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RESUMEN

La presente tesis doctoral corresponde a un ensayo clinico aleatorizado doble ciego que evaluo
la eficacia y rapidez de accién de la mepivacaina, comparando su distribucion circunferencial (C)
vs. no circunferencial (NC) alrededor del nervio (N) mediano y N cubital. Se realizd un bloqueo
nervioso periférico guiado por ultrasonidos en la fosa antecubital de 124 pacientes programados
para cirugfa del sindrome del tunel del carpo. Se calculd la incidencia de inyeccion intraneural
inadvertida apartando estos casos del resto de resultados. A los 5 min el grupo C obtuvo anes-
tesia 2.40 (1.01-5.77) veces méas en el N mediano y 3.05 (1.28-7.24) en el N cubital comparado con el
grupo NC. La eficacia en el N mediano alcanzo el 100% en ambos grupos y en el N cubital 100%
en Cvs. 97.8% en NC. El bloqueo motor completo en el grupo C ocurrié con mas frecuencia que
en el NC: en el N mediano 1.59 (1.12-2.26) veces mas a los 15 min y 1.12 (1.01-1.25) a los 30 min,
mientras en el N cubital, 1.78 (1.22-2.60) a los 15 miny 1.23 (1.07-1.41) a los 30 min. La distribucion C

de AL aporta mayor rapidez y bloqueo motor completo que la NC con similar eficacia.






RESUMO

A presente tese doctoral corresponde a un ensaio clinico aleatorizado de dobre cego que evaluou
a eficacia e axilidade da accién da mepivacaina comparando a sua distribucion circunferencial (C)
vs non circunferencial (NC) en torno ao nervio (N) mediano e N cubital. Realizouse un bloqueo
nervioso periférico guiado por ultrasonidos na fosa antecubital de 124 pacientes programados
para a cirurxfa do sindrome do tunel do carpo. Calculouse a incidencia de inxeccién intraneural
inadvertida separando estes casos do resto dos resultados. Os 5 min o grupo C obtivo anestesia
240 (1.01-5.77) veces mais no N mediano e 3.05 (1.28-7.24) no N cubital en comparacioén co grupo
NC. A eficacia no N mediano alcanzou o 100% en ambos grupos e no N cubital 100% en C vs
97.8% en NC. O bloqueo motor completo no grupo C ocorreu con mais frecuencia que no NC:
no N mediano 1.59 (1.12-2.26) veces mais 6s 15 min e 1.12 (1.01-1.25) 6s 30 min, mentres que no N
cubital, 1.78 (1.22-2.60) 6s 15 min e 1.23 (1.07-1.41) 6s 30 min. A distribucién C de AL proporciona

maior axilidade e bloqueo motor completo que o NC cunha eficacia similar.






ABSTRACT

The present doctoral thesis corresponds to a randomized double-blind clinical trial that evaluated
the efficacy and rapidity of action of mepivacaine by comparing its circumferential distribution
(©) vs. non-circumferential (NC) around the median nerve (N) and ulnar N. A peripheral nerve
block guided by ultrasound was performed in the antecubital fossa of 124 patients scheduled
for surgery of the carpal tunnel syndrome. The incidence of inadvertent intraneural injection was
calculated by separating these cases from the rest of the results. At 5 min group C obtained anes-
thesia 2.40 (1.01-5.77) times more in the median N and 3.05 (1.28-7.24) in the ulnar N compared to
the NC group. The efficacy in the median N reached 100% in both groups and in the ulnar N 100%
in C vs. 97.8% in NC. The complete motor block in group C occurred more frequently than in the
NC:in the median N 1.59 (1.12-2.26) times more at 15 min and 1.12 (1.01-1.25) at 30 min, while in the
ulnar N, 1.78 (1.22-2.60) at 15 min and 1.23 (1.07-1.41) at 30 min. The C distribution of AL provides

greater rapidity and complete motor block than the NC with similar efficacy.
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MOTIVOS

La anestesiologia regional guiada por ultrasonidos posee una breve historia ya que su empleo
se ha extendido en esta Ultima década. Los avances en las técnicas guiadas por ultrasonidos son
muy rapidos si bien todavia son necesarios estudios que mejoren los aspectos técnicos y aporten
nuevas definiciones. De este modo, se favoreceria su estandarizacién mediante la instauracion de
protocolos. En la actualidad, la anestesiologia regional guiada por ultrasonidos ofrece multiples

ambitos de estudio que contribuyan a generar evidencia cientifica.

Los motivos y razones que me han impulsado para desarrollar la presente tesis doctoral mediante
la eleccion en esta area de investigacion son diversos. A continuacion, voy a exponer las razones
de caracter particular vinculadas a mi actividad investigadora, asistencial y de indole personal que

participaron en el inicio y desarrollo de este estudio y analisis.

Desde hace mas de diez aflos, miinterés y desarrollo profesional se han centrado en el estudio minu-
cioso de la anestesiologia regional guiada por ultrasonidos. Mi primera incursion en este campo
fue de la mano de un anestesidlogo, el Dr. Servando Lépez, mediante el empleo de los bloqueos
nerviosos periféricos guiados por neuroestimulacion, en el Hospital Abente y Lago (Complexo
Hospitalario Universitario da Corufa). Posteriormente realicé una estancia formativa con el Dr. Luc
Tielens (Radboud University Nijmegen Hospital, Holanda) donde pude observar y aprender las
ventajas asociadas al empleo de la ecografia en la realizacién de técnicas anestésicas regionales.
Desde entonces, mi interés, estudio y adquisicion de habilidades han mantenido un mismo foco de
atencion: la anestesia regional guiada por ultrasonidos, participando en ensayos clinicos, promo-
viendo cursos y publicaciones en este sentido y desarrollando la presente tesis doctoral, que tuvo su
inicio en el afo 2011. Al finalizar el desarrollo del protocolo del estudio y la aceptacién de este por las
autoridades competentes para el inicio del ensayo clinico, la cirugfa del STC pasé a programarse bajo
anestesia local en su mayor parte. El reclutamiento fue mas lento de lo previsto en un inicio, abar-
cando un amplio periodo, desde el afio 2012 al 2015. Durante estos afios, a nivel personal, he desa-
rrollado ademas mi labor mas importante como ser humano; ser madre de mis tres hijos. Y ahora,

en el afo 2018, concluyo este ensayo clinico, presentando esta tesis doctoral, con la misma ilusion
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que lo empecé, pero con muchos mas conocimientos que entonces, cientificos y académicos.
El estudio detallado y actualizacion en los avances en la anestesiologfa regional guiada por ultraso-
nidos, han sido una constante y el medio perfecto para crecer en este campo tan apasionante de mi
especialidad médica. Por otro lado, el desarrollo de esta tesis doctoral me permite optar a un grado

académico superior después de la carrera universitaria, lo que determina una meta en si misma.

FINALIDADES

En la presente tesis creo de interés analizar qué ventajas posee la busqueda de una distribucion
circunferencial (C) de anestésico local (AL) alrededor del nervio (N) con respecto a no realizar
intencionadamente esta dispersion. En la actualidad estd muy extendida la recomendacion de
administrar el AL alrededor del N de manera homogénea. Durante la realizacion de un bloqueo
nervioso periférico (BNP) no guiado por ultrasonidos, es decir “a ciegas’, la administracion del AL
puede determinar una distribucion C o no circunferencial (NC) y sin embargo, la eficacia de estas

técnicas es elevada.

La busqueda de una dispersion homogénea del AL de manera intencionada alrededor del N
puede conllevar riesgos en determinados casos. Estos suelen corresponder a situaciones en las
que el N estd estrechamente ligado a estructuras vasculares, principalmente arterias, o también
esta circunstancia ocurre en blogqueos nerviosos muy profundos que se acompafan de mala
visibilidad de la aguja. Todos estos factores se acompanan normalmente de un mayor nimero de

pases de la aguja para obtener citada distribucién C del AL alrededor del N.

La busqueda de esta distribucion homogénea de AL alrededor del N surge por un lado de las reco-
mendaciones iniciales y generales para cualquier BNP guiado por ultrasonidos, y por otro lado,
de las publicaciones y escasos libros que se poseen, dada la breve historia de la anestesiologia
regional guiada por ultrasonidos hasta la actualidad. La presente tesis tiene como finalidad principal
avanzar en el conocimiento de la practica clinica habitual en el campo de la anestesiologfa regional,
determinando cuando y por qué se debe buscar una distribucion C vs NC de AL alrededor del N'y

qué es esperable cuando se realiza una u otra dispersién desde un punto de vista clinico.









RESUMEN AMPLIO

OBJETIVOS: Determinar la eficacia y rapidez de accion de un bloqueo nervioso periférico (BNP)
comparando una distribucion circunferencial (C) vs. no circunferencial (NC) de un anestésico
local (AL), alrededor del nervio (N) mediano y N cubital en pacientes programados para cirugia

del sindrome del tunel del carpo (STC).

METODOS: Ensayo clinico aleatorizado doble ciego en 124 pacientes a los que se les realizd un
BNP guiado por ultrasonidos a nivel de la fosa antecubital. Se consideraron 2 grupos de estudio:
C vs NG, segun la distribucion de la mepivacaina alrededor del N mediano y N cubital. Se consi-
derd un bloqueo eficaz aquel con un bloqueo sensitivo grado anestesia a los 30 min del BNP con
ausencia de dolor o molestias durante la cirugia. Se definié un blogueo sensitivo grado anestesia
como aquel que adquirié un grado O en la siguiente escala de valoracién de bloqueo sensitivo:
0: anestesia, T: hipoestesia, 2: sensacion normal. La escala de valoracion de blogueo sensitivo
evaluo la pérdida de sensibilidad al frio mediante el tacto con un algodén empapado en agua
fria en el segundo y quinto dedos de la mano bloqueada comparada con la mano contralateral.
La rapidezde accidn se midié segun laaparicién de un bloqueo sensitivo grado 0 (anestesia) alos 5, 15
y 30 min del BNP en el territorio del N mediano y del N cubital. Se definié como una inyeccién intra-
neural inadvertida aquellos bloqueos con aparicién de edema, separacion fascicular o cambio en la
ecogenicidad durante su realizacion o aquellos con unincremento del drea nerviosa superior al 15%
posteriormente a la puncion con respecto al drea previa a ésta. La inyeccién intraneural inadvertida
aumentalarapidezde acciony eficacia de los BNP asociandose a un mayor riesgo de dafo nervioso
por lo que estos casos fueron analizados aparte del resto de los bloqueos. El grado de blogueo
motor se determind a los 5, 15y 30 min, mediante la siguiente escala: 0, ausencia de bloqueo motor,

1, pérdida de respuesta motora en contra de una resistencia, 2; bloqueo motor completo.
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RESULTADOS: De la poblacién estimada de 124 pacientes, un paciente fue excluido del estudio
debido a la retirada voluntaria por parte del mismo del consentimiento para su participacién en
el estudio. De los 123 casos, en tan sélo 2 pacientes el bloqueo no fue eficaz, puesto que no se
alcanzo el nivel sensitivo “anestesia” requerido como eficaz en un caso y el otro, habiendo alcan-

zado tal nivel sensitivo, mostré dolor durante el procedimiento quirdrgico.

Durante el estudio se aplicaron los grupos en dos tipos de nervios, del mismo lado y del mismo

paciente, el N mediano y N cubital.

Los grupos de estudio fueron Cy NC, siendo C 60 casos y NC 63 casos.

Se observd que el 26.8% de los bloqueos sobre el N mediano y el 26% de los bloqueos sobre el N
cubital resultaron en una inyeccion intraneural inadvertida. Dentro de los casos de inyeccién intra-
neural inadvertida comparandose C vs NC tanto en el N mediano como en el N cubital no se obser-

varon diferencias estadisticamente significativas. Ningun caso del estudio presenté dafio nervioso.

