Descripcién del anestésico administrado para todas las pacientes y segin el grupo al que

pertenecen.
Grupo
PIEB IC +PIEB Todas las pacientes
Variable N=93 N=58 | P-valor Netbl
(61.59) (38.41) -
7792 £37.09 77.53£30.78
Dosis total anestésico? 76.3 (10 - 78.65 (27.1 - | 0.9434°¢ 77671'17713 341'82
192) 154) 4(10-192)
164174 141+£158 156 £ 1.68
N° PCEA admini 2 A459°
CEA administrados 1(0-8) 1(0-6) 0.459 1(0-8)
1.59 £ 3.53 0.78 +£1.59 1.28 £2.96
PCE i ini a .1017°
CE intentados y no administrados 0(0-23) 0(0-8) 0.10 0(0-23)
Dosis extra de ropivacaina debida a 822+868  7.07+7.89 0.4590b 7.78 £ 8.38
PCEA (mg)? 5 (0 - 40) 5(0-30) ' 5(0-40)
Dosis extra de ropivacaina debida a 1.13+0.91 16435 8'98 0.44145 1.04+1.27
PCEA (mg) / horas duracion epidural® 0.87 (0-10) '4 2(8) B ' 0.83 (0-10)
. 0.35+£0.75 0.24£0.71 0.31+£0.73
[¢} 1 a b
N° Bolos clinicos 0(0-3) 0(0-4) 0.1989 0(0-4)
Dosis extra de lidocaina debida a bolos | 14.19 £29.87  9.65 + 28.34 0.1989 12.45 +29.28
clinicos (mg)? 0(0-120) 0 (0-160) ' 0 (0 - 160)
Dosis extra de lidocaina debida a bolos | 1.88+4.29  1.46 +4.89 0.2105 172+ 451
clinicos (mg) / horas duracién epidural? 0 (0 - 24) 0(0-32) ' 0(0-32)
% Pacientes con 1 0 mas PCEA 0.6086¢
No 33 (35.48) 23 (39.65) 56 (37.09)
Si 60 (64.52) 35 (60.35) 95 (62.91)
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Grupo
PIEB IC +PIEB Todas las pacientes
Variable N=93 N=58 P-valor N_l"51
(61.59) (38.41) B
% Pacientes con 1 0 mas bolos clinicos 0.2082¢
No 72 (77.42) 50 (86.21) 122 (80.79)
Si 21 (22.58) 8 (13.79) 29 (19.21)

aValores expresados como media * desviacion tipica y mediana (minimo-maximo);"Test de Mann-Whitney; ‘Test t-
Student; 9Test exacto de Fisher.

5.2.2 Relacion entre el consumo de ropivacaina debido a PCEA vy el resto de

variables

Debido a que la dosis de PCEA se administraba de la perfusion de la bomba que
contenia ropivacaina mas fentanilo y el bolo clinico por el contrario era de lidocaina, el
estudio del consumo de anestésico se realizé por separado al no contener ambos modos

de analgesia de rescate el mismo anestésico.

En la tabla 3 podemos ver como existia una relacion estadisticamente significativa entre
la dosis extra de ropivacaina debida a PCEA corregida por la duracion de la epidural
con el peso de las pacientes (p=0,0058) y el area bajo la curva del EVA (0,0002). De
modo qué cuanto mas pesaban las gestantes y mas dolor tenian se administraban mas

cantidad de PCEAy por tanto aumentaba el consumo de ropivacaina debida a PCEA.

En cuanto al resto de variables analizadas no se observo ninguna relacion con respecto

al consumo de ropivacaina debida a PCEA.

TABLA 3. Estudio de la relacién entre el consumo de ropivacaina debida a PCEA con el resto de

variables analizadas.

Dosis extra de Dosis extra de ropivacaina
Variable ropivacaina debida a P-valor debida a PCEA (mg) / P-valor
PCEA (mg) duracién epidural
Edad 0.0157 0.84872 -0.0211 0.79662
Peso 0.1984 0.0146%* 0.2235 0.0058%*
Talla 0.0971 0.23572 0.0884 0.2805?
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Dosis extra de

Dosis extra de ropivacaina

Variable ropivacaina debida a P-valor debida a PCEA (mg) / P-valor
PCEA (mg) duracién epidural
Semana gestacional -0.0520 0.52572 -0.0918 0.26242
ASA 0.474° 0.198°
n 7.76 + 8.64 1.02+13
5 (0 - 40) 0.81 (0 -10)
9 7.94+6.14 1.24+£0.96
5(0-20) 0.91 (0 - 3.08)
Semana gestacional -0.0520 0.52572 -0.0918 0.26247
Dilatacion -0.1938 0.0171%* -0.1447 0.07622
Opioides 0.2518° 0.2794°
No 7.62 + 8.64 1.04+£1.35
5 (0 - 40) 0.74 (0 - 10)
Si 8.8+7.26 1.12+£0.85
5(0-20) 1.33 (0 - 3.08)
EVA basal -0.0209 0.79882 0.0257 0.7539?
Hipotension 0.8634° 0.8329°
No 7.74 +£8.12 1.05+1.29
5(0-30) 0.83 (0 - 10)
Si 8.12 +10.63 0.99+1.14
5 (0 - 40) 0.62 (0-3.72)
Du_ramon desde 04383 < 0.0001 ) )
epidural a parto
Duracion del parto 0.4287 < 0.0001 ) )
en horas
Tipo de parto 0.3188°¢ 0.4261°
. 10.58 +11.34 1.21+£1.19
Cesarea 10 (0 - 40) 1.26 (0 - 3.72)
Eutécico 6.6 +7.27 0.99+1.32
5(0-30) 0.74 (0 - 10)
Instrumentado 15+7.07 3.21+253
15 (10 - 20) 3.21(1.43-5)
\vacum 9+10.49 0.94+1.31
5(0-30) 0.71 (0 -4.29)
Ventosa 8.42+7.08 0.93+0.82
5(0-20) 0.87 (0 - 3.08)
Apgar 1 min -0.0804 0.32612 -0.1209 0.13922
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Dosis extra de Dosis extra de ropivacaina
Variable ropivacaina debida a P-valor debida a PCEA (mg) / P-valor
PCEA (mg) duracién epidural
Apgar 5 min -0.0162 0.84392 -0.0489 0.551082
é{f: bajo la curva 0.4144 <0.0001%* 0.2974 0.0002 &*

aTest de correlacion de Spearman; PTest de Mann-Whitney; Test de Kruskal-Wallis; *P-valor<0.05.

5.2.3 Relacidon entre el consumo de lidocaina debido a Bolos clinicos y el resto

de variables

Tal y como se ha indicado anteriormente los bolos clinicos administrados por el
anestesiologo eran de lidocaina, y por tanto se analizd por separado el consumo
anestésico debido a dichos bolos corregido por la duracion de la epidural con el resto de
variables (tabla 4). Observamos una relacién estadisticamente significativa con respecto
a la dilatacion (p=0,0055) y el area bajo la curva del EVA (p=0,0007), de modo que
cuanto mas dilatadas estaban las gestantes y menos dolor tenian menor cantidad de

bolos clinicos precisaban y por tanto disminuia el consumo de lidocaina.

TABLA 4. Estudio de la relacién entre el consumo de lidocaina debida a bolos clinicos con el resto

de variables analizadas.

Dosis extra de Dosis extra de
lidocaina lidocaina debida
Variable debida a bolos P-valor a bolos clinicos P-valor
clinicos (mg) (mg) / duracion
epidural
Edad 0.0385 0.6387¢ 0.0423 0.6058°?
Talla 0.1322 0.10552 0.1318 0.1066°
Peso 0.1505 0.0651°2 0.1465 0.07262
ASA 0.2452b 0.1443°
1 11.64 + 28.95 1.46+4.18
0 (0 - 160) 0(0-32)
5 18.82 + 31.99 3.78+6.39
0 (0-80) 0(0-17.78)
Semana gestacional 0.0690 0.39992 0.0495 0.54652
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Dosis extra de

Dosis extra de
lidocaina debida

. lidocaina o
Variable debida a bolos P-valor a bolos cllnlggs P-valor
clinicos (mg) (mQ) / duracion
g epidural
Dilatacién -0.2210 0.0064%* -0.2251 0.0055%*
Opioides 0.2493° 0.2799°
No 11.61 £ 28.75 1.7+4.73
0 (0 - 160) 0(0-32)
Si 17.6 +32.82 1.95+35
0 (0-120) 0(0-12.31)
EVA basal -0.0284 0.72872 -0.0188 0.81872
Hipotension 0.9579° 0.9334°
No 12.44 £29.1 1.77 £ 4.67
0 (0 - 160) 0(0-32)
Si 125+ 31.73 1.27+£2.97
0 (0 - 120) 0(0-10)
Duracion desde epidural a 0.1411 0.0840° i i
parto
Duracién del parto en horas 0.1379 0.09122 - -
Tipo de parto 0.7155¢ 0.7631°
Cesérea 10.77 £ 28.97 1.27 +3.87
0(0-120) 0(0-17.78)
Eutocico 11.06 £ 26.5 1.69 +£4.47
0 (0 - 160) 0(0-32)
0%- 0+-
Instrumentado 0(0-0) 0(0-0)
\vacum 32 +52.66 4.02+7.84
0(0-120) 0(0-24)
Ventosa 12.63 + 26.84 1.46+3.4
0 (0 - 80) 0(0-12.31)
Apgar 1 min 0.0719 0.38042 0.0749 0.3610?
Apgar 5 min 0.1265 0.1218? 0.1256 0.1243?
Area bajo la curva EVA 0.2892 0.0003 &* 0.2729 0.00072*

aTest de correlacion de Spearman; PTest de Mann-Whitney; Test de Kruskal-Wallis; *P-valor<0.05.
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5.2.4 Estudio de la relacion entre el consumo anestésico debido a PCEA vy el

resto de variables analizadas mediante un modelo de regresion de Poisson

Con el fin de estudiar la relacién entre el consumo anestésico debido a PCEA y las
caracteristicas sociodemograficas y clinicas de las pacientes se realizé un analisis de
regresion de Poisson considerando como variable respuesta el nimero de PCEA que se
administraron las pacientes y como variables explicativas las siguientes: edad, talla,
peso, ASA, semana gestacional, dilatacién, administracion de opioides, EVA basal,
hipotensién, grupo al que pertenecian (IC + PIEB o PIEB) y el area bajo la curva del
EVA. Puesto que el nimero de PCEA que se administraron las pacientes estaba
influenciado por el ndmero de horas que transcurrian entre la administracion de la
analgesia epidural y el parto, se considerd esta variable como offset (corrector) del
nimero de PCEA administrados. Se utiliz6 un modelo de quasi-verosimilitud para
estimar los pardmetros y la seleccion del mejor modelo se realizO mediante el
procedimiento automatico de seleccion de variables stepwise-forward teniendo en

cuenta el criterio de informacion bayesiano (BIC).

Se observo tal y como se muestra en la tabla 5 qué, el nimero de PCEA que se
administraban las pacientes dependia del area bajo la curva del EVA. Por tanto, las
pacientes se administraban mayor nimero de PCEA cuanto mayor era el area bajo la

curva del EVA, es decir, cuanto mas dolor tenian.

TABLA 5. Estudio de la relacion entre el consumo anestésico debido a PCEA y el resto de variables

analizadas mediante un modelo de quasi-verosimilitud Poisson.

- Estimacion . Riesgo relativo
Coeficientes (IC 95%) Error estandar  P-valor (IC 95%)
-1.6147 * 0.1989
By (Intercept) (-1.8364 - -1.4081) 0.1091 <0.0001 (0.1594 — 0.2446)
_ -0.0605 0.9413
By (Grupo: IC+PIEB) 4 4064 - 0.2752) 0.1735 07219 (0.6660 - 1.3168)
‘ . 0.0184 * 1.0186
5 (Area bajo curva EVA) (0.0058 - 0.0304) 0.0063 0.0038 (1.0058 — 1.0308)
0.0155 1.0156
B3 (Peso) (-0.0009 — 0.0316) 0.0083 0.0634 (0.9991 - 1.0321)

* P-valor < 0.05.
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5.2.5 Estudio de la relacion entre el consumo anestésico debido a bolos clinicos

y el resto de variables analizadas mediante un modelo de regresion de Poisson

Con el fin de estudiar la relacion entre el consumo anestésico debido a bolos clinicos y
las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de las pacientes se realiz6 un analisis de
regresion de Poisson considerando como variable respuesta el nimero de bolos clinicos
que se administraron las pacientes y como variables explicativas las siguientes: edad,
talla, peso, ASA, semana gestacional, dilatacion, administracion de opioides, EVA basal,
hipotensién, grupo al que pertenecian (IC + PIEB o PIEB) y el area bajo la curva del
EVA. Puesto que el nimero de bolos clinicos que se administraron las pacientes estaba
influenciado por el ndmero de horas que transcurrian entre la administracion de la
analgesia epidural y el parto, se consideré esta variable como offset (corrector) del
namero de bolos clinicos administrados. Se utilizé6 un modelo de quasi-verosimilitud
para estimar los parametros y la seleccion del mejor modelo se realiz6 mediante el
procedimiento automatico de seleccion de variables stepwise-forward teniendo en

cuenta el criterio de informacion bayesiano (BIC).

Se observo tal y como se muestra en la tabla 6 qué, el namero de bolos clinicos que se

administraban las pacientes no dependia de ninguna de las variables analizadas.

TABLA 6. Estudio de la relacién entre el consumo anestésico debido a bolos clinicos y el resto de

variables analizadas mediante un modelo de quasi-verosimilitud Poisson.

Coeficientes E(th'”;ggf)” Error estandar  P-valor Rle(sl,%ogrscl)zt)lvo
-3.1728 0.0419

£y (Intercept) (-3.7388 - -2.6953) 0.2646 < 0.0001* (0.0238 — 0.0675)
-0.3268 0.7212

£y (Grupo: IC + PIEB) (-1.2655 - 0.5158) 0.4472 0.4660 (0.2821 — 1.6749)

B2 (Area bajo curva EVA) (0. 013‘5 18010 467) 0.0155 0.2450 (0_98;é0}81?0 478)
0.0312 1.0317

B2 (Peso) 0.0202 0.1240

(-0.0092 — 0.0701) (0.9909 - 1.0727)

* P-valor < 0.05.
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5.3 Descripcion del EVA de todas las pacientes y segun el grupo al que

pertenecian

En la tabla 7 se describe el EVA medio de todas las pacientes en cada instante de
tiempo, observando cémo el EVA inicial medio fue de 8,6 (DE 1,465) y disminuy6 a lo
largo de las horas del parto presentando un pico a las 12 horas de 3,93 (DE 3,35) (fig.6).
En cuanto al EVA medio segun el grupo al que pertenecian no encontramos diferencias
estadisticamente significativas (fig.7). La media del area bajo la curva del EVA en el
grupo PIEB fue de 8,46 (DE 11,01) y en el grupo IC+PIEB de 7,76 (DE 7,77). La media
del &rea bajo la curva del EVA corregida por las horas de parto fue de 1,22 en todas las
pacientes siendo de 1,18 (DE 1,25) en las que se administré PIEB y de 1,28 (DE 1,19)
en las que se administré IC+PIEB sin encontrar diferencias significativas entre ambos

grupos.

TABLA 7. Descripcion del EVA (media * desviacion tipica y mediana, minimo y maximo) de todas

las pacientes y segun el grupo al que pertenecen en cada instante de tiempo.

Grupo
Tiempo (horas) e e | R adens
- ' - ' N=151
8.56 + 1.6 8.67 +1.22 8.6+ 1.46
0.00 9 (0 - 10) 9(5-10) |0.9569| 9 (0-10)
324225 279+23 3.05+2.27
0.25 3(0-7) 25(0-8) |0:2653 3(0-8)
0.74+158 1.05+1.86 0.86 + 1.69
0.50 0(0-8) 0(0-7) |02813 0 (0-8)
0.58 + 1.36 0.95+1.7 0.72+ 151
2.00 0(0-6) 0(0-8) |00989 0 (0-8)
1.1+2.02 1.21+156 1.15+1.84
4.00 0(0-8) 0(0-6) 0.1196 0 (0-8)
1.68+2.21 1.74+191 1.7£2.09
6.00 1(0-8) 1(0-6) 0.5305 1(0-8)
2.08 + 2.56 1.95+2.24 2.03+2.44
8.00 1(0-10) 1(0-7) |0.9934 1 (0-10)
3.43+254 15+2.35 3+259
10.00 3(0-8) 05(0-6) |00716 2 (0-8)
455+33 2.25+33 3.93+3.35
12.00 4(0-10) 1(0-7) |02615]  4(0-10)
1.67 +2.89 1+- 15+238
14.00 0(0-5) 1(1-1) 1 0.5 (0-5)
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Grupo
Tiempo (horas) PIEB IC +PIEB P- gggi?ei!czz
N=93 (61.59) N=58 (38.41) | valor? N=151
Area bajo curva EVA contando 8.46 +11.01 7.76 £7.77 0.6668 8.19 +9.87
desde 15 min. 3.62 (0-50.37) 6.12 (0-35.25)| 4.75 (0 —50.37)
Area bajo curva EVA corregido 1.18+1.25 1.28+1.19 0.4790 1.22+£1.22
horas de parto (desde epidural) 0.78 (0 — 4.86) 097 (0-4.87)| 0.875 (0-4.875)
aTest de Mann-Whitney.
10.0
7.5
% 2.0
254
0.0
0] 2 4 I3I 8 1IIZI 1I2 1I4

Tiempo (horas)

Fig.6. Representacion grafica del EVA medio de todas las pacientes en cada instante de tiempo.
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Fig.7. Representacion grafica del EVA medio de las pacientes en cada instante de tiempo segun el

grupo al que pertenecen.