En el grupo de los casos sin puncién intraneural inadvertida en cuanto a la rapidez de accién con
la que se consiguié un bloqueo sensitivo grado anestesia, la comparacion C vs NS obtuvo dife-
rencias estadisticamente significativas en ambos nervios estudiados a los 5 min. En el N mediano,
el grupo C presenté 2.40 (1.01-5.77) veces mas riesgo de adquirir un grado de blogueo sensitivo
anestesia con respecto al NC. De manera similar en el N cubital los pacientes pertenecientes al

grupo C obtuvieron un riesgo 3.05 (1.28-7.24) veces superior con respecto al grupo NC.

En términos de eficacia del bloqueo y de manera general en los grupos Cy NC no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas a los 5, 15 y 30 min. La eficacia del BNP del N mediano
fue del 100% en ambos grupos. Para el N cubital, un 100% de los casos fue eficaz para el grupo C

vs 97.8% para el grupo NC.
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En cuanto al bloqueo motor, se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas entre el
grupo Cvs NS a los 15y 30 min, en ambos nervios. Asi, en el N mediano a los 15 min se encontré
un riesgo de 1.59 (1.12-2.26) veces superior de obtener un bloqueo motor completo en el grupo C
vs NCy a los 30 min; 1.12 (1.01-1.25) veces mas en el grupo C vs NC. En el N cubital, a los 15 min el
riesgo de obtener un bloqueo motor completo fue 1.78 (1.22-2.60) veces superior en el grupo C

mientras que a los 30 min fue de 1.23 (1.07-1.41) veces con respecto al grupo NC.

CONCLUSIONES: El BNP guiado por ultrasonidos a nivel de la fosa antecubital en los nervios
mediano y cubital para pacientes programados en cirugia del STC con una distribucion tanto
C como NC del AL alrededor del N resulta eficaz. En cuanto a la rapidez de accién con la que
adquiere un bloqueo sensitivo grado anestesia, la distribucion C de AL alrededor de ambos nervios
obtiene anestesia con mayor frecuencia que la dispersion NC a los 5 min, resultando esta dife-
rencia estadisticamente significativa. Ademads, la distribucion C de AL alrededor del N determina
con mayor frecuencia un bloqueo motor completo a los 15y 30 min, comparado con el grupo NC,
siendo esta diferencia significativa desde un punto de vista estadistico. La incidencia de inyeccion
intraneural inadvertida en ambos grupos es elevada (alrededor del 26%), no obteniendo diferen-

cias significativas entre los grupos.
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INTRODUCCION

1.1. SITUACION ACTUAL DE LA ANESTESIA REGIONAL

Los BNP dentro del campo de la Anestesiologia han experimentado un auge en esta Ultima década
gracias a la eficacia y seguridad aportada por la ultrasonografia principalmente. Este aumento ha
sido muy relevante dentro del &mbito de la cirugia ambulatoria puesto que este régimen requiere
una optimizacion de los tiempos quirurgicos1, aportando la méxima calidad asistencial y segu-
ridad al pacientez' 3 Los avances en la farmacologia, en las técnicas quirdrgicas, anestésicas y la
coordinacion del equipo implicado determinan el éxito de estos procesos ambulatorios. Sin duda
la busqueda por parte de los anestesidlogos de técnicas con una rapida realizacion y recupera-
cion que permitan una elevada seguridad para el paciente con minimas complicaciones resulta
crucial*®, Los anestesiologos son una pieza determinante en los procesos quirrgicos ambulato-
rios, aportando informacion previa al paciente y su familia, disminuyendo la ansiedad, eligiendo
la técnica anestésica que mejor se adapte al caso, permitiendo rapidez en todos los pasos del
procedimiento, velando por la éptima recuperacion del paciente y siendo la pieza clave para el
manejo del dolor postoperatorio. En multiples intervenciones quirdrgicas ambulatorias los BNP

son la mejor opcién para el manejo analgésico intraoperatorio y postoperatoriow'm.

Los BNP constituyen una modalidad efectiva para el control del dolor durante y después de
los procedimientos de las extremidades superiores. La reconstruccién de hombro o mufeca,
en procedimientos abiertos y artroscopicos pueden proporcionar un dolor postoperatorio de
intensidad severa. El empleo de los BNP mejora la satisfaccion del paciente, disminuye las compli-
caciones asociadas al empleo de opioides, aumenta la eficiencia quirurgica, disminuye la estancia

hospitalaria y mejora la relacion coste-efectividad 012

En la actualidad, son contraindicaciones para la realizacion de un BNP los siguientes:

» Rechazo por parte del paciente de la realizacion del blogueo.
» Alergia alos AL.
» Alteraciones mayores de la coagulacion.

» Infeccién en la zona de puncion.
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En los bloqueos nerviosos periféricos a nivel de la fosa antecubital (localizacién y técnica que se
realiza en el ensayo clinico de la presente tesis doctoral), otra contraindicaciéon la constituye la

linfadenectomia previa y/o linfangitis del brazo.

Durante estos Ultimos afos se han desarrollado métodos de aproximacion nerviosa fiables y que
aportan seguridad al paciente para la realizaciéon de los BNP, como la neuroestimulacion y mas
recientemente la ultrasonografia. La ultrasonografia en técnicas regionales aporta importantes
ventajas con respecto a la neuroestimulacion > aunque requiere de una adecuada formacion

4,

tedricay préctica1 5 y un equipamiento concreto, con mayor coste, por lo que en la actualidad

todavia no estad generalizado su uso en todas las unidades quirdrgicas. Aun asi, actualmente la

literatura avala '8

que los ultrasonidos incrementan la tasa de éxitos y la duracion del bloqueo,
disminuyendo el tiempo de realizacién y el nimero de punciones o movimientos de la aguja
dentro de la piel. En el momento actual, no se puede afirmar que los ultrasonidos reduzcan la inci-
dencia de la puncion vascular inadvertida aunque disminuya la toxicidad por AL®. Los bloqueos
nerviosos periféricos guiados por ultrasonidos reducen el riesgo de complicaciones pero no las

eliminan '°. Como todas las mejoras en el dmbito médico, la adquisicion y aplicacion de la ecografia

en la practica clinica habitual de la anestesiologia crece paulatinamente.

1.2. ULTRASONOGRAFIA. CONCEPTOS BASICOS

El transductor del equipo de ultrasonidos es el responsable de la emision y la recepcion de las
ondas de ultrasonidos. La sonda de ultrasonidos contiene cristales piezoeléctricos y genera unas
imagenes mediante el procesamiento electronico de los haces ultrasonicos (ecos) reflejados por

las diferentes interfaces tisulares y estructuras corporales.

Cuando dos materiales tienen la misma impedancia acustica (resistencia que opone un medio al
paso de los ultrasonidos, directamente relacionada con la densidad del tejido) no se generan ecos.
Los ecos se producen cuando hay diferentes impedancias generando una interfase entre ellos.
El limite o zona de contacto entre dos medios que transmiten el sonido a distinta velocidad se

denomina interfase.
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La onda de ultrasonidos a medida que avanza a través de los tejidos experimenta una serie de
cambios fisicos: absorcion o atenuacion, refraccion y reflexion. La intensidad de estos fendmenos
es proporcional a la diferencia de impedancia de los tejidos y varia segun el angulo de incidencia
de los ultrasonidos sobre las interfaces. El haz de ultrasonidos debe mantenerse lo més perpen-

dicular posible al objeto a explorar ya que no es posible modificar la impedancia de los tejidos.

La optimizacion y conocimiento de la maquina de ultrasonidos es fundamental para obtener la
mejor imagen posible. La eleccién del tipo de transductor o sonda es importante para la aplicaciéon
guiada de técnicas en anestesiologia, pudiendo emplearse una sonda lineal o curva. Se deben opti-
mizar los ajustes técnicos del equipo (ganancia, profundidad, foco, Doppler color, Doppler power)
en funcion de la estructura que se desea visualizar. Con la sonda lineal de alta frecuencia o inter-
media se visualizan con buena resolucion de la imagen las estructuras de superficie (hasta 6 cm).
La sonda de baja frecuencia (curva o convex) permite ver estructuras a una profundidad mayor de

6 cm aunque empeora la resolucion de la imagen.

Existen cuatro imagenes ecogénicas diferentes: isoecoicas, hipoecoicas, hiperecoicas y anecoicas
(Tabla I). La escala de grises o ganancia generada por la visualizacion de los ecos regresando al
transductor como elementos fotograficos (pixeles) y su brillo resultan claves para la correcta iden-

tificaciéon de las estructuras.

IMAGENES DE LA IMAGEN TiPICA

Similar nimero de interfases reflectantes que los
tejidos de alrededor.

TIPOS DE ‘ CARACTERISTICAS ‘ IMAGEN

Isoecoicas

Genera ecos en gran cantidad y/o intensidad.
Hueso

Hiperecoicas | £sunaimagen muy reflectante

) Calcificaciones
de color blanco intenso.

Genera pocos ecos y en menor numero que las
Hipoecoicas | estructuras adyacentes. Musculo normal
Es una imagen poco reflectante, color gris-oscuro.

No se generan ecos, por ser un medio sin

. interfases reflectantes en su interior. .
Anecoicas ) Quistes
Se trata de una imagen no reflectante de color

negro intenso.

Vasos sanguineos

Liquido

Tablal: Tipos de imédgenes ecograficas y caracteristicas. Fuente: Elaboracién propia.
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El elemento orgénico que mejor transmite los ultrasonidos es el agua, produciendo una imagen
ultrasonografica anecoica (negra). En general, los tejidos muy celulares son hipoecoicos dado
su alto contenido en agua, mientras que los tejidos fibrosos son hiperecoicos debido al mayor

numero de interfases presentes en ellos.

La ecogenicidad es la capacidad por parte de las diferentes estructuras de producir ecos y depende
de una serie de factores, como son el haz de ultrasonidos y las caracteristicas del medio atravesado.

Cuanto mayor sea la diferencia de impedancia entre los medios, la intensidad del eco serd mayor.

Conociendo que la impedancia del aire es muy baja y la de piel-tejido subcutdneo es mayor,
para evitar el choque de los ultrasonidos contra esa interfase y poder obtener una buena imagen

ecografica resulta imprescindible colocar gel entre la sonda y la piel.

Movimientos de la sonda
Hay 4 movimientos fundamentales para la identificacion de estructuras y para la visualizacion

de la aguja durante la realizacién de un blogueo: presion, deslizamiento, rotacién y angulacion.

La presion sobre la sonda requiere un control muy preciso y estable para no realizar una presion
excesiva (que proporciona un colapso de elementos vasculares) o muy ligera (pérdida de superficie
de contacto y por tanto de visibilidad). El deslizamiento de la sonda es fundamental para localizar
la aguja. Es necesario para mantener la aguja en la imagen durante la puncion, realizar pequefios

movimientos de rotacion e incluso a veces se requiere un minimo movimiento de angulacion.

Ergonomia

Las técnicas guiadas por ultrasonidos en anestesiologia requieren de la utilizacién de ambas
manos del explorador, una para la sonda y otra para la aguja. El mantenimiento de una postura
adecuada y la correcta sujeciéon de la sonda y de la aguja, junto con la dptima distribucion del
resto de las herramientas necesarias (mesa de material) y equipo de ecografia, permiten facilitar

estas técnicas regionales.
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Artefactos

Se entiende por artefactos en ecografia a aquellas anomalias que aparecen en la imageny pueden

alterar o falsear la realidad pudiendo inducir a error en la interpretacion e identificacion de las

estructuras anatdomicas. Habitualmente los artefactos deben evitarse, aunque en determinadas

circunstancias éstos pueden contribuir a identificar determinadas estructuras. Los artefactos son

causados por el comportamiento fisico de los ultrasonidos, las condiciones de manejo al escanear

o la programacion incorrecta del equipo. Los mecanismos que los producen son la alteracion en

la propagacion, resolucién y atenuaciéon de los ecos. Los mds importantes son:

4

Anisotropia. Es la diferente ecogenicidad que presenta una estructura al variar el angulo de
la sonda. La mejor forma de evitarla es manteniendo el haz de ultrasonidos lo mds perpen-
dicular a la estructura que se esta visualizando. Es un fendmeno muy comun, donde las
estructuras muestran diferente ecogenicidad, dependiendo del angulo de incidencia del
haz ultrasénico. De esta forma, un tenddn o un N periférico puede identificarse hiperecoico
si el haz de sonido incide perpendicularmente e hipoecoico si lo hace en un angulo dife-

rente a 90°.

Refuerzo acustico posterior. Se produce por el paso de ultrasonidos a través de super-
ficies o tejidos con poca atenuacién, por lo que los ecos que retornan desde estas zonas
presentan una mayor amplitud. El resultado es una falsa impresion de aumento de ecoge-
nicidad por detrds de dichas estructuras (imagen anecoica, seguida inmediatamente de
una zona hiperecoica), siendo mas frecuente observarlo en estructuras anecoicas como los

Vasos sanguineos.

Sombra acustica. £l haz de ultrasonidos choca contra una interfase altamente reflectante
y pasa poco o ningun sonido, reflectdndose todo hacia el transductor. Como resultado, se
genera una sefial de vacio, anecoica, por detrds del objeto hiperreflectante. Esto sucede
cuando el haz de ultrasonidos se refleja en superficies ¢seas, placas de ateroma, materiales

mecanicos (@aguja) y pleura.

Cola de cometa. | a diferente impedancia acustica en el limite de un objeto forma dos
superficies opuestas altamente reflexivas, que producen multiples reflexiones internas y
reverberaciones. Esta serie de ecos aparece en la imagen como multiples bandas pequefas.
La periodicidad de las bandas dentro de la cola de cometa es igual al grosor del objeto.

El ejemplo clésico lo conforma la aguja.

1
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Refraccion. Produccién de imdagenes de estructuras reales en una localizacion falsa.
La refraccién ocurre cuando hay interfases entre tejidos que transmiten el haz ultrasonico a
diferentes velocidades, como en el caso de la grasa y el musculo. Lo que provoca es que el
haz ultrasénico se desvie entre los dos tipos de tejidos, produciendo imagenes de estruc-
turas reales, pero en posiciones incorrectas. El artefacto de refraccién debe ser minimizado

al mantener el &ngulo de incidencia cercano a 90° tanto como sea posible.

Imagen en espejo. Artefacto que se produce cuando el haz de ultrasonidos atraviesa una
superficie reflectante e incide sobre ella con determinada angulacion. Parte de los ultraso-

nidos se reflejan hacia delante y atras produciendo imagenes ilusorias o en espejo.

Identificacion de estructuras no nerviosas mediante ultrasonidos

A continuacion, se describe la visualizacion mediante ultrasonidos de diferentes estructuras no

nerviosas para su correcta identificacion por el explorador:

4

Vasos. En un corte transversal se visualizan como estructuras redondeadas anecoicas.
Las arterias presentan forma esférica, son pulsatiles y dificilmente compresibles al ejercer
presion con la sonda, mientras que las venas no son tan esféricas como las arterias, no pulsan
y son facilmente compresibles al ejercer presién con el transductor e incluso en ocasiones,

es posible ver valvulas en su interior.

Musculos y fascias. Los musculos presentan un patron heterogéneo, los haces musculares
se visualizan como hipoecogénicos y los septos fibroadiposos como hiperecoicos. En un
corte transversal predomina un patron moteado de dichos septos y en un corte longitudinal
aparece un patrén fibrilar. En las imagenes longitudinales el musculo muestra una imagen
“en pluma de ave” y en los cortes transversales “en cielo estrellado”. Muy importantes son
las fascias de separacién entre los distintos musculos que presentan una imagen ecografica
representada por una linea hiperecogénica, de menor intensidad que la correspondiente al

hueso pero a diferencia de este no va seqguida de una sombra acustica posterior.

Tendones. La imagen ecografica que presentan es muy similar a la de los nervios perifé-
ricos. Estan formados por fasciculos paralelos de fibras coldgenas. En un corte transversal
presentan una imagen redondeada u ovalada hiperecoica con pequenos nédulos hipoe-
coicos en su interior (fibrillas tendinosas), mientras que en un corte longitudinal presentan
un patrén fibrilar, a diferencia de los nervios que se describen como un patrén fascicular.

No resulta facil distinguirlos, por lo que a efectos practicos la mejor forma de diferenciarlos
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es siguiendo la trayectoria de ambos; los tendones finalizan y dejan de verse durante el

escaneo de los musculos, mientras que los nervios continlan visualizandose.

» Hueso. Es una estructura de alta impedancia en la que los ecos se reflejan no contribuyendo
a la formacién de imagen por detrés. La imagen ecogréfica es una linea hiperecogénica

brillante seguida de una sombra acustica posterior.

» Grasa.El tejido subcutdneo se presenta como una capa hipoecoica con estrias hiperecoicas.
Las areas hipoecoicas corresponden a grasa subcutdnea y tejido conectivo laxo mientras

que las estrias hiperecoicas corresponden a septos fibrosos.

1.3. TECNICAS DE APROXIMACION NERVIOSA

Durante la realizacion de los primeros bloqueos nerviosos periféricos, el acercamiento al N se
baso en la utilizacién de referencias anatémicas. Sin embargo, las técnicas guiadas por localiza-
cion anatomica conllevan elevado riesgo ya que la posibilidad de puncién accidental de estruc-
turas colindantes: vasculares, pleura, plexo nervioso, etc. conlleva complicaciones importantes,
como toxicidad por AL, neumotdrax, lesiones traumaticas nerviosas con dafio nervioso transi-
torio o permanente, etc. En la actualidad no se recomiendan las técnicas de localizacion nerviosa

basadas en referencias anatémicas exclusivamente % 2!,

La primera demostracion de estimulacion eléctrica sobre un N (electroneuroestimulacién) se
remonta a los estudios de Luigi Galvani (1780)%2. El contacto de electrodos metélicos sobre los
nervios de la médula espinal de una rana provocaba la contraccién de los musculos de la extre-
midad. Los mecanismos electrofisiolégicos de esos experimentos no se comprendieron hasta mas
adelante. En 1912, von Perthes G?* desarrollé el primer neuroestimulador eléctrico. Sus estudios
experimentales, basados ya en unos conocimientos anatémicos y electrofisioldgicos algo mas
desarrollados, buscaban la estimulacion selectiva de los nervios y de los musculos. Debido prin-
Cipalmente a carencias técnicas los resultados clinicos no fueron brillantes, abandonandose estas
técnicas en la década de los sesenta. En 196224, con el uso del neuroestimulador transistorizado
y agujas aisladas con vaina pléstica demostraron que era posible estimular el componente motor
de los nervios mixtos y motores sin necesidad de llegar a la intensidad para estimular el compo-

nente sensitivo y provocar malestar al paciente (parestesia). La técnica se optimizo y estandarizé

13
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en los sucesivos anos. El objetivo de la localizaciéon mediante electroneuroestimulacién mejoré la
aproximacion al plexo nervioso, incrementando la tasa de éxito del bloqueo y disminuyendo el
riesgo de neurolesion con respecto a los métodos de localizacion previos. La innovacion tecnolo-
gica asociada a los estudios electrofisioldgicos, anatomicos vy a la propia técnica de los bloqueos
nerviosos, asi como su bajo coste, versatilidad y reproducibilidad, convirtieron a la electroneuroes-
timulacion en la técnica de eleccion para la localizacion nerviosa®> 2. Sin embargo, la electroneu-

roestimulacion es una técnica ciega cuya puncion percutanea se realiza segun referencias externas.

El empleo de técnicas de imagen como los ultrasonidos implica un cambio conceptual en el
método de acercamiento nervioso. La idea fue transferida al campo de la anestesiologia a partir de
las técnicas intervencionistas realizadas por los radidlogos, quienes realizaban punciones guiadas
por ultrasonografia. Este cambio radica en que la técnica se realiza bajo vision directa en tiempo
real, de la aguja y el punto diana de puncién y por ello la técnica resulta mucho mas fiable?’.
Durante su realizacion se identifican las estructuras que atraviesa la aguja y se localiza el plexo
nervioso asi como sus estructuras colindantes, por lo que este método de localizacién nerviosa
resulta claramente en una reduccion de las complicaciones y efectos secundarios, y de una
manera mas relativa en una mejora de eficacia y/o resultados clinicos?®. Ademas, la ecograffa
permite evaluar la distribucién del anestésico alrededor de los nervios o plexos, permitiendo
limitar u optimizar el volumen de AL empleado para ello. Ademas proporciona la posibilidad de
realizar hidrodiseccién de los tejidos29 para el acercamiento sin dafo directo a estructuras con la
punta de la aguja, utilizando por ejemplo suero fisiolégico. La técnica de hidrodiseccion facilita
la identificacion exacta de la punta de la aguja. Este método de hidrodiseccion aunque es reali-
zado de manera habitual en la practica clinica, todavia no posee suficiente evidencia cientifica
que avale su empleo de manera estandarizada precisando mas estudios al respecto. Ademas de
todas estas ventajas es importante destacar que la radiacion de los ultrasonidos en la practica
resulta inocua para el explorador y para el paciente, pudiéndose aplicar en cualquier poblacion

sin tiempo limite.
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1.4. EL NERVIO. DEFINICION Y ESTRUCTURA

Un nervio se define segun la Real Academia Espafola como: “Conjunto de fibras nerviosas en
forma de cordén blanquecino, que conducen impulsos entre el sistema nervioso central y otras
partes del cuerpo”. La estructura del tejido conectivo presente alrededor de las fibras y los
haces nerviosos, asi como su nomenclatura, varia en la literatura. Los nervios periféricos troncu-
lares de mayor tamafo contienen tres envolturas de tejido conectivo: el endoneuro, perineuro

. 30 . . .

y epineuro, de dentro afuera™. Esta estructura conectiva aparece a la salida de los agujeros

raquideos por los agujeros de conjuncion, no existiendo a nivel de las raicillas medulares.

El endoneuro rodea a cada fibra nerviosa de manera individual y a las células de Schwann.
La unién entre el endoneuro y los haces de fibras nerviosas son denominados fasciculos, y a su vez
estos fasciculos nerviosos, estan rodeados por una densa multicapa de tejido conectivo llamada
perineuro. El tejido conectivo existente entre los fasciculos nerviosos se conoce como epineuro
interior o interfascicular. El conjunto es rodeado por el epineuro exterior o epifascicular. Esta capa
mas externa delinea el tronco nervioso y protege al N periférico de un stress mecéanico. Un N
periférico se visualiza mediante ultrasonidos con un patréon de puntos hipoecoicos causados por
los grupos fasciculares y con un estroma hiperecoico (epineuro y vainas adventicias) (Figura 1).
Desafortunadamente, las diferentes capas nerviosas internas no pueden ser diferenciadas con
la resolucion de los actuales equipos de ultrasonidos. El epineuro exterior se une a una capa
extraneural descrita como adventicia, paraneuro o0 mesoneuro. Este tejido permite al N periférico
deslizarse en el interior de los tejidos adyacentes. Los vasos sanguineos penetran en el N a través
del mesoneuro>" 3. La movilidad que permite el epineuro exterior ofrece un cierto movimiento a
través del tejido que le rodea 3, Cualquier agresién a la adventicia se cura inicialmente con fibrosis
y posteriormente con adhesion o fusion al epineuro, dificultando todo ello la diseccién quirdrgica.
Asimismo, el mesoneuro puede servir ademas como un conductor para la dispersion de anesté-

sicos locales > 3 (

Figura 2).

15
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Fasciculo nervioso
(Hipoecogénico)

Tejido conectivo
(Hiperecogénico)

Figura 1: Vision mediante ultrasonidos de un nervio. Estructura tipica en “panal de Abeja’.
Fuente: Elaboracién propia.

Epineuro interior
ointerfascicular

Endoneuro

Perineuro

Figura 2: Esquema de la estructura de un nervio periférico. Fuente: Elaboracién propia.