5.3.1 Estudio de la relacién entre el area bajo la curva del EVA y el resto de

variables analizadas

Al analizar el area bajo la curva del EVVA observamos como a mayor area bajo la curva
mayor numero de PCEA y de bolos clinicos se administraron las pacientes, es decir,
cuando las pacientes presentaban mas dolor mayor cantidad de analgesia de rescate se
administraron (tabla 8).

TABLA 8. Estudio de la relacién entre el area bajo la curva del EVA y el resto de variables

analizadas.
Area bajo la curva EVA
. a partir de 15 min/ i
Variable Duracion del parto desde P-valor
inicio de epidural

Edad 0.0761 0.3528?
Talla -0.0306 0.7092?
Peso -0.0094 0.9088?
Semana gestacional 0.0538 0.5117@
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Area bajo la curva EVA
a partir de 15 min/

Variable Duracién del parto desde P-valor
inicio de epidural
ASA 0.1118°
1 1.19+1.26
0.82 (0 -4.88)
) 1.42 +0.93
1.48 (0.06 - 3.78)
Dilatacion -0.0123 0.88052
Opioides 0.2680°
No 1.21+1.26
0.79 (0 - 4.88)
si 133+1.11
1.12 (0 - 4.86)
EVA basal 0.0151 0.8543?
Hipotension 0.8089°
No 1.22+1.23
0.88 (0 - 4.88)
Si 1.21+1.25
0.81 (0 -4.02)
Duracién del parto en horas 0.0435 0.59562
Dosis total anestésico 0.0764 0.3511°
Tipo de parto 0.8133°¢
Cesérea 1.12+1.12
0.89 (0 - 3.78)
Eutocico 1.28+1.28
0.91 (0 -4.88)
Instrumentado 2:38£2.42
2.38(0.67 - 4.09)
\Vacum 127+ 153
0.47 (0 - 4.38)
Ventosa 0.91+0.77
0.88 (0 - 2.61)
N° PCEA Administrados 0.2816 0.0005%*
PCE intentados y no administrados 0.2101 0.00962*
Bolo clinico 0.2427 0.0027%*

aTest de correlacion de Spearman; PTest de Mann-Whitney; cTest de Kruskal-Wallis; *P-valor < 0.05.
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5.4 Bloqueo Motor

El blogueo motor de las pacientes se valor6 mediante la escala modificada de Bromage,
considerando dicha variable como dicotdbmica diferenciando entre gestantes con
Bromage=0 y gestantes que presentaron Bromage>0. Se realiz6 una descripcién de
dicha escala de todas las pacientes y segun el grupo al que pertenecian tal y como se
muestra en la tabla 9. En dicha tabla podemos ver como no existia ninguna diferencia
estadisticamente significativa entre la escala de Bromage de los dos grupos en los
distintos instantes de seguimiento. Ademas, en la tabla 10 vemos como el porcentaje de
pacientes que presentaron un Bromage>0 en algin tiempo del seguimiento fue de
47,37% en el grupo PIEB y de 52,63% en el de IC+PIEB sin que dicha diferencia sea

significativa estadisticamente.

TABLA 9. Descripcion de la Escala Modificada de Bromage (como variable dicotomica: Bromage=0

6 Bromage>0) de todas las pacientes y segn el grupo al que pertenecen.

Grupo
PIEB IC + PIEB P- . Todas las pacientes
valor
. Bromage = Bromage > Bromage= Bromage > Bromage = Bromage >
Tiempo 0 0 0 0 0 0
0.00 93 (100) 0(0) 57 (98.28) 1(1.72) 0.3814 | 150 (99.34) 1 (0.66)

025 | 91(97.85) 2(2.15)  56(96.55)  2(3.45) | 0.6384 | 147 (97.35) 4 (2.65)

050 | 89(95.7) 4(43)  56(96.55) 2 (3.45) 1 | 145(96.03) 6 (3.97)

200 | 84(90.32) 9(9.68) 53(91.38)  5(8.62) 1 | 137(90.73)  14(9.27)

400 | 73(9359) 5(6.41)  46(85.19)  8(14.81) | 0.1409 | 119 (90.15) 13 (9.85)

6.00 | 56(96.55)  2(345)  32(84.21)  6(15.79) | 0.0548 | 88(91.67)  8(8.33)

800 | 37(94.87) 2(513)  16(94.12)  1(5.88) 1 53(94.64) 3 (5.36)
10.00 | 20(95.24) 1 (4.76) 6 (100) 0(0) - 26 (96.3) 1(37)
12.00 | 9 (100) 1(0) 4 (100) 0 (0) - 13(92.86)  1(7.14)
14.00 | 3 (100) 0(0) 1(0) 0 (0) - 4 (100) 0(0)

aTest exacto de Fisher.
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TABLA 10. Descripcion de Escala Modificada de Bromage > 0 en cualquier tiempo de seguimiento.

Grupo
Bromage >0 en
cualquier tiempo de PIEB IC + PIEB P-valor? Todas las pacientes
seguimiento
No 84 48 (36.36) 132 (87.42)
(63.64) 0.2098
Si 9 (47.37) 10 (52.63) 19 (12.58)

aTest exacto de Fisher.

5.4.1 Probabilidad de presentar Bromage>0 a lo largo de la duracion del parto

Para ello se realizé una comparacion de las funciones de incidencia acumulada para los
distintos tipos de eventos (Bromage>0 y finalizacién del parto) en el grupo de pacientes
PIEB y el grupo IC+PIEB mediante la prueba de Gray. Como se observa en la tabla 11
no encontramos evidencia para rechazar la igualdad de las funciones de incidencia
acumulada para cada tipo de evento entre ambos grupos (p>0,05). Tampoco se
observaron diferencias en cuanto al momento de finalizacion del parto entre grupos
(fig.8). Aunque las diferencias en cuanto al tiempo en el que se produjo un Bromage > 0
en el grupo PIEB y en el grupo IC + PIEB no fueron estadisticamente significativas, a
partir de las 4 horas, el grupo de pacientes con IC + PIEB presentaron una probabilidad
de Bromage > 0 practicamente el doble que las pacientes del grupo PIEB (fig.9).

TABLA 11. Estimacion de las funciones de incidencia acumulada para cada tipo de evento y en cada

grupo de pacientes (probabilidad de que ocurra el evento en un periodo de tiempo especifico).

Tiempo (en horas) pvalor
Tipo de Prueba
Grupo evento 0 0.25 0.5 2 4 6 8 10 12 14 Gray
ocurrido
PIEB | Bromage>0 | 0.0000 | 0.0215 | 0.0430 | 0.0968 | 0.0968 | 0.0968 | 0.0968 | 0.0968 | 0.0968 | 0.0968
0.1882
;FEE Bromage >0 | 0.0172 | 0.0345 | 0.0517 | 0.1034 | 0.1724 | 0.1724 | 0.1724 | 0.1724
PIEB F'(;‘e"}'g:rct'g” 0.0000 | 0.0000 | 0.0000 | 0.0000 | 0.0000 | 0.3548 | 0.7204 | 0.8709 | 0.8709 | 0.9032
0.5903
IC + Finalizacion
PIER Gel parto | 00000 | 0.0000 | 0.0000 | 0.0000 | 0.0000 | 02759 | 0.7414 | 08276
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PIEB: Finalizacidn parto
———— IC + PIEB: Finalizacidn parto
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Fig.8. Representacion grafica de las funciones de incidencia acumulada de la finalizacién del parto
en cada grupo de pacientes (PIEB e IC+PIEB).
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Fig.9. Representacion grafica de las funciones de incidencia acumulada de Bromage > 0 en cada
grupo de pacientes (PIEB e IC+PIEB).
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5.4.2 Estudio de la relacién entre la Escala Modificada de Bromage y las
variables cuantitativas y cualitativas analizadas mediante regresion logistica

simple

En la tabla 12 se muestra la relacion entre el Bromage, como variable dicotomica,
Bromage=0 o Bromage>0, en algun instante de tiempo y las variables cuantitativas y en
la tabla 13 la relacién entre el Bromage y las variables cualitativas. En ambas tablas no
encontramos ninguna relacion estadisticamente significativa entre el bloqueo motor y

las variables analizadas.

TABLA 12. Estudio de la relacion entre la Escala Modificada de Bromage (como variable
dicotdmica: Bromage=0 6 Bromage>0 en algin instante de tiempo) y las variables cuantitativas

analizadas mediante regresion logistica simple.

Variable Odds Ratio (IC 95%) |P-valor
Edad 1.0017 (0.9138 - 1.1001)| 0.9712
Talla 0.9945 (0.9102 - 1.0879)| 0.9028
Peso 0.9905 (0.942 - 1.0388) | 0.699

Semana gestacional 1.2651 (0.9694 - 1.6652)| 0.0862
Dilatacién 1.2431 (0.765 - 2.0048) | 0.3709
EVA basal 1.0812 (0.7842 — 1.6022)| 0.6675
Horas de parto (desde epidural) 1.0508 (0.9006 - 1.2182)| 0.5159
Duracién del parto en horas 1.0491 (0.9311 - 1.1782)| 0.4207
Dosis total anestésico 1.0064 (0.9926 - 1.0201)| 0.3555
N° PCEA Administrados 0.9877 (0.7221 - 1.301) | 0.9333
PCE intentados y no administrados |0.9307 (0.6772 - 1.1042)| 0.5511
Bolos clinicos 1.3344 (0.7162 - 2.2577)| 0.3077
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TABLA 13. Estudio de la relaciéon entre la Escala Modificada de Bromage (como variable

dicotdmica: Bromage=0 6 Bromage>0 en algun instante de tiempo) y las variables cualitativas
analizadas.

Variable Bromage Ze()g;ﬁ?n?ilgr?tg tiempo de P_valor®
No Si
ASA 1
1 117 (88.6%) 17 (89.5%)
2 15 (11.4%) 2 (10.5%)
Opioides 0.7419
No 107 (82.3%) 17 (89.5%)
Si 23 (17.7%) 2 (10.5%)
Hipotension 1
No 118 (89.4%) 17 (89.5%)
Si 14 (10.6%) 2 (10.5%)
Tipo de parto 0.6772
Cesérea 24 (18.2%) 2 (10.5%)
Eutdcico 79 (59.8%) 15 (78.9%)
Instrumentado 2 (1.5%) 0 (0%)
Vacum 9 (6.8%) 1 (5.3%)
\entosa 18 (13.6%) 1 (5.3%)

aTest exacto de Fisher.
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5.5 Nivel Sensitivo

5.5.1 Descripcion del nivel sensitivo en cada instante de tiempo para todas las

pacientes y segun el grupo al que pertenecen

En cuanto al nivel sensitivo de todas las pacientes en cada instante de tiempo (tabla 14)
observamos que la media del nivel sensitivo al inicio de la analgesia epidural fue de
2,41 (DE 1,52) sin disminuir dicho nivel sensitivo a lo largo de todas las horas del parto
(fig.10). En cuanto al nivel sensitivo segun el grupo al que pertenecian observamos una
diferencia estadisticamente significativa a los 15 y 30 minutos alcanzando un nivel

sensitivo mayor las pacientes del grupo PIEB (tabla 14) (fig.11).

La media del area bajo la curva del nivel sensitivo en el grupo PIEB fue 21,49 (DE
14,63) y en el grupo IC+PIEB 18,94 (DE 10,90). La media del area bajo la curva del
nivel sensitivo corregida por las horas de parto fue de 3,23 (DE 1,36) en todas las
pacientes siendo de 3,31 (DE 1,41) en el grupo PIEB y de 3,11 (DE 1,28) en grupo

IC+PIEB sin encontrar diferencias significativas (tabla 14).

TABLA 14. Descripcion del nivel sensitivo en cada instante de tiempo para todas las pacientes y

segun el grupo al que pertenecen.

Grupo
Tiempo PIEB IC + PIEB P-valor? Todas las pacientes
0.5 2.271(0i_16;17 129(30% %)5 0.0018* 2.;11(01_17.?2
050 s.jszoi_léiss 2.31(0i_16)37 0.0069* 3.23201_13?3
2 00 348(3 _1.87)2 3215(;01_1537 0.2709 3.2?01_1557
400 S.E.’azoi_lé)m S'jszoi-lé?s 0.8056 3.2&201_1331
0| ST wmed | oy | was
6.0 3.:(3)8201_12.;;36 2.;5201_15.)32 0.6926 2.35201_15.;)55
1000 2.;2(01_17.)54 2.37(01_14533 0.6434 2.25(201_17.)53
am | s e | s
14.00 2'5 7(1t-zé§)8 4‘(141-_4) ! 2?1185:;,
miesels | ASEUSMew | oo | mEaes
ég?feg?é% Ch‘g:; ';‘es 331+141 3.11+1.28 0387 3.23+1.36
parto (desde epidural)| 348 0~ 7:29) 2.86 (0.5 7.18) 3.19 (0 - 7.29)

aTest de Mann-Whitney; *P-valor < 0.05.
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Fig.10. Representacion grafica del nivel sensitivo medio de las pacientes en cada instante de tiempo.
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Fig.11. Representacion grafica del nivel sensitivo medio de las pacientes en cada instante de tiempo

segun el grupo al que pertenecen.
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5.5.2 Estudio de la relacion entre el &rea bajo la curva del nivel sensitivo y el
resto de variables analizadas

En la tabla 15 podemos observar como existia una relacion estadisticamente
significativa del area bajo la curva del nivel sensitivo con la edad, el peso de las
pacientes y el tipo de parto. De modo que a mayor edad menor area bajo la curva del
nivel sensitivo, y a mayor peso de las pacientes mayor nivel sensitivo alcanzado.
Ademas, las pacientes con parto eutdcico, ventosa 0 cesarea presentaron mayor nivel

sensitivo que las pacientes con parto instrumentado y vacum.

TABLA 15. Estudio de la relacion entre el area bajo la curva del nivel sensitivo y el resto de

variables analizadas.

Area bajo la curva NS a partir de
Variable 15 min / Duracion del parto desde P-valor
inicio de epidural
Edad -0.1703 0.0366%*
Talla 0.0089 0.9136°
Peso 0.2016 0.0130%*
Semana gestacional 0.0598 0.46562
ASA 0.9296°
1 3.24+1.39
3.18 (0 - 7.29)
) 3.18+1.19
3.22(1.1-5)
Dilatacion -0.0604 0.46142
Opioides 0.6919°
No 3.22+£1.37
3.15(0-7.29)
Si 3.38+£1.35
3.32(1.4-7.19)
EVA basal 0.1556 0.05632
Duracion del parto en horas -0.0475 0.56252
Dosis total anestésico -0.0449 0.58442
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Area bajo la curva NS a partir de

Variable 15 min / Duracion del parto desde P-valor
inicio de epidural
Hipotension 0.3244b
No 3.28+1.39
3.25(0-7.29)
Si 2.87+101
2.94 (1.1-4.58)
Duracidn del parto en horas -0.0475 0.56252
Dosis total anestésico -0.0449 0.58442
Tipo de parto 0.0306*
Cesérea 3.48+1.44
3.44 (1.1-7.29)
Eutécico 317139
3.06 (0-7.19)
Instrumentado 2082047
2.08 (1.75 - 2.42)
\Vacum 2.39+£0.88
2.39(0.94 - 3.69)
Ventosa 3.77+1.12
3.75(1.94 - 6.25)
N° PCEA Administrados -0.0182 0.82482
PCE intentados y no administrados -0.0314 0.70152
Bolo clinico 0.0929 0.2563?

aTest de correlacion de Spearman; PTest de Mann-Whitney; cTest de Kruskall-Wallis; *P-valor < 0.05.

5.6 Estabilidad Hemodinamica

En cuanto a la estabilidad hemodinamica definimos la hipotensién materna como la

presencia de tensidn arterial sistolica inferior a 100mmHg en algin momento de

seguimiento. En base a ello, en las tablas 16 y 17 se muestra la relacién entre la

presencia de hipotension y las variables cuantitativas y cualitativas analizadas sin

encontrar ninguna relacion estadisticamente significativa.
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TABLA 16. Estudio de la relacién entre la hipotensién arterial de las pacientes y las variables

cuantitativas analizadas mediante regresion logistica simple.