1.5. ANESTESICOS LOCALES

Conceptos basicos

Los AL son farmacos que usados clinicamente producen la pérdida de sensibilidad en una zona
circunscrita del cuerpo de forma transitoria y reversible, interrumpiendo la conduccion nerviosa.
Los AL acttan impidiendo la propagacion del impulso nervioso, disminuyendo la permeabilidad
del canal del sodio. El estimulo nervioso activa los canales de sodio, entrando rapida y masiva-
mente a través de la membrana axonal, asi la despolarizaciéon celular maxima cesa la entrada de
mas cationes. El movimiento iénico del sodio es acompafado por el idbn potasio mas lentamente y
en direccion opuesta. El ién potasio repolariza la membrana y reestablece la situacion de reposo.

Los AL generan una disminucién en la frecuencia y en el grado de despolarizacion de la
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membrana nerviosa. El potencial de umbral para la transmision nerviosa no es alcanzado y
llega a bloquearse la conduccion a través de la misma. El periodo refractario y la repolarizacion

pueden estar prolongados sin un cambio significativo en el potencial de reposo.

Los AL deben atravesar la membrana nerviosa y unirse a un receptor proteico especifico del canal

del sodio en la cara interna o citoplasmatica de esta.

Criterios de eleccion de un anestésico local en un bloqueo nervioso periférico
La eleccion del AL para la realizacion de un BNP depende de varios factores: rapidez en el inicio de
accion, intensidad del bloqueo, duracion de anestesia y analgesia, etc. pero también de sus posibles
efectos adversos. La decision acerca del AL no sélo comprende qué agente emplear si no también
el volumen y concentracion de éste, con el objetivo de reducir la dosis total de AL. La concentracion
minima de un AL para bloquear la conduccién de un impulso a lo largo de una fibra nerviosa dentro
de un periodo de tiempo razonable se denomina concentracion inhibitoria minima (CIM). La CIM
resulta distinta para cada tipo de AL. Distintos factores fisicoquimicos pueden modificar la CIM para
un mismo AL:

» Tamaio de las fibras. L as fibras de mayor tamafo y mielinizadas (fibras A y B) requerirdn

mayor concentracion de AL para producir la inhibicion de la conduccion del impulso

comparado con las fibras mas pequenas y amielinicas (fibras C).

» pH. Puesto que los AL son bases débiles y las formas no ionizadas son las que atraviesan la

membrana axonal, la CIM es menor con un pH alto que bajo.
» Concentracidn de calcio. Mayor CIM a mayor concentracion de calcio extracelular.

» Frecuencia de estimulacién del N. Mayor potencia anestésica aparente con frecuencias de

estimulacion mayores.

Los AL son bases débiles con pequefio peso molecular, escasamente solubles einestablesenagua.
Los AL se clasifican segun su estructura quimica (Tabla Il), asi si la unién del ntcleo aromético
a la cadena hidrocarbonada se realiza mediante un enlace éster o amida pertenecen a uno u
otro grupo. Los ésteres son metabolizados facilmente por las seudocolinesterasas plasmaticas

mientras que las amidas lo hacen a nivel hepético. Los AL poseen las siguientes caracteristicas:
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» Potencia anestésica. L a liposolubilidad es el principal factor determinante ya que la molé-
cula de AL debe atravesar la membrana nerviosa, requiriéndose menor cantidad de molé-

culas para bloquear la conduccién.

» Latencia. El inicio de accién de los AL se ve influido por el pKa de cada farmaco. El pKa
de una sustancia quimica es el pH en el cual existe la misma cantidad de moléculas en
formaionizaday noionizada. La forma no ionizada es la principal responsable de la difusion
a través de la membrana nerviosa. El porcentaje de un anestésico determinado en forma
basica al inyectarlo a un tejido a pH de 74 es inversamente proporcional al pKa de éste.

La latencia también se ve influida por la concentraciéon de AL empleado.

» Duracidn. Relacionada con el grado de unién a las proteinas. Cuanta mayor sea la afinidad
del farmaco al receptor proteico mas tiempo permaneceran unidos, produciéndose una

accion mas duradera.

» Propiedades vasodilatadoras. A concentraciones clinicas los AL actian sobre el musculo
liso vascular produciendo vasodilataciéon, esta propiedad posee connotaciones en la

potencia y duracion del AL.

» Bloqueo diferencial sensitivo-motor.

ESTERES | AMIDAS
Lidocaina
. Mepivacaina
Cocaina i |
) Prilocaina
Benzocaina . )
; Bupivacaina
Procaina ) ;
i Etidocaina
Tetracaina L
) Dubicaina
Clorprocaina . )
Ropivacaina

L-Bupivacaina

Tabla lI: Clasificacion de los Anestésicos Locales seguin su estructura quimica.
Fuente: Elaboracion propia.

Dosificacion del anestésico local

La eleccién del AL, sus caracteristicas farmacocinéticas y su potencia, latencia, o duracién,
asi como la intervencion quirlrgica programada, determinan los factores mds decisivos en el
momento de eleccion del AL. Sin embargo, debe ser tenida en cuenta la posibilidad de emplear
aditivos como los vasoconstrictores; por ejemplo, la adrenalina. La adrenalina disminuye la velo-

cidad de absorcion vascular permitiendo en primer lugar, que un mayor nimero de moléculas



INTRODUCCION

de AL alcancen la membrana neuronal mejorando la profundidad y duracion de la anestesia y en
segundo lugar, disminuye la toxicidad sistémica, aumentando su margen de seguridad. La adre-

nalina representa ademas un marcador de inyeccion intravascular inadvertida.

En el momento actual, pese a los estudios realizados en determinados bloqueos, no es posible
establecer un volumen anestésico minimo efectivo (MEAV) y una concentracién anestésica minima
efectiva (MEAC) para cada blogueo. En concreto, con la mepivacaina (AL de duracién intermedia),
empleada en el ensayo clinico que se presenta en esta tesis doctoral, Song et al® alcanzaron una
MEAV90 para bloqueo supraclavicular del plexo braquial mediante técnica de multiple inyeccion,
de mepivacaina 1.5% de 15 ml. Se ha cuantificado la reducciéon de la MEAV90 para mepivacaina
1.5% durante la realizacién de un bloqueo del N cidtico-popliteo guiado por ultrasonidos con
respecto a la electroneuroestimulacion, concluyendo el estudio con una reduccién de un 37%.
Ponrouch et al*®, estimaron una reduccién de la MEAV90 con mepivacaina 1.5%, en el bloqueo
del N mediano a nivel de la fosa antecubital guiado por ultrasonidos con respecto a la electroneu-
roestimulacion, de hasta un 50%. Se asocid esta reduccion de volumen a una menor duracion del
bloqueo sensitivo pero no de su inicio de accion. Eichenberger et al 39 estudiaron el concepto de
MEAV (en mililitros por milimetro) en base al didametro nervioso. Se publicd una MEAV de 0.11 ml/mm
con mepivacaina 1% para el bloqueo de N cubital a nivel proximal del antebrazo guiado por
ultrasonidos, esta estimacién no es aplicable en el bloqueo de N cubital en otra localizacién.
La variabilidad de la estructura de un mismo N desde su salida a nivel del plexo hasta su parte mas
distal es un factor que modifica la MEAV9O0, la relacién entre el tejido conectivo principalmente en
el epineuro exterior y los fasciculos nerviosos determinan diferencias en el volumen de AL reque-
rido. Para la misma dosis de AL (volumen y concentracién), el inicio de accién depende de la loca-

lizacion nerviosa guiada por ultrasonidos, el N estudiado y la distribucion del AL préxima al NRERL

Mepivacaina
La mepivacaina es un AL introducido en 1957, con un perfil similar a la lidocaina, produciendo
una profunda anestesia con un inicio relativamente réapido y de duracion intermedia ligeramente

superior a la lidocaina, con una dosis maxima estimada de 20 ml de mepivacaina al 2%, es decir
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400 mg o 7 mg/Kg/1.5 horas. Su metabolismo prolongado en el feto y neonato limita su utiliza-
cién en la anestesia obstétrica. La mepivacaina en la poblaciéon adulta parece ser menos téxica
que la lidocaina. No resulta efectiva como anestésico topico. La mepivacaina es un AL pertene-
ciente al grupo amida, con escasas reacciones alérgicas y posibilidad de toxicidad sistémica que
afecta al sistema nervioso central (SNC) y al sistema cardiovascular (SCV). Si aparece esta toxicidad
suele tener sintomatologia leve mediante estimulacion del SNC mientras que si persiste aparece

una intensidad moderada-severa, desarrollandose paralisis y depresion del SNC (Tabla Ill).

Sintomas de la fase de estimulacién

Hormigueo en los labios,
parestesia de la lengua,
Intoxicacion leve entumecimiento de la boca, tinnitus,
sabor metalico, ansiedad, desasosiego,
temblores, espasmos musculares, vomitos

Palpitaciones, hipertension,
taquicardia, taquipnea

Alteraciones del habla, estupefaccion,
Intoxicacion insomnio, temblores, movimientos Taquicardia, arritmia,

moderadamente grave coreiformes, convulsiones tonico-clénicas, palidez, cianosis

midriasis, nduseas, vomitos, taquipnea

Sintomas de la fase de paralisis

Somnolencia, estupor,
respiracion irregular, parada respiratoria, Cianosis severa, hipotension,
pérdida de tono, vomito con aspiracion, parada cardiaca, hipo/asistolia

pardlisis de esfinteres, muerte

Intoxicacion grave

Tabla llI: Sintomatologia en la toxicidad por mepivacaina 4
Modificado de Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS).

1.6. SINDROME DEL TUNEL DEL CARPO
El STC es la neuropatia por atrapamiento mas comun®. La prevalencia en la poblacion general44

se estima en un 9% para la poblacion femenina y en un 0.6% para la masculina.

Recientemente se ha publicado que la confirmacion diagndstica se puede realizar mediante ultra-
sonidos con similar sensibilidad y especificidad que el estudio electromiogréﬁco43. Los ultrasonidos
aumentan la aceptabilidad del paciente, disminuyen los costes y permiten realizar infiltraciones

terapéuticas. La infiltracion terapéutica guiada por ultrasonidos consiste en la administracién de
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corticoides alrededor del N mediano. EI diagndstico inicial del STC resulta de su evaluacion clinica
por un clinico experimentado. Ante un test de ultrasonidos negativo con sintomatologia presente,
aquellos pacientes con sintomas atipicos o ante un fracaso terapéutico, se debe solicitar la reali-
zaciéon de un estudio electromiografico. Una desventaja de los ultrasonidos en el STC es que no

ofrecen informacién sobre la funcion nerviosa.

El tratamiento conservador debe ser empleado como primera linea® (infiltracion local de
corticoides, inmovilizacion nocturna de la mufeca en posicion neutral, etc). El tratamiento
quirdrgico estd indicado en formas resistentes al tratamiento conservador y en aquellos casos
con un cuadro clinico mds severo con sintomatologfa constante, en los que se objetiven alte-
raciones sensitivas y debilidad de la musculatura en la eminencia tenar®®, Las técnicas quirdr-
gicas minimamente invasivas (via endoscopica y mini-incision) proporcionan una recu-
peracion funcional més rdpida con idénticos resultados a largo plazo comparadas con los
procedimientos quirdrgicos clasicos. La eleccion de la técnica quirdrgica depende de la experiencia
del cirujano, de las preferencias y caracteristicas del paciente, de la severidad del cuadro clinico,
de la etiologia y de la disponibilidad del material. Los resultados son satisfactorios en un 90% de
los casos y la remision completa desde un punto de vista sintomatico aparece hasta en un 75% de
las intervenciones ™. La recuperacion requiere un periodo entre cuatro y seis meses. Las compli-
caciones postquirdrgicas alcanzan un 0.2-0.5%. Hasta un 22% de los pacientes intervenidos al afo

desarrollan dolor crénico™.

Técnicas anestésicas en cirugia del Sindrome del tinel del carpo

La anestesia para la cirugia del STC puede ser realizada con anestesia local, BNP y anestesia general.
La aplicacion de anestesia local posee como principal factor limitante la tolerancia al torniquete.
El cirujano debe poseer experiencia en esta técnica puesto que la puncion accidental del N mediano
dificulta la intervencion quirlrgica debido al edema con la posibilidad de dafio nervioso asociado.
Ante la presencia de alguna complicacion quirdrgica como por ejemplo el sangrado intraopera-
torio o la necesidad de ampliar la incisién, la anestesia local puede resultar una técnica limitada

para resolver estas situaciones. La necesidad de realizar procedimientos quirdrgicos asociados como
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la sinovectomfa de los flexores, la epineurotomia del N mediano, la reconstruccion del ligamento
radiocarpiano dorsal, etc.,, desaconseja el empleo de la anestesia local. La anestesia regional para
el manejo quirdrgico del STC requiere el blogueo de los siguientes nervios: N mediano, N cubital,
N musculocutdneo o su ramo cutaneo lateral del antebrazo y N cutdneo medial del antebrazo™®.
El bloqueo nervioso es posible realizarlo guiado por ultrasonidos y resulta una técnica rapida y
sencilla a nivel de la fosa antecubital, a nivel anterior del codo. EL BNP para esta cirugfa permite

la tolerabilidad del torniquete y el manejo quirtrgico inmediato ante las posibles complicaciones.

1.7. FOSA ANTECUBITAL DEL BRAZO

Nervios implicados. Repaso anatémico

El plexo braquial inerva la piel y el tejido subcutdneo, los musculos y los huesos de toda la
extremidad superior, con la excepcion de la regién cutdnea de la parte superior del hombro,

de la axila y la zona superior interna del brazo o,

Se origina de las rafces cervicales C5-C6-C7-C8 asi como T1 y en ocasiones pueden contribuir las
raices C4 y T2. El plexo braquial se sitUa en la region lateral del cuello, entre los musculos esca-
lenos anterior y medio, avanzando por debajo de la clavicula, detrds de los vasos subclavios apor-
tando sus ramas terminales a nivel de la fosa axilar. Las ramas terminales del plexo braquial son:
el N mediano, el N radial, el N cubital, el N musculo-cutaneo y el N axilar. El plexo braquial a lo

largo de su trayecto aporta ramas colaterales y ramas terminales 22,

El conocimiento de la inervaciéon sensitiva y motora del plexo braquial es fundamental a la
hora de realizar una técnica regional para un determinado procedimiento quirdrgico. Las prin-
cipales técnicas regionales utilizadas para cirugfa de antebrazo y mano, como es el caso de la
cirugia del STC, son: el bloqueo del plexo braquial a nivel axilar y los bloqueos selectivos de las
ramas terminales del plexo braquial. Otros factores relevantes en la eleccion de la técnica anes-
tésica serfan: la necesidad de emplear un manguito de isquemia de la extremidad y la duracion
prevista de este en caso de utilizarlo. En procedimientos quirdrgicos que requieran isquemia

por un breve periodo de tiempo, esta no serd un factor determinante en la eleccién de una
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técnica regional u otra. En general un individuo de manera habitual tolera una isquemia de
la extremidad de unos 20-30 minutos aproximadamente, sin que ésta sea dolorosa, siendo el
caso de la mayoria de las intervenciones de STC. La inervacién sensitiva de la regién palmar del
carpo es aportada por el: N mediano, N cubital, N cutdneo medial del antebrazo y N cutaneo

lateral del antebrazo (rama del N musculo-cutédneo) (Figura 3)53.

@ Nervio mediano

@ Nervio cubital

© Nervio radial

O Nervio cutaneo lateral del antebrazo

© Nervio cutaneo medial del antebrazo

Figura 3: Inervacion sensitiva de la region palmar del carpo. Fuente: Elaboracién propia.

EI' N mediano se origina de los fasciculos medial y lateral del plexo braquial, discurriendo en el
brazo por el surco bicipital interno entre dos planos musculares; el musculo biceps y triceps.
Posteriormente, el N mediano cruza la arteria humeral hasta el nivel del codo, donde se sitUa
medial a la arteria en la region anteromedial al musculo braquial anterior. Pasa por lo tanto por
la regién anatémica conocida como la fosa antecubital del brazo, la fosa del codo o fosa cubital.
La fosa antecubital es un drea con forma de tridngulo invertido cuyos limites son:

» Superior: una linea imaginaria que une a ambos epicéndilos del humero.

» Medial: el musculo pronador redondo.

» Lateral: el musculo braquiorradial.

» Suelo: musculos braquial y supinador.

» Techo: fascias braquial y antebraquial, reforzadas por la aponeurosis bicipital; tejido subcu-

taneo y piel.
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La fosa cubital posee las siguientes estructuras en su interior:

» Anivel superficial estan las venas cefdlica, basilica y mediana del codo, con los nervios cuta-

neos lateral y medial del antebrazo.

» Aun nivel mas profundo se encuentra la porcion mas distal de la arteria braquial, el tendén

del biceps braquial y el N mediano.

» Aun nivel mas profundo v lateral, se encuentra el N radial.

A nivel del antebrazo el N mediano se posiciona debajo del musculo pronador redondo, avan-
zando hacia la mufeca para introducirse en un plano mas profundo al musculo flexor superficial

de los dedos situdndose posterior al ligamento transverso del carpo.

EI N cutdneo medial del antebrazo se origina del fasciculo medial. Es un N sensitivo que discurre
paralelo al N cubital, medial al N - mediano y a la arteria braquial o humeral en el brazo. A nivel
mediohumeral, habitualmente puede objetivarse mediante ultrasonidos su primera division.
En la region de la fosa antecubital, el N cutdneo medial del antebrazo atraviesa la fascia del
brazo junto a la vena basilica y se hace subcutdneo, subdividiéndose en multiples ramos cuta-

neos Mas pequenos.

EI' N cubital discurre por la cara interna del brazo hasta su tercio inferior, separandose de la arteria
humeral a ese nivel haciéndose posterior, pasando por el canal epitrocleo-olecraniano. Desciende
por la cara medial del antebrazo por debajo de los musculos flexores superficiales hasta el nivel

mas distal, donde se acompana de la arteria cubital hasta la mufieca y regiéon hipotenar.

El N cutdneo lateral del antebrazo o antebraquial externo es rama del N musculocutaneo. Es un N
sensitivo que en la mayorfa de los casos se genera en la divisién del N musculocutaneo a nivel
mediohumeral en una rama profunda (muscular) y una rama cutanea o superficial (sensitiva).
El' N musculocutaneo atraviesa el musculo coracobraquial previo a su divisién y posteriormente
el N cuténeo lateral del antebrazo discurre por la cara anterior del brazo y antebrazo. Se relaciona

en la fosa antecubital con la vena cefélica y a este nivel se subdivide en multiples ramificaciones.
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Abordajes guiados por ultrasonidos de los nervios implicados en la regién palmar del carpo

Los bloqueos nerviosos en la extremidad superior son muy superficiales empleando en practi-
camente todos los casos: una sonda lineal de alta frecuencia (8-15 MHz) y una aguja corta (3.5 a
5 cm). En la mayorfa de las ocasiones el paciente se posiciona en decubito supino y el operador
debe situarse de manera comoda delante de la pantalla del ecégrafo y generalmente ipsilateral
al lado de la lesion o intervencion, de frente al paciente o en paralelo a éste en sentido craneal.
La imagen ecografica de los nervios a este nivel se corresponde con estructuras ovaladas delimitadas
por una zona hiperecoica en su periferia, con un interior hipoecoico con un punteado de ecos. En la
mayor parte de los casos, un pequefo volumen de AL es necesario; unos 3-4 ml para un N como el
mediano o cubital y 1-2 ml para nervios cutaneos (mucho mas pequefos) como el N cutaneo medial
del antebrazo. La puncién de la aguja con respecto a la sonda puede ser realizada en plano o fuera de

plano, su eleccion debe realizarse en base a la experiencia y preferencia del operador.

El N mediano es posible localizarlo facilmente mediante ultrasonidos en dos localizaciones: una,
en la fosa antecubital y la otra, en la zona media de la cara anterior del antebrazo. En la fosa ante-
cubital (Figura 4), el N mediano discurre junto a la arteria humeral o braquial , por su lado interno,
paralelamente, entre los musculos biceps y triceps. El abordaje en esta localizacién debe buscar un
punto en el que el N se separe de la arteria y no esté intimamente ligado a ésta, para minimizar el
riesgo de puncién arterial inadvertida o accidental. La segunda localizacion de identificacion sencilla
del N mediano estd situada en el medio de la cara anterior del antebrazo (Figura 5). En este punto,
el N -mediano se comporta como una estructura redondeada, Unica estructura con esta forma en
esta localizacion cuando se sitda el transductor en sentido transversal al eje largo del antebrazo.
Se debe escanear en sentido craneo-caudal para realizar un seguimiento del N y asegurar su
correcta identificacion la estructura nerviosa, en esta ubicacion no existen tendones que pueden

confundir al operador como, por ejemplo, sucede en otras localizaciones como la mufeca.

Para ambos abordajes, el paciente se sitla en decubito supino con la extremidad superior a
bloquear extendida en posicion anatomica. La sonda se debe colocar en forma transversal al eje

largo de la extremidad.
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lateral

Figura 4: Imagen ecografica del nervio mediano, nervio cubital y nervio cutdneo
medial del antebrazo en regién supraepitroclear y posicion de la sonda.
1: Vena basilica; 2: Nervio mediano; 3: Arteria humeral; 4: Nervio cubital.

La flecha sefala el nervio cutaneo medial del antebrazo. Fuente: Elaboracién propia.

Figura 5: Imagen ecogréfica del nervio mediano y posicién de la sonda a nivel medio de la cara
anterior del antebrazo. 1: Nervio mediano; 2: Arteria radial. Fuente: Elaboracién propia.
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El N cutdneo medial del antebrazo es posible identificarlo mediante ultrasonidos en el abordaje axilar
del plexo braquial y continuar su trayecto a zonas mas distales de la extremidad superior. A lo largo
del brazo acompana a la vena basilica y suele visualizarse entre los nervios cubital y mediano. Es muy
superficial a partir de la region medio-humeral y puede identificarse alguna ramificaciéon a partir de
este nivel, aunque es frecuente que no se divida hasta un nivel mas caudal una vez atravesada la fosa
antecubital. Es indispensable identificar mediante ultrasonidos una localizacion craneal a cualquier

division para poder asegurar un bloqueo exitoso del territorio cutaneo inervado por éste.

El bloqueo del N cutdneo medial del antebrazo es posible realizarlo mediante el abordaje axilar
del plexo braquial o a un nivel més distal, dependiendo del momento en que se identifique
alguna ramificacion, a nivel medio-humeral o en la fosa antecubital o en la regién supraepitro-
clear (Figura 4). £l seguimiento del trayecto nervioso guiado por ultrasonidos serd imprescindible
para su correcta identificacion. El paciente se posicionaré para el abordaje medio-humeral, de la
fosa antecubital en decubito supino, con el brazo extendido en posicion anatémica y se colo-
card el transductor a los niveles citados, con la sonda transversal al eje largo de la extremidad.
Se presenta como un pequeno N redondeado hiperecogénico, muy superficial y relacionado con

la vena basilica a nivel de la fosa antecubital.

El N cubital se identifica de manera sencilla ecograficamente en su entrada o salida del surco
epitrocleo-olecraniano. Aunque en este punto es facilmente identificable, no se recomienda
la puncién a este nivel debido a que se corresponde con un pequefo espacio, delimitado por
hueso en el que la inyeccion de un minimo volumen de AL a este nivel podria provocar una lesion
nerviosa por compresion o por cualquier otro mecanismo. Sin embargo, desde esta situacion es
posible seguir el N guiado por ultrasonidos tanto en sentido craneal hasta el abordaje axilar del
plexo braquial como en sentido caudal, hasta la mufieca donde se acompana de la arteria cubital.
El bloqueo puede realizarse en cualquiera de los puntos fuera del surco epitrocleo-olecraniano.
El abordaje mas empleado sigue el trayecto nervioso en sentido craneal hasta aproximadamente
unos 3 cm por encima del surco epitrécleo-olecraniano, con el transductor situado transversal-

mente al eje largo de la extremidad superior (Figura 6). A este nivel, el N cubital se ubica en la
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cara posterior del musculo triceps y en la region anterior al hiumero. Para su puncion, se debe
buscar un punto en el que el N esté separado del hueso, evitando inyectar AL cerca del periostio.
Para este abordaje el paciente serd posicionado en decubito supino, con la extremidad superior

en forma similar a la que se precisa en la realizacion de un abordaje axilar del plexo braquial.