Variable Odds ratio P-valor
Edad (afios) 1.0492 (0.9493 - 1.1652)| 0.3547
Talla (cm) 0.9611 (0.873 - 1.0574) | 0.4127
Peso (kg) 0.9827 (0.93 - 1.0349) | 0.5209
Semana gestacional 0.9693 (0.7268 - 1.2895)| 0.8306
Dilatacion cervical (cm) 0.999 (0.577 - 1.6744) | 0.9972
EVA basal 1.0026 (0.4191 — 1.8604)| 0.9943
Horas de parto (desde epidural) 1.0786 (0.9157 - 1.2633)| 0.3509
Duracidn del parto (horas) 1.0407 (0.9143 - 1.1788)| 0.5338
Dosis total anestésico 1.0095 (0.9948 - 1.0243)| 0.1977
N° PCEA Administrados 1.0274 (0.7389 - 1.3723)| 0.8619
PCE intentados y no administrados |0.9963 (0.7751 - 1.1495)| 0.9678
Bolos clinicos 1.0026 (0.4191 - 1.8604)| 0.9943

TABLA 17. Estudio de la relacion entre la hipotensién arterial de las pacientes y las variables

cualitativas analizadas.

Hipotension
Variable No Si P-valor?
ASA
1 120 (88.89) 14 (87.5%)
1
2 15 (11.11) 2 (12.5%)
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Hipotension
Variable No Si P-valor?
Opioides
No 111 (83.46) 13 (81.25%)
0.7334
Si 22 (16.54) 3 (18.75%)
Tipo de parto
Cesarea 21 (15.56) 5 (31.25)
Eutdcico 85 (62.96) 9 (56.25)
Instrumentado 2 (1.48) 0 (0) 0.1807
Vacum 8 (5.93) 2 (12.5)
Ventosa 19 (14.07) 0(0)

aTest exacto de Fisher.

5.7 Satisfaccion Materna

5.7.1 Estudio de la relacién entre la satisfaccion de las pacientes y el resto de

variables analizadas mediante un modelo de regresion lineal robusta multiple

Con el fin de estudiar la relacion entre la satisfaccion materna de las pacientes y sus
caracteristicas sociodemograficas y clinicas se realizd un andlisis de regresion lineal
robusta maltiple considerando como variable respuesta la satisfaccién materna y como
variables explicativas las siguientes: edad, talla, peso, ASA, semana gestacional,
dilatacion, administracion de opioides, hipotension, horas desde epidural al parto, dosis
total de anestésico, grupo al que pertenecian (IC + PIEB o PIEB), EVA basal, nimero de
PCEA administrados, numero de PCEA intentados y no administrados, nimero de bolos
clinicos, area bajo la curva del EVA, area bajo la curva del nivel sensitivo y bromage
positivo en algdn tiempo de seguimiento. La regresion robusta fue considerada como
una alternativa a los métodos de estimacion por minimos cuadrados ordinarios dada la

presencia de algunos valores atipicos. La regresidon robusta se realizé por minimos
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cuadrados iterativos re-ponderados, considerando la funcién de ponderacién bicuadrado.
La seleccion del mejor modelo se realizd mediante el procedimiento automético de
seleccion de variables stepwise-forward teniendo en cuenta el criterio de informacién

bayesiano (BIC).

En la tabla 18 se muestran los resultados del modelo de regresion robusta en el que

observamos que la satisfaccion materna de las pacientes dependia de:

- La semana gestacional, de modo que presentaban mayor satisfaccion las
pacientes con menor semana gestacional.

- El grupo al que pertenecian, observando mayor satisfaccion en el grupo de IC +
PIEB.

- El nimero de PCEA administrados, refiriendo mayor satisfaccion las pacientes
con menor numero de PCEA administrados.

- El area bajo la curva del EVA, con una mayor satisfaccion en las pacientes con

menor area bajo la curva del EVA.

TABLA 18. Resultados del modelo de regresién robusta.

Coeficientes Estimacion Error P-valor
(1C 95%) estandar
95.4344 <
B (Intercept) (94.0707 - 0.6958 N
96.7980) 0.0001
. -0.7880 N
B4 (Semana gestacional) (-1.2398 - -0.3362) 0.2305 0.0008
_ 2.4023 N
55 (Grupo: IC + PIEB) (07193 4.0852) 0.8586 0.0058
B3 (N° de PCEA -0.5553
0.2798 0.0490*
administrados) (-1.1037 - -0.0069)
. . -0.4389 <
B (Area bajo la curva EVA) (:0.5321 - -0.3457) 0.0475 0.0001*

* P-valor < 0.05.
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5.8 Tipo de set

5.8.1 Estudio de la relacion entre el tipo de set y el resto de variables

analizadas

En cuanto al tipo de set utilizado, se administro el anestésico mediante set de alto flujo a
58 pacientes y con set de flujo estdndar a 35 pacientes. Tal y como se muestra en la
tabla 19 no hubo diferencias estadisticamente significativas entre grupos con respecto al
tipo de set utilizado y la edad, talla, peso, ASA, dilatacion cervical, administracion de
opioides, tipo de parto, horas de parto, Apgar y aparicion de efectos adversos.
Encontramos una diferencia estadisticamente significativa en la semana gestacional, ya
que las pacientes del grupo de alto flujo presentaron una media de 40,5 semanas (DE
1,84) frente al grupo de flujo estandar que fue de 39,14 semanas (DE 1,27) (p<0,0001).

Unicamente a 7 pacientes del grupo de alto flujo se les administraron opioides
parenterales frente a 12 del grupo de flujo estandar siendo esta diferencia significativa
estadisticamente (p=0,0166).

A pesar de no ser significativo estadisticamente se observo que el 17,14% de las
pacientes en las que se utilizo el set de flujo estandar fueron ASA 2 frente al 5,17% de
las pacientes del grupo de alto flujo. Las pacientes a las que se las clasificO de ASA 2

eran obesas, fumadoras o presentaban anemia.

TABLA 19. Estudio de la relacion entre las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de las
pacientes y el tipo de set utilizado.

Tipo de set
Sty Hiestind | oy
Edad (aosy wraress 020550 06012
Talla (cm)? 1153622{1?19i-5i;j) 1626(2;;2{.91873) 0.4941°
Peso (kg)? 7;“5&2 _18'98)3 77‘;'?251_%3? 0.9099¢
Semana gestacional® 40;2 (53;5521884 45) 39.229('3}1 561: 3171.43) <0.0001°¢
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Tipo de set
N
ASA 0.0762¢
1 55 (94.83) 29 (82.86)
2 3(5.17) 6 (17.14)
Dilatacion cervical (cm)? 2'2 5(;_05'?3 Bézé 059)6 0.1867°
Opioides 0.0166%*
No 50 (87.72) 23 (65.71)
Si 7 (12.28) 12 (34.29)
Hipotension 19
No 53 (91.38) 32 (91.43)
Si 5 (8.62) 3(8.57)
Horas de parto (desde epidural)? 7;32( 1%53:5145) 6.: '?24_112:27) 0.1566"
Duracion del parto (horas)? 1 01255(702;2; 2) 8. 2858(22 45)72 5) 0.0512°
Tipo de parto 0.118¢
Cesérea 10 (17.24) 5 (14.29)
Eutécico 38 (65.52) 24 (68.57)
Instrumentado 2 (3.45) 0(0)
Vacum 5 (8.62) 0 (0)
\entosa 3(5.17) 6 (17.14)
Apgar 1 min® ; (z 0183) 9é0(6; 1‘01)4 0.3310°
Apgar 5 min? glg 1(81_01.?; 308?81 204) 0.2681°

aValores expresados como media * desviacion tipica y mediana (minimo-maximo); °Test de Mann-Whitney; °Test t-
Student; 9Test exacto de Fisher; *P-valor < 0.05.
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5.8.2 Estudio de la relacién entre el tipo de set utilizado y las variables

respuesta de interés

En la tabla 20 podemos observar los resultados obtenidos de la relacion entre el tipo de
set y las variables respuesta. La mediana del nivel sensitivo maximo alcanzado fue de
T8 (con un minimo de T11 y un maximo de T4) en el grupo de alto flujo y de T7 (con
un minimo de T12 y un maximo de T4) en el de flujo estandar, siendo dicha diferencia
significativa estadisticamente (P=0.0053), con una media de 3,86 (DE 1,70) y 4,77 (DE
1,59) respectivamente (fig.12). Ademas, al comparar la media del area bajo la curva del
nivel sensitivo corregida por la duracion del parto segun el tipo de set, observamos que
las pacientes del grupo alto flujo presentaron un area bajo la curva menor que las de

flujo estandar sin ser significativo estadisticamente (p-valor = 0.0635 > 0.05) (fig.13).

Grupo
-t — e — Alto flujo

----- Flujo estandar

MNivel sensitivo
e
L
[ ]

025 200 4.00 6.00 200 1000 1200 1400
Tiempo (horas)

Fig.12. Representacion gréafica del nivel sensitivo medio de las pacientes en cada instante de tiempo

segun el tipo de set utilizado.
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Alto flujo Flujo estandar

Nivel sensitivo
B
1

0.25 200 400 500 200 100012001400 0.25 200 400 6.00 200 10.0012.0014.00
Tiempo (horas)

Fig.13. Representacién grafica del area bajo la curva del nivel sensitivo medio de las pacientes en

cada instante de tiempo segun el tipo de set utilizado.

En cuanto al EVA segun el tipo de set utilizado no encontramos diferencias
estadisticamente significativas (figura 14). La media del area bajo la curva del EVA en
el grupo de pacientes con set de alto flujo fue de 10,30 (DE 12,92) y en el grupo con set
de flujo estandar de 5,42 (DE 5,71). La media del area bajo la curva del EVA corregida
por las horas de parto fue de 1,32 (DE 1,43) en el grupo de alto flujo y de 0,95 (DE
0,86) en las que se administré el anestésico con set de flujo estandar sin encontrar

diferencias entre ambos grupos.

o Grupo
=< _ - // . R
E 4 : e Alto flujo
----- Flujo estandar
2
o - -
0.25 2.00 4.00 5.00 .00 10.00 12.00 14,00

Tiempo (horas)

Fig.14. Representacion grafica del EVA medio de las pacientes en cada instante de tiempo segun el

tipo de sistema utilizado.
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En cuanto a la posibilidad de presentar un Bromage mayor de 0 no hubo diferencias
significativas, pero si que en ocho pacientes del grupo de alto flujo aparecidé un
Bromage mayor de 0 (13,79%) frente a una unica paciente del grupo de flujo estandar
(2,86%).

La dosis media de anestésico fue 79.9ml en el grupo de alto flujo y de 65ml en el de
flujo estandar sin ser la diferencia significativa estadisticamente.

Respecto al nimero de PCEA administrados no hubo diferencias (p=0.8604). En ambos
grupos la mediana del nimero de PCEA fue de 1, aungue en el grupo de flujo estandar
el nimero méximo de PCEA fue de 8 siendo mayor que en el de alto flujo (Figura 15).
No hubo diferencias entre grupos respecto a la cantidad de PCEA intentados y no

administrados.

100+

75

Analgesia de rescate:
FPCEA

-No

Si

%

501

251

Alto flujo Flujo estandar
Tipo de sistema

Fig.15. Representacion grafica del porcentaje de pacientes que requieren analgesia de rescate PCEA

segun el tipo de set utilizado.

Tampoco se observaron diferencias en el namero de bolos clinicos segun el tipo de set
utilizado (p=0.3394), siendo la mediana de dichos bolos de 0 (fig.16).
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Alto flujo
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Fig.16. Representacion grafica del porcentaje de pacientes que requieren analgesia de rescate bolos

clinicos segun el tipo de set utilizado.

En cuanto a la satisfaccion materna, en ambos grupos el 50% refirieron una satisfaccion

de 100, mientras que del otro 50% la menor satisfaccion la presentaron las pacientes del

grupo de alto flujo.

TABLA 20. Relacién entre el tipo de set y los objetivos del estudio.

Tipo de sistema

Alto flujo

Flujo estandar

Variable N=58 (62.37) N=35 (37.63) P-valor
. . 82.23 + 36.54 70.78 £ 37.42
A a C
Dosis total anestésico 79.9 (19.4 - 192) 65 (10 - 168) 0.1536
1.6 £1.66 1.71+1.87
0 - a b
N° PCEA Administrados 1(0-6) 1(0-8) 0.8604
. L 1.57+3.33 1.63+3.9
a b
PCE intentados y no administrados 0(0-23) 0(0-20) 0.4647
0.33+0.78 0.4+0.69
ni a b
Bolos clinicos 0(0-3) 0(0-2) 0.3394
Nivel sensitivo maximo de todos los 3.86+£1.70 4.77+1.59 0.00535*
tiempos? 4(1-8) 5(0-8) '
. 21.66+14.85 21.20 +14.47
i a b
Area bajo la curva del NS 18.56 (3.25- 87.5) 21 (0 - 58.87) 0.9526
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Avrea bajo la curva del NS corregida 313+1.42 3.62+136 0.0635P
por duracion del parto desde epidural® |2.61 (0.93 —7.29) 3.79 (0 -6.25) '
Tipo de sistema
. Alto flujo Flujo estandar i
Variable N=58 (62.37) N=35 (37.63) P-valor
o 10.30 £ 12.92 542+571
A jol EVA? .3532°
rea bajo la curva 462 (0 50.37) 3.25(0 - 22) 0.353
Avrea bajo la curva EVA corregida por 1.32+1.43 0.95+0.86 0.7965"
duracion del parto desde epidural? 0.71 (0 — 4.86) 0.91(0-4.19) '
Bromage 0.1459¢
0 50 (86.21) 34 (97.14)
>0 8 (13.79) 1 (2.86)
. . 90.78 + 12.77 95.54 + 6.26
A a b
Satisfaccion materna 100 (50 - 100) 100 (80 - 100) 0.2260
% Pacientes con 1 0 mas PCEA 19
No 21 (36.21) 12 (34.28)
Si 37 (63.79) 23 (65.72)
% Pacientes con 1 o mas bolos clinicos 0.3138¢
No 47 (81.03) 25 (71.43)
Si 11 (18.96) 10 (28.57)

aValores expresados como media * desviacion tipica y mediana (minimo-maximo); PTest de Mann-Whitney; ¢Test t-
Student; 9Test exacto de Fisher; *P-valor < 0.05.
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Discusion

6.1 Consumo anestésico

El parto es una de las experiencias mas dolorosas que experimenta una mujer a lo largo
de su vida. El dolor durante el parto puede asociarse con la aparicion de dolor crénico y
depresion postparto (73) si no es tratado correctamente. La analgesia epidural esta
descrita como la mejor técnica para el alivio del dolor del parto con menor repercusion
sobre la madre y el feto, permitiendo a la madre participar activamente en el nacimiento
de su hijo. Produce un importante alivio del dolor con alta satisfaccion materna
comparada con otros métodos analgésicos utilizados incluyendo la administracion de

opioides intravenosos (74).

La analgesia epidural consiste en administrar anestésicos locales solos o combinados
con opioides que han demostrado que reducen la necesidad de anestésico mejorando la
calidad y la eficacia analgésica (15). Entre los opioides, el fentanilo es lipofilico lo que
le confiere la propiedad de proporcionar una analgesia mas predecible y segura con
menos efectos secundarios y sin efectos negativos en la madre ni en el recién nacido
(19,20). Esta combinacién de farmacos puede administrarse dentro del espacio epidural

de diferentes modos cada uno de los cuales ofrece ventajas e inconvenientes.

En nuestro estudio decidimos utilizar ropivacaina 0,1% con fentanilo ya que tal y como

indican Ferrer et al (75) y otros autores (35,39,43,44), el uso de ropivacaina a menor
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concentracion asociada a fentanilo produce una analgesia de parto satisfactoria,
permitiendo utilizar menor dosis de anestésico local con un tiempo de latencia y
bloqueo motor menor. Ademas, la analgesia de parto moderna en la que se administran
bajas concentraciones de anestésico local se puede utilizar sin encontrar efectos

adversos en el resultado del parto y con mejores puntuaciones respecto al estado fetal.

En nuestro caso dichos farmacos los administramos mediante una combinacion de
distintos modos de administracion epidural para valorar si los beneficios referidos en los

distintos estudios publicados hasta la fecha eran ciertos.

Por tanto, nos planteamos combinar una infusion continua basal minima que mantuviese
una analgesia estable evitando asi la aparicion de blogueo motor, junto con bolos
programados intermitentes para disminuir el consumo anestésico, mas PCEA que le
permitiese a la paciente controlar el dolor irruptivo y por tanto mejorar la satisfaccion
materna. Dicha combinacion la comparamos con PIEB mas PCEA que seglin los
estudios mas recientes (45,46,62,76) es el modo de administracion que ha demostrado

presentar mas ventajas para el control del dolor de parto.