Figura 6: Imagen ecogréfica del nervio cubital a nivel supraepitroclear y posicion de la sonda.
1: Nervio cubital; 2: Himero. Fuente: Elaboracién propia.

EI'N cutdneo lateral del antebrazo es una rama del N musculocutdneo. Es posible su identificacion
después de la localizacion del N musculocutdneo a nivel axilar del plexo braquial, deslizando el
transductor en sentido caudal. A nivel mediohumeral se puede visualizar mediante ultrasonidos
su division en la rama cutdnea sensitiva y la rama profunda o motora que inerva los musculos
coracobraquial, biceps y braquial anterior. La rama mas pequena en tamano y mas externa suele
corresponderse con el N cutdneo, siendo posible seguir su trayecto guiado por ultrasonidos hasta
la fosa antecubital antes de su division en ramo anterior y posterior y sus numerosas ramifica-
ciones mas caudales. A nivel de la fosa antecubital suele posicionarse medial a la vena cefélica
y muy superficial (Figura 7). Se comporta ecograficamente como un pequefo N redondeado

hiperecogénico muy superficial, en contacto con la vena cefélica a nivel de la fosa antecubital.
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Figura 7: Imagen ecogréfica del nervio cutdneo lateral del antebrazo a nivel de la
fosa antecubital y posicién de la sonda. T: Vena cefélica; 2: Nervio radial. La flecha sefala el nervio
cutaneo lateral del antebrazo. Fuente: Elaboracion propia.

Técnica de bloqueo guiado por ultrasonidos a nivel de la fosa antecubital

La colocacion del paciente debe ser en decubito supino con la extremidad a bloquear en abduc-
cién y posicion anatémica (Figura 8). El operador debe posicionarse de frente al equipo de
ultrasonidos, paralelo al eje longitudinal del paciente con una orientacion de caudal a craneal.
Debe emplearse una sonda de alta resolucion y plana, con una aguja de 50 mm ecogénica,
para optimizar su visualizacion. La sonda se ubica en el borde medial de la fosa antecubital
del brazo a bloquear en orientacion transversa al eje longitudinal del brazo y discretamente
oblicuo por encima de la epitroclea para optimizar la identificaciéon del N mediano y el N
cubital en el mismo plano. Para la identificacion nerviosa y su bloqueo, la sonda de ultraso-
nidos debe realizar un corte nervioso transversal, para evitar su confusidén con estructuras
ecogénicas similares como los tendones. Se recomienda la busqueda de este N encima
de la epitroclea cubital. EI N cubital atraviesa la fosa epitroclear cerca del periostio, su iden-
tificacién mediante ultrasonidos es muy complicada debido a la presencia de aire entre la
sonda y la piel y la inyeccién de AL a este nivel, se asocia a una elevada incidencia de dolor
durante la técnica y un riesgo elevado de generar un sindrome compartimental agud054.

Este sindrome fue descrito en 1881, constituyendo en la actualidad una emergencia quirdrgica.
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Ocurre debido a la elevacion en la presion intersticial en un compartimento osteofascial.
El dafo isquémico puede resultar irreversible en unas 6 horas, con importantes consecuen-
cias en cuanto a la morbimortalidad, pudiendo desencadenar déficits neurolégicos, necrosis
muscular, infeccion, dolor crénico, rabdomiolisis, amputacion de una extremidad o incluso
la muerte. El diagndstico principalmente es clinico con la clasica descripcion de un “dolor
desproporcionado en relacion al dafo” aunque frecuentemente se asocia a palidez cutédnea,
atenuacion de los pulsos distales, parélisis y parestesias. Los monitores de presidon pueden
ayudar cuando el diagnostico es dudoso, indicdndose mediante estudios realizados,
que no serfa aceptable una presion del flujo sanguineo muscular superior a 30 mm Hg55
(la presion normal estd alrededor de 10 mm Hg *%). El tratamiento inicial debe basarse en la
retirada de posibles agentes causales, evitar la hipotension y optimizar la perfusién tisular.
Si existe persistencia de la sintomatologia el tratamiento quirdrgico es necesario, realizandose
una descompresion quirtrgica de todos los compartimentos implicados mediante fasciotomia.
Existen factores que pueden disminuir la incidencia de este cuadro clinico mediante la realiza-
cién de un blogueo nervioso en una localizacion anatdmicamente reducida como son: la aspi-
racion previa a inyeccion de AL y la administracion del menor volumen de AL posible (2 0 3 ml

para regiones como el canal epitroclear).

Figura 8: A: Colocacion del operador y del paciente en relacion al equipo de ultrasonidos para
bloqueo guiado por ultrasonidos en fosa antecubital. B: Esquema de ubicacién del transductor
de ultrasonidos en relacion a la extremidad a bloquear durante el bloqueo guiado por
ultrasonidos en la fosa antecubital. Fuente: Elaboracién propia.
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La introduccion de la aguja con respecto al transductor en este BNP se realiza en plano, de medial
a lateral. El volumen de AL a emplear dependerd de la distribucion de éste y la correcta ubicacion

del AL cercana al N.

Técnica de bloqueo guiado por ultrasonidos del nervio cutaneo medial del antebrazo

El bloqueo del N cutédneo medial del antebrazo guiado por ultrasonidos se realiza a nivel medio-
humeral. Para su correcta identificacion debe realizarse un barrido ecogréafico desde el plexo
braquial a nivel axilar, hasta la apreciacién de su primera ramificacién que suele generarse a nivel
medio del brazo (Figura 9). A partir de esta localizacion, las ramificaciones son numerosas e indi-
vidualizadas. Es imposible en la actualidad, dado el numero de ramificaciones nerviosas exis-
tentes desde esta localizacion, identificar qué rama es responsable de una determinada zona
cuténea. Por esto, para un bloqueo eficaz de este pequefo N debe realizarse la administracion de

AL previamente a cualquier division.

humero

Figura 9: Visualizacion mediante ultrasonidos del nervio cutdneo medial del antebrazo.

A: Nivel axilar del plexo braquial; B: Nivel axilar bajo del plexo braquial;
C: Nivel mediohumeral del plexo braquial; m: nervio mediano; art: arteria axilar; vena; vena axilar.
La punta de flecha ubica el nervio cutaneo medial del antebrazo. Obsérvese la bifurcacién a nivel
mediohumeral del nervio en 2 ramificaciones. Fuente: Elaboracién propia.
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La posicion del paciente debe ser en decubito supino, la extremidad a bloguear en un principio
se sitUa en flexion y abduccion de 90° para su primera identificacion a nivel axilar y a continua-
cion, se extiende discretamente separada del eje largo del cuerpo, puesto que el N recorre la cara
antero-medial del brazo. El explorador se mantiene en frente a la pantalla del ecografo paralelo al
paciente, en orientacion, de caudal a craneal. El transductor debe deslizarse transversalmente a su

recorrido nervioso en el brazo.

Técnica de bloqueo guiado por ultrasonidos del nervio cutaneo lateral del antebrazo

Este pequerio N se bloquea normalmente al inyectar AL alrededor del N musculocutdneo a nivel
axilar del plexo braquial. Es posible visualizarlo mediante ultrasonidos y seguir su trayecto a lo
largo del brazo con una sonda de alta resolucién de manera minuciosa. Con el deslizamiento del
transductor de ultrasonidos en direccion caudal a partir de la identificacion del N musculocutédneo
en el musculo coracobraquial, se observa facilmente su bifurcacién en dos ramas, una de mayor
tamafo que corresponde a su rama motora, que inervara la musculatura flexora correspondiente
al musculo coracobraquial, biceps y braquial anterior y otra rama sensitiva, de menor tamano
y mas externa, correspondiente a la rama cutdnea, N cutdneo lateral o externo del antebrazo.
Una vez ramificado el N musculocutaneo es posible seguir en algunos casos al N cuténeo lateral
del antebrazo, ya que suele emerger entre las fascias del musculo biceps y el musculo braquial
anterior. Posteriormente a nivel del codo, este N atraviesa la aponeurosis superficial haciéndose
subcutaneo y superficial. A nivel del codo, se coloca en el canal externo, medial a la vena cefdlica,
para luego volverse a dividir en dos ramas; una anterior y otra posterior, multiplicdndose sus rami-
ficaciones distalmente, hasta llegar a la muneca. Por ello, el bloqueo del N cutdneo lateral del
antebrazo se puede realizar inyectando AL alrededor del N musculocutédneo a nivel axilar del
plexo braquial o posteriormente en su divisiéon en dos ramas, motora y sensitiva. La visualizacion a

nivel del codo es sencilla, y precisa un volumen pequerio de AL (1-2 ml) (Figura 10).
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Lateral

Figura 10: Visualizacion mediante ultrasonidos del nervio cuténeo lateral del
antebrazo en fosa antecubital.

A: nervio cutdneo medial del antebrazo previo a bloqueo; B: nervio cutaneo lateral del antebrazo infil-
trado por anestésico local; ve: vena cefélica. La flecha sefala el nervio cutdneo lateral del antebrazo.

Fuente: Elaboracién propia.

1.8. PUNTO DIANA DE INYECCION. NOMENCLATURA ACTUAL

Los clinicos deben ser estrictos a la hora de determinar y definir la localizacion en la que se ha
administrado el AL. Con la resolucién de los equipos de ecografia que se emplean en la actua-
lidad, se recomienda tener en cuenta que las estructuras mas externas del N se observan mas
pronunciadas cuando éste esta rodeado por estructuras hipoecogénicas como por ejemplo
los musculos. Los limites del N se observan atenuados mediante ultrasonidos si alrededor
del N existen tejidos adyacentes hiperecogénicos como la grasa >/ Este limite externo de los
nervios, con las maquinas de ultrasonidos actuales, desafortunadamente no puede ser clara-

mente definido.

La hinchazon o edema (“swelling”) del N durante la realizacion de un BNP guiado por ultraso-
nidos es considerado una evidencia ultrasonogréfica de inyeccion intraneural®®. Chan et al.”
observaron claras diferencias en las imagenes ultrasonogréficas entre una inyeccién extraneural
y una inyeccion directa en un N en el plexo braquial de los cerdos. El examen histolégico reveld
la entrada dentro del epineuro en todos los casos de expansion o “swelling” nervioso durante
la inyeccion. En otro estudio animal con analisis histoldgico, todas las imédgenes compatibles
con “swelling” nervioso bajo visualizacién ecogréfica durante la inyeccion fueron subepineu-
rales aunque extrafasciculares®’. Asi, un “swelling” nervioso se identifica como una inyeccién
intraneural, subepineuralSS. Por lo tanto, una distribucién C alrededor del N sin “swelling” o

separacion fascicular define una inyeccion extraneural ®"%%,
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La capa adventicia alrededor del epineuro exterior proporciona un espacio virtual. Mediante la
visualizacion por ultrasonidos, la inyeccion del AL en la capa adventicia colabora en formar un

signo muy especifico; el denominado signo del “donut” (Figura 11).

Aguja

Nervio

Figura 11: Imagen ecografica correspondiente a un signo de “donut” en el nervio cubital.
Ejemplo de administracién circunferencial de anestésico local alrededor de un nervio.
Fijese la distribucion de anestésico local (hipoecogénico) alrededor del nervio
(clasica imagen en panal de abeja). Fuente: Elaboracion propia.

1.9. LAINYECCION INTRANEURAL

En la actualidad se denomina inyeccién intraneural a la administracion de un liquido (normalmente
un AL), en el interior del epineuro exterior o epifascicular del N. La realizacién de una inyeccién
intraneural deliberada resulta controvertida en este momento, no siendo recomendable, puesto

P71 Esta aseveracion posee

que se ha asociado a dafio nervioso como complicacion de un BN
matices ya que numerosos estudios aseguran que la lesion nerviosa se produce con una inyeccion
intraneural dentro del epineuro interior o intrafascicular, ya que ésta conlleva la afectacion de la

, . . . I 58,59, 72,73
parte mas noble del N, el fasciculo nervioso y no del tejido conjuntivo que le rodea .
Durante la practica clinica habitual es recomendable, por lo tanto, la inyeccion extraneural por

fuera del epineuro exterior del N, evitando asi la aparicion de posibles lesiones nerviosas.
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La inyeccién intraneural puede conllevar la identificacion de una expansion nerviosa mediante
ultrasonidos, un edema nervioso o “swelling” durante la administracion de AL con separacién fasci-
cular y un cambio en la ecogenicidad nerviosa® 62 70 7476 Tan sélo se requieren 0.5 ml para la

visualizaciéon de estos cambios por un anestesiélogo con experiencia en estas técnicas "

Puede definirse una inyeccién intraneural inadvertida después de la realizacion de un BNP, mediante
el andlisis del aumento del drea nerviosa posteriormente al BNP con respecto al rea nerviosa previa a
su realizacion. Para ello se aplica la férmula del area para una elipse entendiéndose que, un aumento
superior al 15% del &rea nerviosa posterior al bloqueo con respecto a la previa a éste, define una

inyeccion intraneural en una vision transversal del N’ 7. Asi, se aplica la siguiente formula;

Superficie o drea nerviosa =T xrxs

Donde r es el radio del lado mayor (en el N, didmetro latero-lateral) y s el radio del lado menor

(en el N, didmetro antero-posterior).

No es posible hablar de un dato concreto de incidencia de inyeccién intraneural inadvertida.
Pese al empleo y auge de los ultrasonidos en la actualidad, la incidencia de inyeccién intra-
neural inadvertida es mas elevada de lo deseable, alcanzando hasta un 50% en estudios en cada-
veres’®, lo que genera preocupacion y es objeto de estudio de los anestesiélogos regionalistas

en la actualidad > ®°,

Existen multiples factores que pueden influir durante la realizacién de un BNP para generar
una inyeccién intraneural inadvertida, determinando que la aguja atraviese el epineuro exte-
. 81, . . . S

rior, como son®": el factor humano (altamente dependiente del clinico que realiza la técnica),
la visualizacion de la punta de la aguja 3, 82, la identificacion de los limites del N, la vision en
plano o fuera de plano de la aguja con respecto al transductor®, la fuerza y velocidad con
la que se avanza la aguja, la profundidad a la que se encuentra el N o los tejidos adyacentes,
el dngulo de la aguja (mas frecuentemente en avances directos que tangenciales al N &,

L68

la presion con la que se inyecta el AL™", etc. Con la resolucién actual de los equipos de
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ultrasonidos no es posible delimitar la estructura nerviosa durante el bloqueo de una manera
inequivoca, es decir, la correcta diferenciacion del epineuro exterior de la adventicia, del

epineuro interior, etc.

Varios trabajos publicados asocian la inyeccion intraneural extrafascicular con una mayor rapidez
en el inicio de accion del BNP y aumento de la eficacia, fundamentalmente durante el bloqueo
cidtico-popliteo a nivel de la fosa popll'tea&’ 84 Aunque se han publicado estudios que afirman
que esta situacion no es similar en otros BNP por ejemplo, durante un bloqueo interescalénico®.
Es posible que la explicacion a este fendmeno se encuentre en la anatomia nerviosa de cada loca-
lizacién, la existencia de una gruesa adventicia o paraneuro y la relacién entre el nimero de fasci-
culos nerviosos y el tejido conjuntivo. En lineas generales, los nervios proximales monofasciculares

poseen menor proteccion de tejido conectivo que los nervios distales polifasciculare586' &

Una inyeccion intraneural puede pasar inadvertida bajo visualizacion ecogréfica. La visualizacion
en tiempo real que permiten los bloqueos nerviosos guiados por ultrasonidos ha disminuido la
incidencia de complicaciones. Aunque en los primeros afos de empleo de los ultrasonidos en
la practica clinica de la anestesia regional se pensé que, esta técnica permitia eliminar o dismi-
niur el riesgo de puncién o inyeccién intraneural inadvertida con respecto a técnicas guiadas
con neuroestimulacion, posteriormente se ha visto que el descenso de complicaciones ocurre,
pero que los BNP guiados por ultrasonidos no estan exentos, en la actualidad, de asociarse a la
aparicién de una puncién o inyeccion intraneural inadvertida. Para evitar o disminuir este feno-
meno se describieron y se revisaron recientemente unos protocolos que determinan la correcta

realizacion de bloqueos nerviosos periféricos guiados por ultrasonidos®® (

Figura 12). Si durante
la realizaciéon de un BNP se objetiva algun dato de inyeccion intraneural, las recomendaciones

actuales sugieren retirar la aguja suavemente.
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Identificacion nerviosa
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Figura 12: Protocolo de seguridad para la realizacion de bloqueos nerviosos guiados por ultrasonidos.
Modificado de Sala-Blanch &

La inyeccion intraneural inadvertida se ha asociado a un aumento en el inicio de accion, en la

eficacia y en la aparicion de un bloqueo motor completo, en diferentes publicaciones61'89'91. En el

presente estudio se ha definido la inyeccion intraneural inadvertida durante y después del bloqueo,

teniéndose en cuenta en el andlisis de resultados ya que pudiera dar lugar a un factor de confusion.

La inyeccién intraneural no intencionada estd asociada a la posibilidad de generar un dafio neural

como una complicacion del BNP % aunque ya hay estudios que determinan que esta asociacion
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no resulta invariable, de hecho es conocido que la inyeccion intraneural inadvertida es frecuente
durante la realizacion de un BNP adn si este se realiza bajo visualizacién directa guiado por
ultrasonidos '% 28 6% 7273, 75, 77,9395 g registro de reclamaciones cerradas de la American Society
of Anesthesiologist sugiere que el dafo nervioso es mucho mas prevalente en aquellos pacientes

que reciben un BNP de extremidades superiores%.

1.10. COMPLICACIONES DE LOS BLOQUEOS NERVIOSOS PERIFERICOS
La incidencia de complicaciones después de un BNP alcanza un 0.5-1% de los casos, resultando

197101 Una de las complicaciones que puede ocurrir es

infrecuente en la practica clinica habitua
101 . . . - _
la neuropatia ', su causa mas frecuente es multifactorial y no debe ser atribuida en exclusiva a la

realizacion de una técnica anestésica regional.

Existen multiples mecanismos causales implicados en la aparicion de una lesidn nerviosa en el

contexto de un BNP para una intervencion quirdrgica:

» Traumatismo directo causado por la aguja.
» Neurotoxicidad de los anestésicos locales.

» Isquemia secundaria a hematoma, vasoconstrictores o compresién por un volumen exage-
rado de AL.

» Lesion por compresion durante la intervencion quirdrgica.
» Lesidn por torniquete.

» Causas sistémicas: reacciones toxicas debido a las dosis empleadas o por inyeccién
intravascular inadvertida, alteraciones metabdlicas o electroliticas, enfermedades sisté-
micas como por ejemplo las neuropatias, efectos adversos de medicaciones neuroté-

xicas, etc.

La localizacién nerviosa mediante la busqueda de parestesia no es recomendable en la actualidad,
ya que se asocia a la posibilidad de un traumatismo nervioso directo”®, Las parestesias se pueden
desencadenar por una compresion fascicular, cuando la aguja sélo penetra 0.1-0.2 mm y produce

una lesién superficial que afecta sélo al epineuro exterior sin otras alteraciones. Cuando la aguja



INTRODUCCION

penetra entre 0.3-0.4 mm, su punta puede penetrar dentro de un fasciculo. Estas lesiones dentro

del epineuro exterior pueden dar origen a futuros neuromas en esa region del N3 102

La lesion nerviosa se clasifica segun su gravedad, aplicando la escala de Seddon. Los tipos de
lesidon nerviosa pueden ser:

1. Neuropraxia o axonopraxia. Consiste en el dafo o pérdida de la conduccién nerviosa

debido a un corte, sin poder demostrarse dafo estructural del N. Microscopicamente

aparece una fragmentacién de la vaina de mielina. No aparece degeneracién walleriana

(dafo axonal con degeneracion nerviosa distal a la lesion).

2. Axonotmesis. Lesion del axén, distal al sitio de la lesion. La regeneracion del axén es espon-

tdnea y de buena calidad.

3. Neurotmesis. Cualquier lesién del N (parcial o completa) con disrupcidon completa del
axdén y su vaina de mielina. El dafio de los elementos de tejido conectivo consiste en una
seccién anatdmica completa, parcial o bien en fibrosis intraneural. Aunque en apariencia se
mantenga la continuidad macroscopica del N no se puede producir regeneracion espon-
tanea. La pérdida de la funcion nerviosa es completa (sensitiva o motriz) y la Unica posibi-

lidad de recuperacion es la intervencion quirdrgica.

Siexiste dafio de la mielina hay déficit motor y sensitivo distal al sitio de la lesion. Una vez liberado
el N la mejoria usualmente completa ocurre entre seis y doce semanas. Si hay dafo axonal la
recuperacion una vez eliminada la causa, serd incompleta y lenta. La recuperacion es de proximal

a distal y el tiempo para la maxima recuperacion dependerd del sitio de lesion.

La incidencia de neuropraxia transitoria del plexo braquial puede alcanzar hasta un 30% después
de una artroscopia de hombro, siendo el N musculocutédneo el componente del plexo braquial mas
vulnerable '%, Esta circunstancia ha sido atribuida a diversos factores quirdrgicos como la disten-
sion articular, la traccion excesiva y la extravasacion de fluido durante la cirugfa. Es bien conocido
que los sintomas de una lesién nerviosa puede aparecer dos o tres semanas después de la reali-
zacion del blogueo nervioso. La formacion de edema perineural, microhematoma y un proceso

inflamatorio pueden explicar la demora en la aparicién de los sintomas.
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JUSTIFICACION

El elevado interés por el estudio de la distribucion del AL alrededor del N durante un bloqueo
nervioso, se generd con la aplicacién de los ultrasonidos como técnica de localizacién nerviosa.
La ecografia aplicada a este tipo de anestesia es muy reciente, asi en su momento inicial se reco-
mendo la busqueda de una distribucion del AL alrededor del N de una forma homogénea o circun-
ferencial (C) para elevar la tasa de éxito en la técnica. Con el tiempo se observé que existen nume-
rosas situaciones en la practica diaria en que la localizacion del AL alrededor del N no es homogénea
o resulta no circunferencial (NC) y sin embargo, el bloqueo resulta eficaz. Es muy interesante plan-
tearse el motivo del éxito de los bloqueos cuando las técnicas se realizaban a ciegas (bien mediante
técnicas clésicas o por electroneuroestimulacion), dado que no se buscaba una distribucién deter-
minada del AL alrededor del N y sin embargo, los bloqueos en estas situaciones también poseian
una elevada eficacia. Por los motivos expuestos y debido a la ausencia de suficiente evidencia cien-
tifica que aclare la localizacion idonea para la administracion de un AL con respecto al N, se ha

planteado este ensayo clinico que se expone en la presente tesis doctoral.

Existen resultados diversos en relacion a la eficacia y rapidez de accién, entre la distribucion

C vs NC, en los escasos estudios publicados para diferentes nervios: N musculo-cutaneo ',

77 105'106, N mediano % ]OSy N ulnar’. Estas diferencias basicamente responden

N cidtico-popliteo
a la metodologfa empleada en estos trabajos ya que en la mayoria no se emplean bloqueos
guiados por ultrasonidos, no se tienen en cuenta las inyecciones intraneurales ocurridas, poseen

un reducido tamano muestral y la mayoria fueron estudios no aleatorizados.