Dado que las modalidades de aparicién mas recientes como son los bolos programados
y los bolos a demanda (PCEA) son Utiles para aliviar el dolor irruptivo y por otra parte
la IC evita los picos y valles que aparecen con los bolos cabe esperar que al combinar
estos tres modos de administracién epidural la calidad analgésica sea mayor precisando

menor dosis de rescate y disminuyendo asi el consumo anestésico.

Por ello nuestro objetivo principal fue valorar el consumo anestésico en funcion de la
mayor o menor necesidad de analgesia de rescate que precisaban las pacientes en cada

uno de los grupos.

Debido a que en los dos grupos de nuestro estudio se administraron bolos (PIEB y
PCEA), que son los dos modos en los que tal y como refieren los estudios incluidos en
la revision de Sng et al. (42) se consume menor cantidad de AL en comparacion con la
IC, seré el grupo al que se le asocio la IC basal el que nos indicara si junto con los bolos

contribuye a disminuir dicho consumo.
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Al analizar los resultados de nuestro estudio no encontramos diferencias entre ambos
grupos en cuanto al consumo de anestésico local pero si observamos que, sin ser
significativo estadisticamente, en el grupo en el que se programaron bolos Unicamente
se registraron mayor cantidad de PCEA intentados y no administrados. Por tanto, si a
pesar de los PCEA administrados, estas pacientes precisaron mas PCEA que no se
pudieron administrar debido a que no habia transcurrido el intervalo de cierre para
dichos bolos, dicho grupo presentd peor calidad analgésica en alguin momento del

trabajo de parto.

También se observé como estas pacientes requirieron practicamente el doble de bolos
clinicos con respecto al otro grupo. La explicacion de este hallazgo radica en que, si
estas pacientes se administraron dos PCEA manteniendo posteriormente una puntuacién
superior a 4 en la escala del EVA, y precisaron mas PCEA que no pudieron
administrarse, es decir PCEA intentados y no administrados, se tuvieron que utilizar
bolos clinicos para disminuir el dolor, y por tanto el nimero de dichos bolos en estas

pacientes fue mayor con respecto al otro grupo.

Esta mayor necesidad de bolos clinicos en el grupo PIEB se explica debido al resultado
obtenido al analizar el consumo anestésico debido a PCEA y el resto de variables
analizadas como se puede apreciar en la regresion de Poisson. Dicha regresién muestra
que cuanto mayor era el area bajo la curva del EVA, es decir cuanto mas dolor tenian las
pacientes, se administraban mayor nimero de PCEA. Pero si algunos de esos bolos de
PCEA que precisaban las pacientes eran intentados y no administrados se utilizaban
bolos clinicos para aliviar el dolor. Por tanto, esta mayor necesidad de analgesia de
rescate en el grupo PIEB muestra como asociar una IC basal a los bolos mejora la
calidad analgésica tal y como también sugiere la Sociedad Americana de Anestesiologia
(67). Otros autores como Missant et al. (66) que comparan PCEA vs IC+PCEA también
encuentran una menor necesidad de bolos clinicos en aquellas pacientes a las que se les
asocio una IC (38,39,77,78,79,80). Este resultado coincide con la revision sistematica
realizada en 2015 por Hessen et al. (81) que concluyen que la adicién de una IC basal
reduce la necesidad de bolos de rescate, aunque ello conlleva un aumento del riesgo de
parto instrumentado lo cual difiere de nuestros resultados en los que no se instrumento
ningun parto en el grupo IC+PIEB, aunque dichas pacientes si que presentaron un

mayor porcentaje de cesareas.
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Asi pues, asociar una infusién continua basal a los bolos programados disminuye el
consumo anestésico debido a que las pacientes precisan menor analgesia de rescate en

términos de bolos clinicos.

Cuando revisamos estudios que comparan PIEB versus IC (35,40,41,42) observamos
que la administracion del anestésico local mediante PIEB disminuye el consumo
anestésico debido a una menor necesidad de analgesia de rescate. En el caso de estudios
que comparan ambos modos de administracion asociados a PCEA como el de George,
Leo, Wong, Capogna y Lim et al. (37,44,45,46,47) se observa que las pacientes del
grupo PIEB+PCEA precisan menor cantidad de PCEA disminuyendo por tanto el
consumo de anestésico en este grupo, aunque no encuentran diferencias en cuanto a la
necesidad de bolos clinicos. Pero como podemos ver estos resultados difieren de los
nuestros ya que la necesidad de analgesia de rescate aumenta en el grupo PIEB+PCEAY

se ve disminuida cuando se asocia una IC basal a los bolos programados.

Cabe destacar que nuestro estudio se ha realizado con pacientes primiparas en las que
por lo general el tiempo de dilatacién es mayor lo que puede implicar un mayor
consumo de anestésico local con mayor necesidad de analgesia de rescate. Esto no se
observa en los estudios realizados con pacientes multiparas (35,37,45). En nuestro caso,
no hubo diferencias en cuanto a la duracion del parto, pero si que se observo que el
consumo de ropivacaina debido a PCEA era mayor cuanto menos dilatadas estaban y la
duracion del parto aumentaba. Dicho resultado puede ser debido a que, cuando las
gestantes estaban poco dilatadas hasta alcanzar la dilatacion completa todavia quedaban
horas y por tanto precisaban mas dosis, 0 a que si la dilatacion era menor las pacientes
presentaban mas dolor y por tanto se administraban mas dosis de PCEA. Ademas,
puede que estas pacientes con partos mas prolongados se administraran mas PCEA
retrasando la administracién del bolo programado (PIEB) debido al tiempo de cierre
(45). Dado que en nuestro caso a ambos grupos se les program6 PIEB, ese bolo
programado seria retrasado en ambos casos disminuyendo la concentracion de
anestésico local mucho mas en el grupo en el que Unicamente se administraron bolos
programados sin la IC basal y por tanto dichas pacientes presentaron una mayor

necesidad de bolos clinicos.
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Del mismo modo esto podria explicar el resultado obtenido en el que las pacientes que
presentaban mayor dilatacion en el momento de realizar la analgesia epidural y que por
consiguiente puede que presentaran partos de menor duracion, consumieran menor

cantidad de lidocaina por precisar menor cantidad de bolos clinicos.

6.2 Efectividad analgésica

Otra de las variables recogidas fue la efectividad analgésica valorada a través de la
Escala Visual Analdgica (EVA). Dicha escala es la herramienta de evaluacion del dolor
méas empleada universalmente ya que se ha mostrado superior a escalas verbales
descriptivas o escalas con intervalos fijos. Por tanto, puede considerarse como el

método de referencia en la evaluacion de la intensidad del dolor (82).

En nuestro estudio la efectividad analgésica fue igual en ambos grupos observando que
cuando mas dolor presentaban las pacientes mayor cantidad de analgesia de rescate
precisaban. Esta igualdad en el control del dolor en ambos grupos también la
encontramos en la bibliografia revisada con una media del EVA igual al comparar bolos
programados con infusién continua (37,40,43,44,45,46,47).

Sin embargo, estos resultados difieren de los estudios que comparan bolos
administrados por la propia paciente (PCEA) frente a IC (27,28) cuyos autores
encuentran mayor efectividad analgésica en los grupos de PCEA. A diferencia de
aquellos estudios que comparan PCEA vs IC+PCEA como el de Bremerich, Sia y
Campbell et al. (78,83,84), que observan que las pacientes refieren un EVA mayor con

mas frecuencia en el grupo de PCEA Unicamente.

En nuestro estudio podemos observar, aunque no es significativo estadisticamente,
como a partir de los primeros treinta minutos y durante las primeras seis horas el EVA
es menor en las pacientes del grupo PIEB tal y como también observan en su estudio
Chua et al. (35). A partir de las 8h de parto el EVA empez6 a aumentar siendo dicho
aumento més llamativo en el grupo PIEB observando menor EVA en el grupo IC+PIEB
y a las 12 horas de parto la media del EVA en el grupo PIEB fue el doble que en el
grupo IC+PIEB. Este resultado concuerda con el de Leo et al. (44) que observan una

menor puntuacion del EVA a partir de las 4h de parto en las pacientes del grupo de
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bolos (PCEA) mas IC. Por tanto, en los partos de mayor duracion podemos observar
diferencias en cuanto a la efectividad analgésica encontrando un mejor control del dolor

al asociar a los bolos programados una IC basal.

La presencia de estos picos de dolor en el grupo PIEB pone de manifiesto un menor
control del dolor en estas pacientes y puede que justifique el mayor nUmero de PCEA
intentados y no administrados.

6.3 Bloqueo Motor

Dado que el bloqueo motor es considerado como un efecto desagradable durante la
analgesia de parto, los modos de administracion epidural en los que se consume menor
dosis de anestésico local son clinicamente relevantes si utilizamos anestésicos locales a
altas concentraciones (45). Ademas, existe literatura que compara el uso de diferentes

anestésicos locales encontrando menor bloqueo motor en el caso de ropivacaina (85).

En nuestro caso no encontramos diferencias de Bromage entre los dos grupos para cada
instante de tiempo ni de forma global. La infrecuente incidencia de bloqueo motor en
ambos grupos se puede explicar por el uso de ropivacaina a baja concentracion (75).

Nuestro resultado concuerda con los estudios que comparan PIEB vs IC asociados 0 no
a PCEA en los que tampoco encuentran diferencias en cuanto al blogqueo motor
observando el mismo porcentaje de pacientes con Bromage mayor de 1 en ambos
grupos (40,43,44,45,47). Unicamente Capogna et al. (46) refieren mayor bloqueo motor
en el grupo de pacientes con IC lo que a su vez asocian con un mayor porcentaje de
partos instrumentados en ese grupo. Ellos concluyen que las dosis bajas de AL junto con
la menor necesidad de analgesia de rescate en el grupo PIEB hacen que disminuya el
bloqueo motor y por tanto el porcentaje de partos instrumentados. En nuestro caso si
que se observé que a partir de las 4 horas el grupo de pacientes con IC + PIEB
presentaron una probabilidad de Bromage > 0 casi el doble que las pacientes del grupo
PIEB sin que ello implicara un aumento en el porcentaje de partos instrumentados,
aunque si de ceséareas tal y como se ha comentado anteriormente. Dicha probabilidad
aumentada de Bromage mayor de 0 en las pacientes a las que se les asoci6 una IC a los

bolos programados puede estar relacionada tal y como describen en su estudio Capogna
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et al. (22) con el gradiente de concentracion intra y extraneural. Por ello ademas de ser
importante la concentracion a la que se utiliza el anestésico local, toma relevancia el
intervalo entre los bolos programados de modo que no sea demasiado corto como para
que la concentracion extraneural exceda a la intraneural y se favorezca el bloqueo motor
(86).

6.4 Bloqueo sensitivo

La comprobacion periddica del nivel sensitivo alcanzado con el bloqueo epidural tiene
por finalidad valorar la eficacia analgésica, limitar su extension con el objetivo de no
interferir con la dindmica del parto y prevenir posibles complicaciones ligadas tanto a
extensiones excesivas epidurales en el transcurso del trabajo de parto. Nosotros
realizamos la valoracion del blogueo sensitivo mediante un algodén impregnado en
alcohol cada 15 minutos durante la primera media hora y posteriormente cada hora
hasta finalizar el parto tal y como recomienda la Sociedad de Anestesiologia Obstétrica
(1995).

Encontramos que durante los primeros treinta minutos el nivel sensitivo fue mayor en el
grupo PIEB lo que puede explicarse tal y como refieren Carvalho y Krawczyk et al.
(54,55) por la mayor presion ejercida con los bolos en el espacio epidural lo que
conlleva a una mayor difusion del anestésico y por tanto a un mayor bloqueo sensitivo.
En nuestro estudio a ambos grupos se les administraron bolos, pero si que es cierto que
en el grupo en que se administré Unicamente PIEB la cantidad del bolo fue mayor, es
decir, bolos de 10ml frente a 7ml en el otro grupo, y por tanto esto puede explicar el
mayor nivel sensitivo alcanzado. Del mismo modo también se observé que en general
las pacientes del grupo PIEB presentaron un nivel sensitivo mayor excepto a partir de
las 10 horas de duracion del parto en el que el nivel sensitivo de estas pacientes fue
menor con respecto al grupo IC+PIEB. Estos resultados difieren de los hallados en
estudios que comparan bolos de PCEA con PCEA asociada a IC donde no se encuentran
diferencias en el nivel sensitivo alcanzado incluso en partos prolongados (66,79,80).

El area bajo la curva media del nivel sensitivo fue mayor en las pacientes a las que se

les realiz6 el parto mediante cesarea, que en nuestro caso fueron un mayor porcentaje
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del grupo IC+PIEB, con respecto a las pacientes con parto eutdcico, instrumentado o
vacum. Por tanto, puede que las pacientes del grupo IC+PIEB con partos de mayor
duracion presentaran mayor Bromage y nivel sensitivo lo que a su vez implicara una
menor necesidad de bolos clinicos y un estancamiento de la progresion del parto

favoreciendo la realizacion de ceséreas en estas pacientes.

Con respecto a la relacion estadisticamente significativa entre el peso de las pacientes y
el nivel sensitivo que indica que a mayor peso mayor nivel sensitivo alcanzado,
podemos concluir que puede que estas pacientes mas obesas sean a las que se les
administraron mas bolos clinicos y por tanto mayor cantidad de anestésico, con una
mayor difusién del mismo en el espacio epidural y un mayor nivel sensitivo alcanzado

tal y como concluyen en sus estudios Hogan et al. (52) y Stirparo et al. (53).

6.5 Satisfaccion Materna

La satisfaccién materna es un importante resultado que mide la calidad de los cuidados
que recibe la madre. Es una variable compleja de medir para la cual se han utilizado
diferentes escalas e incluye muchos factores como el control emocional, las expectativas
previas maternas y el dolor del parto. Unicamente en algunos de los estudios revisados
se mide la satisfaccion materna y en ellos se realiza mediante una escala numérica

verbal tal y como hemos realizado nosotros (87,88).

Los estudios que comparan PIEB vs IC concluyen que las pacientes refieren mayor
satisfaccion con los bolos programados a excepcién de Wong et al. (45) que no
encuentran diferencias entre grupos. Sin embargo, al valorar estudios que comparan
PCEA vs IC+PCEA no encontramos diferencias en la satisfaccion entre ambos modos
de administracion con excepcion de Sng et al. (79) que refieren mayor satisfaccion con
PCEA.

En nuestro caso la satisfaccion fue mayor en las pacientes del grupo IC+PIEB. Lo que
puede explicarse segln nuestros resultados debido a que las pacientes del grupo
IC+PIEB presentaron mayor nivel sensitivo con menor puntuacion del EVA y

precisaron menor analgesia de rescate refiriendo por tanto mayor satisfaccion. Asi pues,
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una vez mas podemos concluir que asociar una IC basal a un programa de bolos puede
mejorar la calidad analgésica y la satisfaccion tal y como también refieren en su estudio
Hessen et al. (81).

6.6 Opioides parenterales

Haciendo referencia a la administracion de opioides parenterales, la meperidina es el
opioide utilizado para realizar sedaciones previas a la analgesia epidural a pesar de sus
efectos adversos potenciales (crisis serotoninérgicas, convulsiones, interacciones con los
IMAOs). Atraviesa la placenta y alcanza la méxima concentracion fetal a las 2-3 h tras
su administracién, por eso se recomienda su uso cuando el expulsivo se prevé que
sucedera antes de una hora o después de 4 horas de su administracion. Ademas, la
normeperidina, su metabolito, es toxico y tiene una semivida en el neonato de 2,5 dias,
habiéndose relacionado con problemas neuroconductuales y dificultad para la lactancia

a pesar de respetar los «margenes de seguridad» de la administracion de la meperidina.

Dicho opioide se administra normalmente mas de cuatro horas antes de la analgesia

epidural y presenta una semivida de 3,6 horas salvo en casos de insuficiencia renal.

En nuestro caso al 20,65% de pacientes del grupo PIEB se le administraron opioides del
tipo meperidina intravenosa frente al 10,53% de las pacientes de IC+PIEB, es decir
practicamente el doble. Sin embargo, dado que en todas ellas fueron administrados mas
de cuatro horas antes de la analgesia epidural y debido a que su semivida de eliminacién
es de 3,6h, dicho opioide no pudo influir en la calidad analgésica. Ademas, a pesar de
que su uso esta extendido segun indica la Guia de Préactica Clinica sobre la Atencion al
Parto Normal publicada por el Ministerio de Sanidad y Politica Social en 2010, se ha
cuestionado su eficacia y se ha sugerido que su efecto es principalmente sedativo mas

que analgeésico.
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6.7 Duracion y Tipo de parto

La ansiedad y las elevadas concentraciones periféricas de epinefrina enddgena
relacionadas con el dolor del parto, se han asociado a trabajos de parto méas prolongados
y a mayores indices de instrumentacién y cesareas. Pero en la literatura encontramos
estudios que afirman que la duracion del parto no aumenta e incluso disminuye debido

al efecto de la analgesia epidural sobre el metabolismo de la epinefrina.

En nuestro estudio no encontramos diferencias con respecto a la duracion del parto,
aungue no recogimos la duracion de cada una de las fases por separado tal y como
muestran otros estudios en los que se observa una mayor duracion de la segunda etapa
del parto (89). Georges et al. (37) en su metaanalisis incluyen estudios en los que se
utiliza PIEB versus IC, siendo modos de administracion comparables en cuanto a la
duracién total del parto, aunque con una disminucién estadisticamente significativa
aproximadamente de 22 minutos en la duracion del segundo estadio de parto con el
modo PIEB. En nuestro caso a los dos grupos se les administré PIEB sin encontrar

diferencias al afiadir a uno de los dos grupos una IC.

En cuanto al tipo de parto, la progresion fetal depende de que exista una buena
acomodacion de la cabeza del feto. Clasicamente se ha asociado la analgesia epidural
con una mayor frecuencia de malrotacion o malposicion de la cabeza fetal (90) que
conlleva un aumento de la instrumentacion y de las cesareas en nuliparas si la analgesia
se inicia muy precoz. Aunque otros estudios que posteriormente comparan la
instauracion de la epidural con diferentes grados de dilatacion no encuentran diferencias
en cuanto a la tasa de cesareas o de partos instrumentados (91), en una revision reciente
de la Cochrane (92) y en los protocolos de la Sociedad Espafiola de Ginecologia y
Obstetricia (SEGO) (93) también hacen referencia a una mayor incidencia de partos
instrumentados aunque no de cesareas. Esta asociacion no la encuentran Liberman et al.
(94) en una revision sistematica en la que concluyen que no hay datos suficientes para
determinar si la analgesia epidural incrementa la tasa de cesareas. Ademas, dichos
autores afirman que en caso de que aumentara dicha tasa seria debido a un aumento de

distocias.

Respecto a los modos de administracion epidural y el tipo de parto, la administracion de

una IC basal, como la que utilizamos en nuestro estudio, ha demostrado ser la técnica de
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eleccion en el control del dolor durante el parto debido a la elevada calidad analgésica
que ofrece y a la menor interferencia con el trabajo de parto (95).

En nuestro estudio la mayoria de partos fueron eutocicos, aunque llama la atencion que
de los no eutocicos el mayor porcentaje fueron cesareas. Ademas, se observd que de
todas las cesareas realizadas el mayor porcentaje fue en el grupo IC+PIEB (18,97%)
frente al grupo PIEB (16,13%). Este mayor porcentaje de cesareas también lo
observaron Sng et al. (79) que concluyen que al grupo al que se le administro
unicamente PCEA presentd un 20% de partos instrumentados frente al 6,7% del grupo
IC+PCEA y por el contrario el porcentaje de cesareas fue mayor en este ultimo grupo
(33,3% en PCEA+IC vs 16,7% en PCEA).

Podemos destacar que en nuestro caso el grupo IC+PIEB presenté mayor bloqueo motor
y sensitivo con menor necesidad de bolos clinicos y a la vez en dicho grupo se

realizaron més cesareas.

6.8 Uso de set de flujo estandar o alto flujo

Los estudios que comparan diferentes modos de administracion epidural del anestésico
local para la analgesia de parto, concluyen que con bolos programados las pacientes
presentan mayor nivel sensitivo, menor EVA y mayor satisfaccién materna sin encontrar
diferencias en cuanto a los resultados obstétricos o neonatales con respecto a la infusion
continua (35,36,38,40). Aunque estas ventajas no las observamos si utilizamos bolos
programados administrados a diferentes velocidades tal y como muestran Lange et al
(68).

En referencia al nivel sensitivo, hay estudios in vitro (55,59,60) que concluyen que a
mayor velocidad de administracion de los bolos programados (ml/h) se produce una
mayor presion de inyeccion del anestésico local en el espacio epidural, lo que se traduce
en una mayor difusion y propagacién mas uniforme de la solucion anestésica
produciendo por tanto un mayor bloqueo sensitivo. La mejor difusion del anestésico se
ha relacionado con mejores resultados clinicos tales como mayor calidad analgésica y

menor consumo anestesico (32,45,46).
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Estos resultados también los encuentran en su estudio Delgado et al. (59) que crean un
modelo ex vivo utilizando sets de alto flujo y flujo estandar.

En nuestro caso el nivel sensitivo fue mayor en las pacientes a las que se les administrd
el anestésico mediante set de flujo estandar (y por tanto a menor velocidad) con una
mediana del nivel sensitivo mayor también en dichas pacientes. Lange et al. (68)
también compararon bolos programados de 10ml administrados a diferentes
velocidades, a 100ml/h y 300ml/h, mediante set de alto flujo sin encontrar diferencias
significativas en el nivel sensitivo ya que en ambos grupos la mediana fue de T6 (T5-
T7). Estos resultados difieren de los obtenidos en estudios realizados in vitro que
concluyen que, a mayor velocidad de administracion de los bolos programados se
produce mayor difusion y por tanto un mayor bloqueo sensitivo (54,55,59,60), ya que o
no hay diferencias en el nivel sensitivo tal y como indica Lange et al. (68) o segun
nuestro estudio el nivel sensitivo es mayor cuando los bolos se administran a menor

velocidad.

Ademas del nivel sensitivo, al comparar ambos sets podemos destacar que, en cuanto a
la cantidad de analgesia de rescate no hubo diferencias entre sets de alto flujo a 500mi/h
comparado con sets de flujo estandar a 250ml/h, ya que no encontramos diferencias en
la dosis total de anestésico, el nimero de PCEA administrados, los PCEA intentados y
no administrados ni en los bolos clinicos. Por lo que estos hallazgos sugieren que la
calidad de la analgesia del parto es igual cuando utilizamos ambos sets a velocidades
maximas. Sin embargo, estos resultados no los encontramos en algunos estudios que
concluyen que la mayor velocidad de administracién y por tanto mejor difusion del
anestésico se relaciona con mejores resultados clinicos como mayor calidad analgésica

y menor consumo anestésico (1,36,45,46).

A pesar de ello si que se observo que la media del consumo de anestésico local fue
14,9ml mayor en el grupo de alto flujo respecto al de flujo estdndar. Aunque en este
grupo las gestantes presentaron partos mas prolongados (7,56 horas en el grupo de alto
flujo frente a 6,5 horas en el de flujo estandar) lo que pudo justificar este mayor
consumo. También se observd que el porcentaje de pacientes que requirieron uno 0 mas
bolos clinicos fue menor en el grupo de alto flujo, precisando por tanto menor analgesia

de rescate las pacientes de este grupo.
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Estos resultados también los encontraron Delgado et al. (59) que son los Unicos que
utilizaron PIEB méas PCEA con set de flujo estandar y que lo compararon con la
administracion de la misma cantidad de anestésico local mediante un set de alto flujo.
En este estudio las pacientes fueron asignadas en cuatro grupos segun distintos
intervalos de administracion de PIEB. Cuando compararon el grupo de alto flujo al que
se les administrd el bolo cada 45 minutos a 500ml/h con el de flujo estandar cada 60
minutos a 250ml/h, observaron menor necesidad de analgesia de rescate con el set de
alto flujo. Aunque si que es cierto que en este grupo el bolo programado fue
administrado con un intervalo de tiempo menor lo que pudo justificar que precisaran

menor analgesia de rescate.

Por tanto, el set de alto flujo puede que disminuya los requerimientos de analgesia de
rescate en términos de bolos clinicos, pero el nivel sensitivo alcanzado no es mayor

respecto al set de flujo estandar tal y como se muestra en nuestro estudio.

En funcion del tipo de set utilizado valoramos también el EVA medio en cada instante
de tiempo y observamos qué, desde los primeros treinta minutos hasta las ocho horas el
EVA fue similar siendo inferior a 2 en ambos casos, con un incremento a partir de las
ocho horas en el grupo de alto flujo. Observamos una diferencia mas llamativa cuando
el parto se prolongé mas alla de las diez horas ya que las pacientes del grupo de flujo
estandar presentaron un EVA mucho menor llegando a ser practicamente de O.
Teniendo en cuenta que estas pacientes precisaron mas bolos clinicos puede gue, a partir
de las ocho horas de parto, que su nivel de EVA aument6 de forma paralela al del grupo
de alto flujo, se administraran mayor analgesia de rescate y por tanto a partir de
entonces el EVA disminuyera. Este resultado también lo encontraron Lange et al. (68)
que observaron mayor EVA y consumo de anestésico local en las pacientes que

precisaron mas analgesia de rescate.

En cuanto a la satisfaccion materna de estos dos grupos de pacientes fue menor en el
grupo de alto flujo llegando a ser del 50%. Este hallazgo puede que estuviera
relacionado por un lado con el menor nivel sensitivo alcanzado en este grupo, y por otro
con la aparicion de blogueo motor en un porcentaje de estas pacientes. Tal y como
concluyen algunos estudios el bloqueo motor tiene consecuencias negativas sobre la

deambulacion, miccion y pujo materno generando un alto grado de insatisfaccion
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materna (18). Por tanto, en nuestro caso este hallazgo pudo justificar la menor
satisfaccion.
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7.  CONCLUSIONES



Conclusiones

Asociar a los bolos programados una infusion continua basal disminuye el
consumo anestésico debido a una menor necesidad de analgesia de rescate en

término de bolos clinicos, disminuyendo por tanto la carga asistencial.

La asociacion de IC+PIEB alcanza un mayor nivel sensitivo con mayor
efectividad analgésica y satisfaccibn materna en caso de que el parto se

prolongue.

El uso de los bolos programados con la infusion continua basal aumenta el

riesgo de bloqueo motor.

Asociar una infusion continua basal a los bolos programados no modifica la

duracién de parto, pero si aumenta el riesgo de cesareas.

El uso de sets de alto flujo a velocidades maximas no ofrece ventajas respecto al
nivel sensitivo, EVA o satisfaccion materna frente al uso de sets de flujo estandar

a menor velocidad.

El uso de sets de alto flujo a velocidades méaximas unicamente disminuye la

necesidad de bolos clinicos. El set de alto flujo tiene un coste adicional respecto
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al set estandar, y ademas no ofrece beneficios por lo que no esta justificado su

uso.
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8. LIMITACIONES



Limitaciones

Este estudio debe ser interpretado teniendo en cuenta una serie de limitaciones.

Se trata de un estudio observacional, prospectivo en la practica asistencial. Su duracion
ha sido limitada en el tiempo y, por tanto, la inclusion de pacientes ha dependido de la
demanda asistencial. Por su propia naturaleza observacional, el estudio es abierto y la
estrategia analgésica no ha sido asignada de forma aleatoria, sino en funcion de la

practica clinica habitual de cada anestesiélogo.

Unicamente incluimos pacientes nuliparas que suelen presentar trabajos de parto mas
prolongados, por lo que puede que estos resultados sean diferentes en pacientes

multiparas con periodos de parto mas cortos.

Ademas, un intervalo de bolo programado de sesenta minutos puede que sea prolongado
para un bolo de 10ml lo que puede desencadenar mayor posibilidad de aparicion de
dolor irruptivo y por tanto mayor necesidad de analgesia adicional. Los ultimos estudios
demuestran que un intervalo de 40 minutos seria adecuado para disminuir la aparicion
de este evento (62). También se desconoce si diferentes concentraciones del anestésico

local o diferentes volimenes podrian modificar los resultados.
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ANEXO |

DESTINATARIO:

DEPARTAMENTO

agencia espaiiola de DE MEDICAMENTOS
medicamentos y DE USO HUMANO

productes sanitarios

D. * MARIA ANGELES DARAS ORENGA
C/ GILABERTO CENTELLES, 18
12520 — NULES. CASTELLON

Fecha: 25 de mayo de 2015

REFERENCIA: ESTUDIO ESPACIO EPIDURAL PARTO

ASUNTO: NOTIFICACION DE RESOLUCION DE CLASIFICACION DE

ESTUDIO CLINICO O EPIDEMIOLOGICO

Adjunto se remite resolucién de clasificacion sobre el estudio titulado: “Estudio
comparativo de la combinacion de diferentes modos de administracién de

anestésicos locales en la analgesia de parto”, con cédigo: MAR-ROP-2015-01.

CORREQ ELECTRONICO]

farmacoepi@aemps.es

MINISTERIO DE SANIDAD, SERVICIOS
SOCIALES E IGUALDAD
REGISTRO AUXILIAR
AGENCIA E. DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS
SANITARIOS

SALIDA 28022 MADRID

N. de Registra: 12198 / RG 23947
Fecha: 26/06/2015 10:43:17
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DEPARTAMENTO
agencia espaficla de DE MEDICAMENTOS
4 | | EEie O UsO MO
ASUNTO: RESOLUCION DEL PROCEDIMIENTO DE CLASIFICACION DE

ESTUDIO CLIiNICO O EPIDEMIOLOGICO
DESTINATARIO: D.? MARIA ANGELES DARAS ORENGA

. Vista la solicitud formulada con fecha 20 de abril de 2015, por D. ® MARIA
ANGELES DARAS ORENGA para la clasificacidn del estudio titulado “Estudio
comparative de la combinacion de diferentes modos de administracion de
anestésicos locales en la analgesia de parto”, con cddigo: MAR-ROP-2015-01 y
cuyos promotores son "Maria Angeles Daras Orenga y Miguel Sanz Garcia”, se
emite reseclucion a tenor de los siguientes antecedentes.

Con fecha 22 de abrit de 2015, se emite propuesta de resolucidn, otorgando un
plazo de guince dias al solicitante para presentar alegaciones. Con fecha 08 de mayo
de 2015, el solicitante ha presentado escrito de alegaciones en el gue en resumen
manifiesta:

El promotor ha realizado modificaciones en el protocolo con el objeto de
ajustarse a la definicidén de estudio observacicnhal de seguimiento prospectivo.

Respecto a estas alegaciones, se considera que:

La nueva versidn del protocolo cumple con los requisitos legales establecidos
para ser clasificado como un estudio observacional de seguimiento prospectivo.

Por tado ello, el Departamento de Medicamentos de Uso Humano de la Agencia
Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), de conformidad con los
preceptos aplicables, (" RESUELVE clasificar el estudio citado anteriormente como
“Estudio Posautorizacion de seguimiento prospectivo (abreviado como EPA-SP).

El promotor del estudio debera remitir solicitud de autorizacion del mismo @ a
todas aquellas Comunidades Autdonomas en las que se pretenda llevar a cabo,
incluyendo {a siguiente documentacion (una copia en papel y otra en formato
electronico) y enviando una copia de la misma (papel y formato slectrdnico) a la
AEMPS en el momento de la primera solicitud de autorizacion:

¢ Carta de presentacion dirigida a los responsables de esta materia en la
Comunidad Auténoma®® en la que se solicite la autorizacion del estudio e indique
la direccién y contacto dei solicitante vy la relacion de documentos que se
incluyent4),

» Resolucién de la AEMPS sobre la clasificacion del estudio

» Protocolo completo, incluidos los anexos, y donde conste el nimero de pacientes
gue se pretenden incluir en Espafia, desglosado por Comunidad Autonoma.

« Dictamen favorable del estudio por un CEIC acreditado en Espafa.

CORREQ ELECTRONICO!
G/ CAMPEZC, 1-EDIFICIC 8
farmacoepi@aenmps.es 28022 MADRID
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DEPARTAMENTO
MINISTERIO agencia espafiola de DE MEDICAMENTOS
DE SANIDAD, SERVICIOS SOCIALES m medicamentos y DE USO HUMANO
E IGUALDAD . productos sanitarios

o Listado de Centros Sanitarios donde se pretende realizar el estudio, desglosado
por Comunidad Auténoma

e Listado de investigadores participantes en la Comunidad Autonoma.
Si el estudio se pretende realizar en otros paises, situacion del mismo en éstos

e Documento acreditativo de haber satisfecho las tasas correspondientes, en
aquellas CC.AA. donde se exijan.

El plazo maximo establecido para emitir resolucion por parte de cada CC.AA. sera
de 90 dias naturales. Si transcurrido el mismo la CC.AA. no se hubiese pronunciado, se
entendera autorizado el estudio en esa CC.AA.

Contra la presente resolucidon que pone fin a la via administrativa podra
interponerse Recurso Potestativo de Reposicidn, ante la Directora de la Agencia, en el
plazo de un mes a contar desde el dia siguiente a aquel en que tenga lugar la
notificacion de la presente resolucion. ©

Madrid, a 25 de mayo de 2015

EL JEFE DE DERARTAMENTO DE
MEDICAMENTOS|DE USO HUMANO

agencia espafiola de
e medicamentos y
prodp tos sanitarios

Departamento de
Dviine Famaptioerios de Uso Hueno

" Son de aplicacion al presente procedimiento la Ley 30/1992, de 26 de noviembre, de Régimen Juridico de las
Administraciones Publicas y del Procedimiento Administrativo Comun; la Ley 12/2000, de 29 de diciembre, de
medidas fiscales, administrativas y de orden social; la Ley 29/2006, de 26 de julio, de Garantias y Uso Racional de
los Medicamentos y Productos Sanitarios; el Real Decreto 223/2004, de 6 de febrero, por el que se regulan los
ensayos clinicos con medicamentos; el Real Decreto 1275/2011, de 16 de septiembre, por el que se crea la Agencia
estatal “Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios” y se aprueba su estatuto; el Real Decreto
577/2013, de 26 de julio, por el que se regula la farmacovigilancia de medicamentos de uso humano y la Orden
SAS/3470/2009, de 16 de diciembre, por la que se publican las directrices sobre estudios posautorizacion de tipo
observacional para medicamentos de uso humano.

2 De acuerdo con la Orden SAS/3470/2009, de 16 de diciembre.

8 Directorio disponible en la pagina web de la AEMPS
(http://www.aemps.es/actividad/invClinica/estudiosPostautorizacion.htm)

4 En el caso de que el promotor no sea quien presente la documentacion, se deberd incluir en la misma un
documento que indique las responsabilidades delegadas por el promotor a la persona o empresa que actia en su
nombre.

5 De conformidad con lo dispuesto en los articulos 116 y 117 de la Ley 30/1992, de 26 de noviembre, o Recurso
Contencioso-Administrativo ante el Juzgado Central de lo Contencioso-Administrativo de Madrid, en el plazo de dos
meses contados desde el dia siguiente al de la notificacion de la presente resolucion, de conformidad con la Ley
29/1998, de 13 de Julio, reguladora de la Jurisdiccion Contencioso-Administrativa, sin perjuicio de poder ejercitar
cualquier otro recurso que se estime oportuno. En caso de interponerse recurso de reposicion no podré interponerse
recurso contencioso-administrativo hasta la resoluciéon expresa o presunta del primero.

ORREO ELECTRONICO!
C/ CAMPEZO, 1 -EDIFICIO 8
farmacoepi@aemps.es 28022 MADRID
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ANEXO 11

. GENERALITAT VALENCIANA

S CONSELLERIA JDE SANITAT

DEPARTAMENT DE SALUT DE LA PLANA

EVALUACION ESTUDIO POSTAUTORIZACION

Caédigo de protocolo del promotor: MAR-ROP-2015-01
Version/fecha del protocolo: versién 2 de 5 de junio de 2015
Hoja de informacion al paciente/sujeto: version 2 de 5 de junio de 2015

Titulo: “Estudio comparativo de la combinacion de diferentes modos de administraciéon de
anestésicos locales en la analgesia de parto”

Investigador principal: Dra. M? Angeles Daras Orenga

El Comité Etico de Investigacion Clinica de/ Hospital de la Plana tras la evaluacion realizada
de la propuesta del promotor relativa al estudio especificado, y teniendo en consideracién
las siguientes cuestiones:

Disefo del estudio

Cumplimiento de los principios éticos de la Declaracion de Helsinki
Hoja de Informacion al paciente y consentimiento informado.
Protecciéon de datos de caracter personal

No modificaciéon de habitos de prescripcion.

Emite un INFORME FAVORABLE para la realizacién de dicho estudio en el Hospital de la
Plana.

Lo que firmo en Vila-real a 11 de junio de 2015

Eifmado:

|
Lt
QEV(L

\D\az‘mfcig’gﬁférrer Monfort

Hospital de la Plana « Ctra. de Vila-real a Borriana km. 0,5 » 12540 Vila-real (Castell6)  Tel. 964 35 76 00 * Fax 964 3576 01
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cEm % GENERALITAT Wl (ASTELLG
LE A LI DEPARIAAENT D SALUT
\\§ VALENCIAN "

INFORME COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS (CEIm)
HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO DE CASTELLO

Dofla Amparo Barreda Aznar, Secretaria del Comité de Etica de la Investigacion con
Medicamentos del Hospital General Universitario de Castelld,

CERTIFICA

Que el Comité de Etica de la Investigacién con medicamentos (CEIm) del HOSPITAL
GENERAL UNIVERSITARIO DE CASTELLO en su reunién del dia 23 de julio de 2018,
acta 7/2018, tras la evaluacién de la respuesta de aclaraciones realizada por: Marian Daras
Orenga de la modificacion relevante Estudio EPA-SP “Estudio comparativo de la
combinacion de diferentes modos de administracion de anestésicos locales en la
analgesia de parto”. Cédigo AEMPS: MAR-ROP-2015-01. Protocolo versién 4.0 de
11/05/2018. HIP/CI version 3.0 de 28/06/2018.

Servicio: Anestesiologia y Reanimacion. H. La Plana Villarreal
Investigador Principal: Marian Daras Orenga

Y teniendo en consideracion las siguientes cuestiones:

1. Cuestiones relacionadas con la idoneidad del investigador y sus colaboradores.

2. Cuestiones relacionadas con la idoneidad de las instalaciones.

3. Cuestiones relacionadas con la idoneidad del protocolo en relacidn con los objetivos del
estudio y se consideran justificados los riesgos y las molestias previsibles para el sujeto.

4. Consideraciones generales del estudio.

EMITE UN INFORME FAVORABLE.

El Comité tanto en su composicién‘ como "én' los PNT cumple con las normas de BPC
(CPMP/ICH/135/95) y con el Real Decreto 223/2004, y su composicién actual es la siguiente:
Presidente E -
Vicepresidente D. Raimundo Garcia Boyero
Facultativo Especialista Hematologia

Secretaria D2 Amparo Barreda Aznar
Farmacéutica Atencidén Primaria
Vocales D2 Amparo Andrés Prufionosa

Graduada en Enfermeria

D. José Vicente Castellé Carrascosa
Facultativo Especialista Alergologia

D2 Berta Claramonte Clausell
Facultativo Especialista Neurologia

D. Juan Vicente Esplugues Mota
Farmacdlogo Clinico

D2 Ana Fernandez Herrero

Miembro ajeno a la profesion sanitaria. Licenciada en Derecho
D2 Amparo Ferrandiz Selles

Jefe de Servicio UCI

D. Raul Ferrando Piqueres
Farmacéutico Hospitalario

D. Mario Ferrer Vazquez

Avgda. Benicassim, s/n 12004 Castell6 - Tel. (+34) 964 725 000 - www.castello.san.gva.es
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Facultativo Especialista Pediatria

D2 Eufemia Marcos Gonzalez

Diplomada en Trabajo Social

D2 Estel Ortells Ros

Facultativo Especialista en Medicina Preventiva y Salud Publica.
D. Antonio Palau Canos

Facultativo Especialista Medicina Digestiva

D2 Maria Teresa Pitarch Saborit

Miembro lego

D2 Neus Rodriguez Bacardit

Facultativo Especialista Medicina Familiar y Comunitaria
D2 Maria Esther Rosell6 Sastre

Facultativo Especialista Anatomia Patoldgica

D. Carlos J. Soriano Navarro

Facultativo Especialista Cardiologia

D. Juan Francisco Tosca Flores

Licenciado en Medicina y Cirugia. Experto en BPC

Que en dicha reunion del Comité de Etica de la Investigacién con medicamentos se cumplié el
qudrum preceptivo legalmente.

Que en el caso de que se evalle algln proyecto del que un miembro sea
investigador/colaborador, éste se ausentara de la reunion durante la discusion del proyecto.

Lo que firmo en Castellén a 23 de julio de 2018

]
/ \) HOSPITAL GENERAL DE CASTELLOH
" c @ E ° I @ C °

COMITE ETICO DE INVESTIGACICN
clvicA

Fdo. Amparo Barreda Aznar
Secretaria

Avgda. Benicassim, s/n 12004 Castelld - Tel. (+34) 964 725 000 - www.castello.san.gva.es
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smtths

bringing technology ta life
FICHA TECNICA

Marca Denominacién y Referencia

M

SISTEMA DE INFUSI’éN AMBULATORIA
CADD SOLIS VERSION SOFTWARE 3.0

REF. 21-2111-0300-08

l DESCRIPCCION DE PRODUCTO

El Sistema de Infusién Ambulatoria CADD®-Solis HPCA Version 3.0 es la tltima generacion de Bombas de Infusion
Ambulatoria CADD ™ y de Software. Que puede ser considerada por sus funciones y tecnologia dentro de la
categoria de Bombas Inteligentes o Smart Pumps.

Compuesto por 2 elementos: (1) Bomba de infusién propiamente dicha — CADD®-Solis HPCA V3.0 (2) Software de
Aplicacién — CADD®-Solis MSS (Medication Safety Software) V/3.0.

Permite deambulacidn del paciente. Disponibles bolsas de transporte (ver apartado Accesorios). Adaptable a pie
de gotero mediante abrazadera palo gotero IV (ver apartado accesorios)

La bomba de infusién ambulatoria CADD®-Solis esta indicada para la infusion intravenosa, intraarterial, subcutanea,
intraperitoneal, cerca de los nervios, en un sitio intraoperatorio (tejidos blandos, sitio de la cavidad corporal/herida
quirdrgica) y los espacios epidural o subaracnoideo.

La bomba esta destinada a técnicas que requieren una tasa continua de infusién y/o un bolo intermitente y/o
dosis a demanda controladas por el paciente (PCA/PCEA).

Bolo Intermitente Programado (PIB/PIEB) y Dosis a demanda del paciente (PCA/PCEA) integrada y
sincronizada de forma que no existe posibilidad de sobre-posicion (evitando de esta manera que ambos
puedan administrarse al mismo tiempo y por lo tanto cualquier riesgo de sobre-dosificacion).

La bomba se puede programar con una configuracion de protocolo, que consiste en una técnica, una intervencion
y un farmaco. Minimiza la manipulacién del usuario a fin de evitar errores en la administracion de la
medicacién. Transferencia de informacion desde la Aplicacion MSS a la Bomba.

Permite también, caso de ser necesario, ser programada manualmente fuera de la configuracion de protocolo.

Software intuitivo, de facil manejo. facilita el adiestramiento de los usuarios y pacientes.

Actualizable a v3.0 desde la v2.0 REF. 21-2111-0200-08 (modelo 2100) a través de Internet.

l MODOS DE ADMINISTRACION

La bomba permite los siguientes modos de administracion:

* Tasa continua: infusion de farmaco a una tasa constante programada

+* Bolo intermitente (IB): una serie de dosis administradas automaticamente a intervalos regulares programados
* Dosis PCA (PCEA): una dosis a demanda activada por el paciente

+ Bolo clinico: una dosis activada por el médico

Cada uno de los modos se puede programar individualmente o en combinacion con los demas

I CARACTERISTICAS TECNICAS PRINCIPALES

s« Electro-mecanica, con mecanismo peristaltico lineal —y como tal es considerada volumétrica*. Controlada por
microprocesador

» Teclado: 7 teclas (parar/iniciar: inicia/detiene admin; dosis PCA; selecc: selecciona electo del menu, fija valor;
hacia arriba/abajo: permite navegar por lo menus, aumentar/disminuir valor; acceso informes; acceso tareas)
Interruptor encendido: conecta/desconecta la fuente de alimentacion electrica
Pantalla LCD de gran tamafio a color. Facil visualizacion. Muestra informacién programacion de la bomba y
mensajes. Retro-iluminacién para ambiente con poca luz. Salva pantallas para ahorro energia. Color
configurable segtn protocolo. 5 colores disponibles

s Ajustes de Seguridad. Blogueo teclado automatico. Garantiza la seguridad de uso limitando el acceso al
paciente y al clinico a ciertas funciones de programacion y tareas de la bomba. Disponibles 3 cédigos de
seguridad: cédigo teclado (opcional configurable por cédigo numérico o llave de seguridad, permite acceso a
determinadas funciones) — nivel seg. Inferior; cédigo del clinico (permite bolo del clinico e incluye funciones
codigo teclado) — nivel seg. Medio; cédigo administrador (permite acceso a todas las funciones de la bomba) -
nivel seg. superior. Codificacion color pantalla segun protocolo. Color B/N para programacion manual.
Personalizacion cédigos segun protocolo (limita uso protocolos alto riesgo). Otras funciones de seguridad:
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bloqueo fungible mediante llave de seguridad, deteccidén automatica tipo fungible, limites suaves/duros, notas
clinicas complementarias definibles por protocolo

Funcién de purgado automatico. Incluida en la secuencia de arranque. Accesible adicionalmente desde el
menu tareas

Alarmas audibles y visuales y. Categorizacién y codificacién color segin prioridad de la alarma: informativa
no requiere intervencién inmediata usuario / si requiere intervencion inmediata usuario

Alimentacién eléctrica: 4 pilas AA alcalinas de 1.5 V, bateria recargable (permite recarga colocada en la homba),
adaptador CA

Autonomia: Pilas AA alcalinas 113 h a 10 ml/h infusién cont. bateria recargable 50 h a 10 ml/h infusion cont.
Alarma audible y visual. Bateria baja y bateria agotada. Visualizacion en pantalla del estado de carga y duracion
aproximada

Entrada para conexion directa a la red (mediante Adaptador CA 220 V)

Entrada para cable dosis a distancia (remota). Una vez conectado, desactiva automaticamente la tecla dosis
PCA de la bomba

Entrada para cable USB. Permite conexidn bidireccional bomba con PC (descarga protocolos en la bomba /
descarga informes en PC en formatos Excel o PDF)

Blogueo fungible mediante llave de seguridad. Impide acceso medicacion

*_. los modos de infusién de las bombas estan basados principalmente en sistemas peristalticos para conseguir un flujo constante
con una baja pulsacién. Una revolucion (peristaltica) suministra un cierto volumen del fluido de infusion al “exprimir” el tubo de
infusion. Es por eso que estos dispositivos se denominan volumétricamente controlados o bombas volumétricas
http://de.wikipedia.org/wiki/Infusionspumpe#cite note-2

l ESPECIFICACIONES DE ADMINISTRACION

Volumen en recipiente:1-9999 ml (programable en incrementos de 1 ml/ muestra decrementos de 0.1 ml)
Unidades: ml, mg, mcg

Concentracion del farmaco: 0.1-100 mg/ml ; 1-500 mcg/ml

Tasa continua: 0-100 ml/h (o el equivalente en mg o mcg)

Dosis PCA (dosis a demanda activada por el paciente): 50 mi(o el equivalente en mg o mcg)
Bloqueo dosis PCA: 1 min-24 h

Bolo Intermitente Programable (PIB): 0-50 ml (o el equivalente en mg o0 mcg)

Intervalo de Bl: 0-4 h

Siguiente bolo: 0-4 h

Limite de Administracién: 1-12 h

Dosis maximas por hora: 0-80

Bolo del clinico (dosis activada por el facultativo): 0-50 ml(o el equivalente en mg o meg)
Maxima tasa de admin. (PIB, Bolo del clinico, Dosis PCA)

- Tubuladura estandar 40-250 ml/h

- Tubuladura alto flujo 40-500 ml’h (solo modelo 2110)

Configuracion PCA / PCEA segun modo de admin

] OTRAS ESPECIFICACIONES

Exactitud: +/- 6% nominal

Memoria de eventos (hasta 5.000)

Numero de protocolos (hasta 500)

Tamafio: 4,1 cm x 10,2 cm x 12,7 cm (excluyendo fungible y otros accesorios).
Peso: 595 g (incluyendo 4 pilas AA y excluyendo otros accesorios).

Sistema de deteccion de aire. Alarma audible y visible. Programable. 3 estados: Desactivado, Activado baja o
alta sensibilidad

Sistema de deteccion fungible conectado. Alarma audible y visible. Permite detectar una inadecuada
conexion del fungible a la bomba

Sistema de deteccion presién elevada (entre la bomba y el paciente). 18 +/- 9 psi. 2 estados: baja/alta
sensibilidad

Sistema de deteccidn obstruccion linea (entre la bomba y la bolsa de medicacion). Sélo Sets admin.
Activacion automatica. Alarma audible y visible. Programable. 2 estados: Desactivado, Activado

Sistema de deteccion fin de infusion. Alarma de depésitc bajo. Se ha alcanzado el punto de activacién
programado del volumen del depésito, indicando que el nivel de liquido del depdsito es bajo. Alarma audible y
visible. Programable. 2 tipos: Insistente y solo una vez / No insistente y repetitiva. Este Ultimo tipos se repite en
las marcas del 57%, 50% y 25% de la cantidad programacda como punto de activacion de depdsito bajo
Alcanzado limite administracion, funcionamiento a tasa KVO (MVA = Mantenimiento VVena Abierta). Se ha
alcanzado el limite de administracién programado y la bomba sigue administrando fluido a la tasa de 0,1 mL/h
para mantener la vena abierta. Esta alarma se produce cuando una tasa continua con PCA, o un bolo intermite
con PCA, han motivado que se supere el limite de administracién

H INFORMES Y REGISTROS

Desde la pantalla de informes se puede acceder a diferentes tipos de informes y registros, con la bomba parada o
funcionando:
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Estado del bolo intermitente: tiempo transcurrido desde el ultimo Bl y tiempo restante hasta la admin. prevista
del siguiente BI

Contador de dosis PCA y total administrado: cantidad total de farmaco dispensado (suma de los diferentes
modos de admin.), dosis PCA administradas, dosis PCA intentadas

Grafico de dosis PCA: diagrama de barras con el nimero de dosis intentadas y administradas en las dltimas 8
horas mostrado en intervalos de 30 minutos

Grafico bolo intermitente: diagrama de barras con el nimero de Bl en las ultimas 8 horas mostrado en
intervalos de 30 minutos

Grafico de dosis PCA y bolo intermitente: diagrama de barras con el numero de BI, dosis PCA intentadas y
administradas en las ultimas 8 horas mostrado en intervalos de 30 minutos

Historial y grafico de administracion: historial y gréfico de sectores segun los diferentes modos de
administracion en un periodo ajustable desde 30 minutos hasta 7 dias

Registro de administracion: registro sucesos administracién, incluye dosis PCA, BI, bolos Clinicos,
modificaciones parametros administracion, paradas manuales dosis PCA y bolo clinico, inicio nuevo protocolo,
inicio y paro infusion, bomba encendida y apagada

Registro de sucesos: El registro de suceso (o eventos) registra los siguientes tipos de sucesos: totales
administrados cada hora, administracion de dosis, alarmas, cambios en la fuente de alimentacion, cambios de
casete, cambios de biblioteca de protocolos y cambios en la programacién y configuracién de la bomba. La
bomba registra la hora y la fecha de cada suceso y lista los sucesos en orden, con el mas reciente en la parte
inferior de la pantalla y hasta un total de 5000 sucesos (que equivale aprox. a 24 dias de datos). El registro
de suceso se puede examinar en cualquier momento, esté la bomba en funcionamiento o parada. Incluye
contador cada cuarto de hora nimero dosis PCA, dosis PCA admin., bolo clinico admin., tasa continua
admin. y bolo intermitente admin.

Resumen biblioteca protocolos: informacion sobre |a biblioteca de protocolos actualmente instalada en la
bomba, incluye nombre biblioteca y numero de protocolos

Informacidn del dispositivo: informacion sobre la bomba, incluye numero de serie, version del software y
hardware y ultimo codigo de error (si lo hubiera)

Identificacién del paciente (mediante numero de identificaciéon, numero de histeria clinica u ofro tipo de
identificacion alfanumérica...) a través de la Aplicacién MSS.

Transferencia de informes y registros desde la Bomba a la Aplicacion MSS.

| ACCESORIOS

Cable de dosis a distancia (control remoto) — facilita la administracion dosis PCA por parte del paciente
Adaptador CA 220 V

Bateria recargable

Abrazadera y adaptador para soporte IV (palo gotero)

Bolsas de transporte: 2 medidas con capacidad 50/100 ml y 250/500 ml. 2 tipos: de un solo paciente y
reutilizables (permiten lavado)

Cajas de seguridad

Llave de seguridad

SureLink®, Software para actualizacion v2.0 mediante acceso Internet

J FUNGIBLE

CASETES DE MEDICACION. 3 medidas: 50,100, 250 ml. Disponibles con cubierta oscura (50/100mL), amarilla
para identificacién epidural (100/250mL), transparente y azul (250mL) segun otras necesidades de identificacion
SETS DE EXTENSION. Valvula integral anti-reflujo en el extremo distal. Diferentes longitudes. Para utilizar
conjuntamente con los casetes de medicacion. Configuracion con/sin filtro. Disponible rayado en amarillo para
identificacidn epidural

SETS DE ADMINISTRACION. Sistema de arrastre para bolsa de medicacion. Punzon o conexion Luer extremo
proximal. Valvula anti-reflujo extremo distal integrada o acoplable. Configuracion con/sin filtro. Diferentes
longitudes. Tubuladura clara o con rayas amarillas (para identificacion epidural) o azules. Disponibles con
tubuladura estandar o de alto flujo

I PRESENTACION

Presentacion unitaria

Dotacion original: bomba de infusion, cable dosis remota, 4 baterias alcalinas AA, llave seguridad, manual usuario,
guia DE CONFIGURACION del administrador

Teclado y software en espafiol

B ETIQUETADO

43

De acuerdo con MDD 93/42/EEC

B FABRICANTE. MARCA

Smiths Medical ASD, Inc. EE.UU.
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Marca Denominacion y Referencia

| CADD ]

SOFTWARE DE SEGURIDAD CADD SOLIS
VERSION 3.0

REF. 21-2194-0300-22

]l DESCRIPCCION DE PRODUCTO

La Aplicacién de Administrador del Software de Seguridad de la Medicacion CADD® - Solis (CADD® -Solis MSS)

permite crear y gestionar bibliotecas de protocolos que seran enviadas a la bomba de infusion ambulatoria CADD® -
Solis.

Un protocolo es una secuencia de programaciones que incluyen una Técnhica, una Intervenciéon y un Farmaco, asi
como los parametros de la bomba de infusion ambulatoria CADD® - Solis.

Una biblioteca consiste en una serie de estos protocolos. Cada protocolo es especifico para la biblioteca descargada
en la bomba.

La Aplicacién CADD® -Solis MSS ha sido disefiada para reflejar las practicas clinicas habituales, permitiendo
personalizar el disefio de sus bibliotecas de protocolos con limites especificos para cada uno de los parametros de
paciente.

El usuario administrador del protocolo puede también:
+« Determinar el acceso para enviar bibliotecas de protocolos a la bomba de infusién ambulatoria CADD® -
Solis
+ Determinar el acceso a las bibliotecas de protocolos
« Determinar el nivel de flexibilidad para editar los protocolos que se enviaran a la homba
+ Determinar el nivel de seguridad de cada protocolo

|l FUNCIONES |

La barra menu de informacion esta formada por una linea de botones en la parte superior de la pantalla, que al

pulsarlos activan ciertas funciones del programa. Para utilizar algunas de estas funciones puede ser necesario haber
iniciado la sesion.

Funciones de la barra menu de informacion:

« Archivo — desde esta funcién se puede crear una Nueva Biblioteca, Grabar una Biblioteca, borrar una
Biblioteca existente, Exportar e Importar una determinada Biblioteca

= Comunicaciones de la bomba — para enviar una Biblioteca o un Protocolo a la homba o para recibir el
Historial de la bomba

+ Informes de Registro — desde esta funcién se pueden generar e imprimir determinados informes
relacicnados con el uso de la aplicacion

e Imprimir cédigo de barras — para la impresion de cédigos de barras

» Configuracion — permite configurar la aplicacion para Seleccionar el Modelo de Bomba, Ubicar la Base de
Datos, usar determinadas Herramientas del Sistema (como archivar datos, realizar una copia de seguridad
(backup) de la base de datos, restaurar la base de datos, transferir la base de datos de la version anterior
2.0), Configurar el Cierre automatico de la aplicacion después de un periodo de tiempo sin uso, Configurar
la fecha y hora en la Bomba CADD =Solis segun la fecha y hora local del PC, gestionar las Cuentas de
Usuarios, Cambiar la contrasefia (password) del Usuario

« Ayuda — despliega un menu de Temas de Ayuda de la aplicacion o visualiza las propiedades Acerca de la
aplicacion

Otras funciones

e Iniciar sesion — mediante Identificacion Usuario y Contrasefia

e Creacién Biblioteca de Protocolos — permite crear una nueva Biblioteca desde la barra menu de
informacion, definir su configuracion general y crear protocolos basados en Técnicas, Intervenciones y
Farmacos; permitiendo definir, asi mismo, para cada protocolo los parametros de infusion, alarmas,
funciones de seguridad y la configuracion de la pantalla y sonido emitido por la bomba — como el
color de la pantalla y el nivel de sonido de las alarmas

e Cerrar sesion
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| CADD ]

SOFTWARE DE SEGURIDAD CADD SOLIS
VERSION 3.0

REF. 21-2194-0300-22

]l DESCRIPCCION DE PRODUCTO

La Aplicacién de Administrador del Software de Seguridad de la Medicacion CADD® - Solis (CADD® -Solis MSS)

permite crear y gestionar bibliotecas de protocolos que seran enviadas a la bomba de infusion ambulatoria CADD® -
Solis.

Un protocolo es una secuencia de programaciones que incluyen una Técnhica, una Intervenciéon y un Farmaco, asi
como los parametros de la bomba de infusion ambulatoria CADD® - Solis.

Una biblioteca consiste en una serie de estos protocolos. Cada protocolo es especifico para la biblioteca descargada
en la bomba.

La Aplicacién CADD® -Solis MSS ha sido disefiada para reflejar las practicas clinicas habituales, permitiendo
personalizar el disefio de sus bibliotecas de protocolos con limites especificos para cada uno de los parametros de
paciente.

El usuario administrador del protocolo puede también:
+« Determinar el acceso para enviar bibliotecas de protocolos a la bomba de infusién ambulatoria CADD® -
Solis
+ Determinar el acceso a las bibliotecas de protocolos
« Determinar el nivel de flexibilidad para editar los protocolos que se enviaran a la homba
+ Determinar el nivel de seguridad de cada protocolo

|l FUNCIONES |

La barra menu de informacion esta formada por una linea de botones en la parte superior de la pantalla, que al

pulsarlos activan ciertas funciones del programa. Para utilizar algunas de estas funciones puede ser necesario haber
iniciado la sesion.

Funciones de la barra menu de informacion:

« Archivo — desde esta funcién se puede crear una Nueva Biblioteca, Grabar una Biblioteca, borrar una
Biblioteca existente, Exportar e Importar una determinada Biblioteca

= Comunicaciones de la bomba — para enviar una Biblioteca o un Protocolo a la homba o para recibir el
Historial de la bomba

+ Informes de Registro — desde esta funcién se pueden generar e imprimir determinados informes
relacicnados con el uso de la aplicacion

e Imprimir cédigo de barras — para la impresion de cédigos de barras

» Configuracion — permite configurar la aplicacion para Seleccionar el Modelo de Bomba, Ubicar la Base de
Datos, usar determinadas Herramientas del Sistema (como archivar datos, realizar una copia de seguridad
(backup) de la base de datos, restaurar la base de datos, transferir la base de datos de la version anterior
2.0), Configurar el Cierre automatico de la aplicacion después de un periodo de tiempo sin uso, Configurar
la fecha y hora en la Bomba CADD =Solis segun la fecha y hora local del PC, gestionar las Cuentas de
Usuarios, Cambiar la contrasefia (password) del Usuario

« Ayuda — despliega un menu de Temas de Ayuda de la aplicacion o visualiza las propiedades Acerca de la
aplicacion

Otras funciones

e Iniciar sesion — mediante Identificacion Usuario y Contrasefia

e Creacién Biblioteca de Protocolos — permite crear una nueva Biblioteca desde la barra menu de
informacion, definir su configuracion general y crear protocolos basados en Técnicas, Intervenciones y
Farmacos; permitiendo definir, asi mismo, para cada protocolo los parametros de infusion, alarmas,
funciones de seguridad y la configuracion de la pantalla y sonido emitido por la bomba — como el
color de la pantalla y el nivel de sonido de las alarmas

e Cerrar sesion
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B ENVIO BIBLIOTECA PROTOCOLOS A LA BOMBA

« Elenvio (descarga) de la/s biblioteca/s de protocolos creados en la aplicacion a la Bomba CADD =Solis se
realiza mediante conexion de la misma al PC mediante cable USB con conexién tipo A al puerto USB del PC y
conexion tipo mini-B al puerto USB de la bomba

J] ENVIO HISTORICO DE LA BOMBA A LA APLICACION

+ El envio (descarga) de los datos histéricos de la bomba CADD -Solis a la aplicacién se realiza también
mediante conexion de la misma al PC mediante cable USB (mismo del apartado anterior)

+ Una vez los datos historicos han sido descargados en la aplicacion, los mismos informes de la bomba pueden
visualizarse en la pantalla del PC, imprimirse o exportarse en formato Excel o PDF

+« Informes generados: Dosis de PCA administradas/intentadas (formato texto y/o grafico), Historial y grafico de
administracion, Grafico de PCA y bolo intermitente, Grafico de bolo intermitente, Registro de administracion,
Registro de eventos e Indicadores de calidad continuada

+ |dentificacién del paciente (mediante numero de identificacion, nimero de historia clinica u otro tipo de
identificacion alfanumeérica...) para la recepcion datos histéricos (Dosis de PCA administradas/intentadas
(formato texto y/o gréafico, Historial y grafico de administracion, Gréafico de PCA y bolo intermitente, Grafico de
bolo intermitente)

I PRESENTACION

CD - con instrucciones de instalaciéon. Presentacién unitaria

J ETIQUETADO

C E De acuerdo con MDD 93/42/EEC

] FABRICANTE. MARCA

Smiths Medical ASD, Inc. EE.UU.
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FICHA TECNICA

Marca

Imagen

Denominacidn y Referencia

CADD

SET ADMINISTRACION CON LINEAS

AMARILLAS
Long. 312 cm. Vol. Ceb. 3.2 ml. ¢c/Punzén.
VAS integrada

REF. 21-7024-24

J DESCRIPCCION DE PRODUCTO

Equipo de infusion disefiado para su utilizacion con las bombas de infusion ambulatorias CADD®, CADD-Legacy® CADD-Prizm® y CADD-Solis® de

Smiths Medical.

Incluye un dispositivo de “arrastre” para conectar al sistema peristaltico de la bomba, una valvula anti-reflujo (VAS) integrada (en el extremo distal del
tubo) y un perforader (punzon) integrado (en el extremo proximal del tubo) para conectar a la bolsa de medicacion.

Otros componentes: conector luer macho en el extremo distal (conectable al acceso al paciente), pinza (para oclusién tubo) y tapén adicional sin
orificio para proteger durante el fransporte y la manipulacion del producto

] CARACTERISTICAS TECNICAS PRINCIPALES

Permite la administracién de fluido/medicacion desde una bolsa de medicacion (de 250/500 ml o de mayor volumen) mediante la bomba
. Longitud del tubo: Longitud total 312 cm. (Longitud desde el dispositivo de “arrastre” al extremo distal - conectable al acceso al paciente -

267 cm).
. Volumen de cebado: 3.2 ml.
.
.
.
COMPONENTES

Material del tubo: PVC de grado médico T.O.T.M. (con <0,02% D.E.H.P.)
Los materiales de las vias de los liquidos incluyen ademas: ABS, policarbonato y silicona.
Tube marcado con lineas amarillas para identificacion epidural

- Dispositivo de “arrastre” para conectar al sistema peristaltico de la bomba.

- Una valvula anti-reflujo (VAS) integrada (en el extremo distal del tubo).

- Un perforador (punzén o “Bag Spike”) integrado (en el extremo proximal del tubo) para conectar a la bolsa de medicacion.

- Otros componentes: conector luer macho en el extremo distal (conectable al acceso al paciente), pinza (para oclusién tubo) y tapén
adicional sin orificio para proteger durante el transporte y la manipulacion del producto.

Para informacidn adicional consultar las Instrucciones de Uso que acompafian al producto.

]l REFERENCIAS ESPECIFICACIONES Y PRESENTACION

Referencia
21-7024-24

Longitud
312 cm

l cOMPOSICION, ALMACENAMIENTO Y ETIQUETADO

Caja de 12 unidades

Conservar en lugar seco, manteniéndolo lejos de la luz y el polvo. Caducidad 5 afios desde la fecha de fabricacion.

C € De acuerdo con MDD 93/42/EEC

@

Los tubos contienen <0,2% DEHP

De un solo uso

ol

No contiene latex. ETO

H FABRICANTE

Smiths Medical ASD, Inc; (St Paul, MN - USA)

Smiths Medical Espafia, S.R.L.
Avda. Diagonal 635. 08028 Barcelona
Tel: 933 638 400 Fax: 934 104 707
www.smiths-medical.com
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SET ADMINISTRACION FLUJO ALTO
' Tubo con lineas amarillas
CADD Con sistema detencién ante flujo libre

REF. 21-7384-24

I DESCRIPCCION DE PRODUCTO

Equipo de infusion disefiado para su utilizacion con las bombas de infusién ambulatorias CADD-Prizm® y CADD-
Solis® de Smiths Medical. Permite la administracion de fluido/medicacion desde una bolsa de medicacion (de
250/500 ml o de mayor volumen) mediante la bomba.

Incluye un dispositivo de “arrastre” para conectar al sistema peristaltico de la bomba, con sistema de detencion de
flujo libre que protege de una infusién incontrolada por gravedad al activar automaticamente el cierre de la
via de fluidos, valvula de retencién unidireccional con Luer Lock macho (en el extremo distal del tubo) y
perforador (en el extremo proximal del tubo) para conectar a la bolsa de medicacion.

Otros componentes: pinza azul (al retirarla cierra el flujo del fluido), pinza blanca (para oclusién tubo) y tapon
adicional sin orificio para proteger durante el transporte y la manipulacién del producto.

] CARACTERISTICAS TECNICAS PRINCIPALES

Permite la administracion de fluido/medicacion desde una bolsa de medicacion (de 250/500 ml o de mayor volumen)
mediante la bomba

Permite administracion alto flujo fluido (hasta 500 ml/h)

Longitud del tubo: 312 cm

Volumen de purgado: 16 ml.

Material del tubo: No DEHP (<0.1%) plastificado (TCTM)

Otros materiales de la via de fluidos incluyen: ABS, policarbonato y silicona.

Tubo marcado con lineas amarillas identificativas de uso epidural

COMPONENTES:

- Dispositivo de “arrastre” para conectar al sistema peristaltico de la bomba

- Sistema de detencion de flujo libre

- Valvula de retenciéon unidireccional con Luer Lock macho (en el extremo distal del tubo)

= Perforador (en el extremo proximal del tubo) para conectar a la bolsa de medicacion.

- Otros componentes: pinza (para oclusién tubo) y tapon adicional sin orificio para proteger durante el
transporte y la manipulacion del producto.

ll REFERENCIAS ESPECIFICACIONES Y PRESENTACION

Referencia Longitud
21-7384-24 312 cm Caja de 15 unidades

ll COMPOSICION, ALMACENAMIENTO Y ETIQUETADO

Conservar en lugar seco, manteniéndolo lejos de la luz y el polvo.

c € De acuerdo con MDD 93/42/EEC =] De un solo uso Exento de latex. ETO

I FABRICANTE

Smiths Medical ASD, Inc; (St Paul, MN - USA)
Smiths Medical Espana, S.R.L.

Avda. Diagonal 635. 08028 Barcelona

Tel: 933 638 400 Fax: 934 104 707
www.smiths-medical.com
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ANEXO VI

FICHA TECNICA
1. NOMBRE DEL MEDIC AMENTO

NAROPIN POLYBAG 2 mg'ml, solucion para perfusion
HAROPIN POLYAMP 2 mg/ml solucion inyectable
NAROPIN POLYAMP 7.5 mg'ml, solucien myectable
NAROPIN POLYAMP 10 mg/ml, solucion inyectable

2. COMPOSICION CUALITATIVA ¥ CUANTITATIVA

NAROPINPFOLYBAG 2 mg'ml, solucion para perfusion:

1 ml de solucion inyectzble confiene clorhidrate de roprvacaina monchidrate equivalente a 2 mg de
clorhidrate de roprvacaina.

Cada belsa de perfusion de 100 ml contiene: Clorludrato de roprvacaina monohidrate equrvalents 2 200 mg
de clorhidrato de roprvacama..

MNAROPIN POLYAMP 2 mg/ml solucion inyectable:

1 ml de solucion inyectzble conbiene clorhidrate de roprvacama monchidrate equvalente a 2 mgz de
clorhidrato de ropivacaina.

Cada ampolla de 10 ml contiens: Clorhidrate de roprvacaima monchidrate equvalente 2 20 mgz de
clorhidrato de ropivacaina.

NAROPIN POLYAMP 7.5 mgml, solucion myectabla:

1 ml de solucion myectable confiene clorhidrato de ropivacaina monchidrato equivalente a 7.5 mg de
clorhidrato de ropivacaina.

Cada ampolla de 10 ml contiene: Clorhidrato de ropivacaina monchidrate equivalente a2 75 mg  de
clorhidrato de ropivacaina.

NAROPIN POLYAMP 10 mz'ml, solucidn inyectable:
1l ml de solucion myectable conhene clorhidrato de ropivacaina monoludrate equivalente 2 10 mg de

clorhidrate de roprvacaina.
Cada ampolla de 10 ml contene: Clorhidrate de ropivacaina monchidrate equivalente a 100 mg de
clorhidrato de ropivacaina.

Exciprentes:
2 mg'ml:

Cada ampolla de 10 ml contiene 1,48 mmol (34 mg) de sodic
Cada bolsa de perfusion de 100 ml confiene 14,8 mmol (340 mg) de sodio

7.5 mg/ml:
Cada ampolla de 10 ml contiene 1.3 mmel (29,9 mg) de sodic

10 mg/ml:
Cada ampolla de 10 ml contiene 12 ol (28 mg) de sodio

Para consultar la lista completa de exciprentes, ver seccion 6.1,

1de22
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3. FORMA FARMACEUTICA

Solucion inyectable.
Solucion para perfusion.

Solucion transparente & meolora.
4. DATOS CLINICOS
4.1 Indicacione: terapéuticas

MNaropin 7.5 mg/'ml v 10 mg'ml esta indicado en adultez ¥ adolescentes mayores de 12 anos de edad
para:
Anestesia en cirngia:

- Blogueo epidural para cimigia, inclovendo cesarea

- Blogueo de troncos nerviosos

- Blogueos penifénicos

Naropin I mg'ml esta indicado para el tratamiento del dolor agude
En adultos v adolescentes mavores de 12 afios de edad para:

-  Perfusion eppdural contua o administracion bolo imfermutents durante el post-
operatorio o en dolor de parto

- Blogueos penfenicos

- Blogueo nervioso penfénco contiono mediante perfusion continua o Invecclones
mtermitentes en bolo, por ejemplo: tratanuento del dolor post-qunirgico

En lactantes a partir de 1 ano de edad ¥ nifios de hasta 12 anos (pen- v post-qumrgco):
- Blogueo nmeo v continuo de nervios penféricos

En neonatos, lactantes v nifios de hasta 12 afios de edad para (peni- ¥ post-quonarzico):
- Blogueo epidural candal
- Perfusion eprdurz] continua

4.1 Posologia ¥ forma de adminztracion

MNAROPIN tmicamente se admimstrara por, o bajo la superision de, un médico con amplia expenencia en
anestesia regionzal.

Posolozia

Adultos ¥ adolescentes mavores de 121 atios de edad:
La Tabla que se presenta a confimacion recoge unas recomendacionss sobre la dosis mas habitualmente
empleada en los diferentes tipos de blogueo. Debera emplearse la dosis mas pequefiz requerida para

producr un blogueo eficaz. La expenencia climea v el conociomente de la condicion climica del paciente
son factores importantes a la hora de decidir la dosis.

2de 22

139



Anexos

Tabla 1 Adultos v adolezcente: mayores de 12 afos de edad

Conc. Wolumen Diosis Imicio Dhuracién

accion

mg'ml mil mg minutos horas
AMESTESIA EN CIRINGIA
Administracion epidural lambar
Cougia 7.5 15-25 113-188 10-20 3-5

10,0 15-20 150-200 10-20 4-4
Cesarea 7.5 15-20 113-150" | 10-20 3-5
Administracion epidural
toracica 1.5 5-15 318-113 10-20 np”
Establecer un blogueo para el {dependiendo
alivio del dolor en el del mvel de la
post-cperatorio Inyecclon)
Blogues de troncos nerviosos™
Blogqueo plexo braguial 7.5 3040 225.300° | 10-25 &6-10
Blogues periferico
{por g). bloqueos de nervios 1.5 1-30 7,5-225 1-15 26
menores & mfiltracion)
TEATAMIENTO DEL DOLOER
AGUDO
Adminiztracion epidural lambar
Bolo 20 10-20 20-40 10-15 0,5-1.5
Inyecciones infermmtentes (top-up) | 2.0 10-15 20-30
{por e). tratamiento del dolor en el {intervalo
parto) minnwe 30

manutas)
Perfusion continma per. e) 20 5-10 mlh 12-20 mgh |n'p n'p
dolor de parto
Tratammento del dolor 20 6-14 ml'h 12-28 mgh |(n'p n'p
post-operatoriy
Administracion epidural
toracica 20 6-14 ml'h 12-28 mgh |(n'p n'p
Pearfusion continma
{tratamuento del delor
post-operatoric)
Blogues periferico
{por g). bloqueos de nervios 20 1-100 2.0-200 1-5 2.4
menores e infilracion)
Blogues nervioso periférico
{bloques famoral o interescalena)
Perfusion confinna o Invecclones 2.0 53-10 ml'h 10-20 mgh (n'p n'p
intermutentas
{por g). tratammento del dolor post-
quirirgico
3de 22

140




Anexos

ANEXO VII

HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE

Cadigo del estudio: MAR-ROP-2015-01

Titulo del estudio: Estudio comparativo de la combinacion de diferentes modos de
administracion de anestésicos locales en la analgesia de parto.

Informacion

A usted como paciente, se le ofrece la oportunidad de participar en este estudio (estudio
en el que se recogeran datos sobre su dolor y tratamiento) con el objetivo de mejorar la
calidad analgésica durante el trabajo de parto.

Las pacientes en el periodo activo de parto experimentan dolor que puede ser tratado
mediante el uso de diferentes técnicas. Entre los tratamientos propuestos se incluye la
analgesia epidural que consiste en la colocacion de un catéter (tubo plastico) a través de
una puncion en la zona lumbar. Por este catéter se administra anestésico local que alivia
el dolor hasta el final del parto. Este anestésico puede administrarse a través de
diferentes modos entre los cuales, dos son objeto de este estudio. Algunas pacientes
recibirdn infusién continua (se administran unos mililitros de anestésico por hora de
modo continuo) y bolos (se administran unos mililitros una vez por hora) y otras
pacientes solamente recibirdn bolos. La eleccion dependera del criterio habitual del
anestesiélogo. En cualquier caso, Usted podra autoadministrarse analgesia adicional si
lo necesitara.

La medicacion que usted recibird no va a depender del hecho de estar incluida en el
estudio.

El estudio tendra lugar cuando usted acuda a la sala de dilatacién en periodo activo de
parto y solicite, previo a ser informada y haya firmado el consentimiento informado,
analgesia epidural.

La participacién en este estudio es totalmente voluntaria, de tal modo que usted tiene
plena libertad para colaborar o no. Ademas, usted es libre de abandonar el estudio en
cualquier momento. El hecho de participar o no participar en el estudio no influira en
absoluto en la asistencia médica que reciba.

Si accede a participar en este estudio, debe saber que alguno de sus datos de su salud
sera utilizado. Los documentos sobre su salud podran ser revisados por personas
dependientes de las Autoridades Sanitarias, miembros o comités éticos independientes y
otras personas designadas por ley para comprobar que el estudio se esta llevando a cabo
correctamente.

Todos sus datos como paciente se mantendran confidenciales y solo su meédico o

enfermera conocera su identidad. Ningun dato personal que permita su identificacion
sera accesible a ninguna persona que no sea su médico o enfermera, ni podra ser
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divulgado por ningun medio, conservando en todo momento la confidencialidad equipo
médico-paciente.

Los resultados del estudio se recogeran y se guardaran en su historia clinica a través de
la hoja de registro epidural del hospital donde se realice el estudio, de modo que queda
registrado el personal sanitario que accede a dicha historia clinica.

Quizas usted no obtenga ningun beneficio directo de la participacién en este estudio,
pero, en caso de acceder a colaborar, permitira obtener informacién importante y de
gran ayuda para mejorar la analgesia epidural en el periodo de parto.

Es importante que lea atentamente la informacion relativa al estudio. Antes de aceptar
su participacion en este estudio, debe leer este documento de Consentimiento Informado
y realizar todas las preguntas que considere necesario al personal del estudio. No dude
en preguntar si hay cuestiones que no entiende. El personal del estudio estd para
facilitarle la comprension, de modo que pueda elegir la opcion més acertada para usted.

Una vez que hayan dado respuesta a todas sus dudas y si decide participar en este
estudio, debera firmar este documento de Consentimiento Informado.

Implicaciones para el paciente:

e La participacion es totalmente voluntaria.

e EI paciente puede retirar el permiso a la utilizacién de sus datos, sin dar
explicaciones y sin que esto repercuta en sus cuidados médicos.

e Todos los datos de caracter personal, obtenidos en este estudio son
confidenciales y se trataran conforme a la Ley Organica de Proteccidn de Datos
de Caracter Personal 15/99.

e Lainformacion obtenida se utilizara exclusivamente para los fines especificos de
este estudio.

Participacion voluntaria:

Es importante que sepa que su participacion en el estudio es totalmente voluntaria, y
que puede retirar el permiso a la utilizacion de sus datos en cualquier momento, sin que
ello implique el mas minimo deterioro en la relacibn médico-paciente ni perjuicio
alguno en el tratamiento que debe recibir.

Confidencialidad:

Se mantendra absolutamente confidencialidad respecto a su identificacion. Una vez que
firme el consentimiento informado, autoriza al personal involucrado a acceder a los
datos de su historia clinica, de forma que, de acuerdo a la legislacion vigente (Ley
Organica 15/1999, 13 de diciembre de proteccion de datos de caracter personal), se
pueda verificar la exactitud de todos los datos contenidos en el estudio concernientes a
usted.

Usted podra ejercitar en cualquier momento sus derechos de acceso, rectificacion,
cancelacion y oposicion dirigiéndose al médico que le ha explicado el estudio.
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Es importante que lea esta hoja de consentimiento con detenimiento y formule cuantas
preguntas desee, con el fin de poder aclarar todas las dudas respecto al estudio y su
participacion en el mismo.

Si usted tiene mas preguntas sobre sus derechos como participante en el estudio
hagaselo saber al medico del estudio.
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ANEXO VIII

HOJA DE CONSENTIMIENTO POR ESCRITO
Cadigo del estudio: MAR-ROP-2015-01
Titulo del estudio: Estudio comparativo de la combinacion de diferentes modos de

administracion de anestésicos locales en la analgesia de parto.

Yo

(nombre y apellidos)

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado
He podido hacer preguntas sobre el estudio
He recibido suficiente informacion sobre el estudio

He hablado con: Maria Angeles Daras Orenga (investigadora) o sus colaboradores

Comprendo que mi participacion es voluntaria
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

- Cuando quiera
- Sin tener que dar explicaciones
- Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio

Fecha Firma de la participante

Firma de la investigadora o colaborador
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ANEXO IX

HOJA DE REGISTRO EPIDURAL

2 Primar Capmem
GENERALITAT S
VALENCIANA i
AN e
LORSEL SANHY .
i T demsimemen: | 0OUDQUDO00 et
. T T Seum HEC SIW
Hesgital Universitari ée ln Flona Foblacki
TFobluzan
AMESTESIA EPIDURAL
FECHA EPIDURAL: 00000000 | ASA
EDAD:| 0| Peso .| Talla
ANTECEDENTES
RAM
N° DE GESTACION N° DE ABORTOS
N° DE HIJOS SEMAMNA DE GESTACION
EMBARAZO CONTROLADO |_ DILATACION CERVICAL
DATOS EPIDURAL
POSICION EPIDURAL
ESPACIO DE PUNCION EPIDURAL
DISTANCIA AL ESPACIO EPIDURAL (cm)
M° DE PUNCIONES
MARCA CATETER EM PIEL (cm)
CM DE CATETER ESPACIO EPIDURAL
DATOS DEL PARTO
FECHA DE INICIO | 00000000 | HORA INICIO Eutocico
FECHA DE FIN 00/00/0000 | HORA FIMNAL FORCEPS ||
ESPATULAS [
APGAR MINUTO VENTOSA. L1
APGAR 5 MINUTOS CESAREA [_

Hoespial de k3 Flana " Cra. de Via-eal 3 Boriana km. 0.5 " 12540 Vi-real (Casdediy) " Ted. 964 3576 D0 ™ Fax 964 35 T M

PAGINA I de 2
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2 GongRATA
vt

=

| e 2
Hosgita! Universitari ée In Flona

COMPLICACIONES

1| PUNCION DURAL

[ CEFALEA

[ RETENCIOM URINARIA

1| PRURITO

Primar Caguem.

Gegem Copnam

Sepanda Apellide

Moo,

HNembre

Dhaca de naizemens

Do dessizeaens | (Q10/0000 | e

Num HC

B

Pobbacii
Pobhcia

1| PUNCION HEMATICA
1] NAUSEAS / VOMITOS
|| FIEBRE

1] AMALGESIA INSUFICIENTE

1| HIPOTENSION ARTERIAL

Observaciones

DATOS ANESTESIOLOGO
AMESTESISTA
AMESTESICO DOSIS TEST

AMESTESICO BOLO

m FENTANILO/_ = DOSIS FENTANILO mea

m. FENTANILOZ | DOSIS FENTANILO mcg

PERFUSION FENTANILO/— | DOSIS FENTANILO mcgim
PROGRAMA BOLOS Dosis ml. TIEMFO DE CIERRE minutos  DOSIS MAXIMA, hora mil.
VELOCIDAD DE INFUSION mlih

Fechal 00000000 | Hora TENSION ARTERIAL| |/ FRECUENCIA CARDIAC EVA

ELOGUED MOTOR NIVEL SENSITIVO VELOCIDAD DE PERFUSIGI N° DE BOLOS

Hespial de I3 Fisna " Cra. de Via-real 3 Bomiana km. 0,5 " 12540 Vils-neal (Casteli) " Tel. 964 2576 00 " Fax 964 35 Te M1
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ANEXO X

CUADERNO DE RECOGIDA DE DATOS
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