Al-Nasser % etal, realizaron un estudio observacional en 48 pacientes, programados para cirugia del
STCy exéresis de gangliéon en la mufieca. Inicialmente se visualizoé el N musculo-cutdneo mediante
ultrasonidos y después, se realizo el BNP guiado por electroneuroestimulacion iniciada al llegar la
punta de la aguja a la vecindad del N. Se inyecté el AL con la respuesta motora positiva de electro-
neuroestimulacién, con intensidad minima y se anotd si la inyeccion del AL resulté en una distri-
bucién C o NC alrededor del N. Ningun caso resulté en distribucion C del AL. De los 48 pacientes
incluidos en el estudio, 47 bloqueos nerviosos fueron efectivos. Se determind que una tasa de

éxito elevada puede resultar de una distribuciéon NC de AL alrededor del N musculo-cuténeo.
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119 publicaron un ensayo clinico. Se realizé un BNP guiado por ultrasonidos del N ciéti-

Brull et a
co-popliteo a nivel de la fosa poplitea en 64 pacientes programados para cirugia del pie y tobillo.
Fueron randomizados en 2 grupos: distribucion C vs NC del AL alrededor del N. De los 32 casos
del grupo C, se considerd bloqueo exitoso en 30 casos (94%). De los 32 casos pertenecientes al
grupo NG, tan sélo 22 casos se consideraron exitosos. Definieron como bloqueo exitoso, aquel
BNP con pérdida de la sensacién completa mediante un prick test o ligero tacto en el territorio
tibial y peroneo a los 30 min después de la inyeccion completa del AL. Los autores sugirieron
que la distribucion C de AL puede ser recomendable para mejorar la tasa de éxito del bloqueo
sin aumentar el tiempo de realizacién o sus complicaciones comparada con una distribucion NC

alrededor del N. Emplearon un alto volumen de AL (30 ml) con una combinacion de lidocaina,

bupivacaina y epinefrina, no determinando los casos de inyeccion intraneural.

Marhofer etal'”’ en el ario 2014, publicaron un ensayo clinico cruzado con 21 voluntarios sanos rando-
mizados en dos grupos: distribucién C vs NC, cruzandose los grupos a los 3 dias. El BNP fue guiado
por ultrasonidos en dos dimensiones sobre el N mediano a nivel del antebrazo y posteriormente a la
inyeccion del AL, se chequeo el N mediante un equipo de ecografia en tres dimensiones. No hubo
diferencias en la eficacia del blogueo en los grupos C vs NC, alcanzando una tasa de éxito del 90% para
ambos grupos medida segun una escala de bloqueo sensitivo antes de los 60 min. La Unica diferencia
encontrada en ambos grupos se encontré en el inicio de acciéon del bloqueo alcanzando como media,
15 min para el grupo Cy 20 min para el grupo NC (p=0.01). También se encontraron diferencias en
el volumen de AL empleado para generar una distribucién Cy NG, requiriendo para el grupo C una
media de 2.8 mly una media para el grupo NC de 1.3 ml (p=0.05). Se empled por lo tanto diferentes
volimenes de mepivacaina al 1% sin evaluar las inyecciones intraneurales ocurridas en un contexto

de voluntarios sanos, evaluando la eficacia en un contexto no quirdrgico.

En pacientes programados para cirugia del STC, la tasa de éxito del BNP del N mediano y N cubital,
guiados por neuroestimulacion y/o ultrasonidos, alcanza un 93%'%. Esta eficacia es comparable a
la que se alcanza en otras series en las que se ha diferenciado una distribucion C vs NC del AL alre-

dedor del N'?.



JUSTIFICACION

La eficacia del blogqueo depende de multiples factores ademaés de la distribucion del AL alre-
dedor del N. El volumen de AL inyectado proximo al N es un factor determinante del éxito del
bloqueo nervioso. El volumen y la concentracion del AL afecta a la absorcion de este. La posibi-
lidad de disminuir el volumen de AL empleado para el BNP es muy importante. La realizacién de
un bloqueo del N mediano guiado por ultrasonidos permite disminuir la dosis minima efectiva
del AL en hasta un 50% con respecto a la misma técnica guiada mediante neuroestimulacion®,
En el N cubital, la ED95 estimada para obtener un bloqueo con distribucion homogénea o C alre-
dedor del N con mepivacaina al 1% medida a los 20 min del bloqueo es de 0.7 mI3°. Otros factores

como el N a bloquear o el nivel en el trayecto nervioso al que se realiza el bloqueo, pueden influir

en la eficacia alcanzada.
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OBJETIVOS

El propdsito principal del ensayo clinico que se presenta en esta tesis doctoral fue evaluar la

eficacia y rapidez de accién de la mepivacaina, comparando la distribucion C vs NC alrededor del

N mediano y N cubital en pacientes programados para cirugfa del STC.

Los objetivos secundarios a estudio que planted este trabajo se enumeran a continuacion:

4

Grado de bloqueo motor
Incidencia de inyeccién intraneural inadvertida

Seguridad del BNP durante y después de la técnica que incluye: toxicidad sistémica por AL,

hematoma durante la puncion, parestesias y dafio neurolégico
Efectos adversos derivados de la medicacion

Caracteristicas demogréficas de la poblacion a estudio como son: edad, sexo, talla, peso,

IMC, estado fisico ASA y lado de la cirugia.
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MATERIAL Y METODOS

4.1. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Para responder a los objetivos planteados se llevo a cabo un ensayo clinico aleatorizado doble
ciego (paciente y clinico que valora la calidad del bloqueo). Se tratd a una poblacion (n=124) divi-
dida aleatoriamente en dos grupos: C (Circunferencial) y NC (No Circunferencial) en cuanto a la

distribucion de AL inyectada alrededor de los nervios mediano y cubital.

El titulo del proyecto fue:

DISTRIBUCION CIRCUNFERENCIAL VS NO CIRCUNFERENCIAL DE MEPIVACAINA EN NERVIO
MEDIANO Y CUBITAL PARA CIRUGIA DEL SINDROME DEL TUNEL DEL CARPO.

ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO, DOBLE CIEGO.

El ensayo clinico fue codificado para su rapida identificacion como: ArAL 11.1.

4.2, DOCUMENTACION DEL ENSAYO CLiNICO

El estudio se registrd en el sistema Europeo de Ensayos clinicos con el siguiente numero:

Ne EudraCT. 2011-002608-34.

Se emitié un dictamen favorable para la realizacién de dicho ensayo clinico por el Comité
Etico de investigacién clinica de Galicia con referencia 2011/234, en Santiago de Compostela
a fecha 29/07/2011, bajo el proyecto titulado “Comparacién de la eficacia e inicio de accion
de la distribucion de anestésico local circunferencial vs no circunferencial en nervio mediano
y cubital para cirugia de sindrome del tunel del carpo”. Después de la emision del dictamen
favorable, la AEMPS sugirié la modificacion del titulo del proyecto, por lo que se remitié nueva-
mente al CEIC de Galicia una nueva version del proyecto titulada: “Distribucion circunferencial
vs no circunferencial de mepivacaina en nervio mediano y cubital para cirugia del sindrome del
tunel del carpo. Ensayo clinico aleatorizado, doble ciego”, con dictamen favorable con la misma

referencia citada, a fecha 19/12/2011 (Anexo 1).
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Se elaboré una Hoja de informacion y consentimiento informado, aprobado por el Comité de

Etica citado (Anexo 2).

Se autorizo la realizacion del ensayo clinico por la AEMPS a fecha 21/11/2011, con referencia
MUH/CLIN bajo el titulo “Distribucién circunferencial vs no circunferencial de Mepivacaina en
nervio mediano y cubital para cirugia del sindrome del tunel del carpo. Ensayo clinico aleatori-
zado, doble ciego (version 3 de 15/11/2011) (Anexo 3). Posteriormente, de acuerdo con lo que esta-
blece el Real Decreto 223/2004, se procedi6 a entregar en tiempo y forma los informes anuales
de seguimiento del estudio, la finalizacion del ensayo y el resto de documentacién que resultd
pertinente a lo largo de la realizacion de este, como por ejemplo la necesidad de ampliacion del
periodo del estudio desde diciembre del 2012 a enero 2015. Todos estos tramites fueron enviados
de manera simultdnea al Comité Etico de Investigacion Clinica de Galicia. Se notifico a estas dos
entidades, la fecha de inclusion del Ultimo paciente y el final del andlisis de los resultados del

ensayo clinico para el mes de agosto del 2015.

La Direccién del Complexo Hospitalario Universitario A Coruna emiti¢ un informe certificando
el conocimiento de la propuesta y aceptando la realizacion del ensayo clinico, emitiendo citado

informe con fecha del 28/11/2011 (Anexo 4).

El ensayo clinico se registro en el registro Clinical Trials .gov, perteneciente al Sistema Nacional

de Salud de Estados Unidos, con No: NCT01603680.

4.3. MEDICACION DEL ESTUDIO. TRAZABILIDAD.

El medicamento empleado como AL en el ensayo clinico fue la mepivacaina a una concentracion
del 1%. Este AL es ampliamente empleado en la practica habitual en la especialidad de Aneste-
siologfa y sobre todo en las técnicas de BNP para procedimientos de corta duracién como es el

caso de la cirugfa del STC.

La mepivacaina posee la ficha técnica presentada en el Anexo 5.
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De acuerdo con el Servicio de Farmacia del Complexo Hospitalario Universitario de A Coruna,
se propuso una etiqueta para cada ampolla de mepivacaina al 1% empleada en el estudio
que asegurd la trazabilidad del medicamento. La medicacion del estudio (mepivacaina 1%) se
etiquetd por parte del Servicio de Farmacia de acuerdo con las recomendaciones del Real Decreto
223/2004 del 6 de febrero por el que se regulan los ensayos clinicos con medicamentos y en
cumplimiento del Anexo 13 de las Normas de Correcta Fabricacion. La medicaciéon fue empleada
segun los cauces habituales del Sistema Nacional de Salud, al igual que en la practica clinica
habitual. La promotora/investigadora principal del ensayo clinico: Paula Diéguez Garcia, fue la
responsable de garantizar la trazabilidad de la mepivacaina. La etiqueta empleada incluyé los
siguientes datos: Identificacion del ensayo clinico, identificacion del responsable del ensayo clinico,
nombre del medicamento y concentracién, nimero del caso del ensayo clinico, nimero del lote

de la ampolla, caducidad de la misma y la temperatura ambiente existente (Figura 13).

ENSAYO ArAL11.1 EudraCT: 2011-002608-34
Promotora/IP: Dra. Paula Diéguez Garcia
Servicio de Anestesiologia (CHU A Corufia)
Ampolla Mepivacaina Iny. 1% 10mL

N° Sujeto:
N° Lote:

Caducidad: eelhn@®bbb T2 ambiente
EXCLUSIVAMENTE PARA ENSAYO CLINICO

. J

Figura 13: Etiqueta para la trazabilidad de la mepivacaina al 1%. Fuente: Elaboracién propia.

4.4. RECLUTAMIENTO DE PACIENTES. CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION.

El periodo de reclutamiento de los pacientes estuvo comprendido entre el 18/01/2012 y el
16/07/2015, fecha de inclusion del primer y dltimo caso del ensayo clinico. 124 pacientes fueron
reclutados en este estudio. Estos 124 casos consistieron en pacientes programados para cirugia

del STC que cumplieron los criterios de inclusion sin ningun criterio de exclusion presente.

Los criterios de seleccion de los casos reclutados para el estudio fueron los que se incluyen a

continuacion:
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Criterios de inclusion:

v

v

» Que no cumpla ningun criterio de

Pacientes programados para cirugia del STC

Clasificacion del estado fisico ASA I-1ll (Tabla IV)

exclusion

» Que haya leidoy firmado el consentimiento informado

Categoria | Estado de salud preopera-
ASA torio del paciente

Comentarios, ejemplos

1 Sano

Ausencia de alteracion organica, fisioldgica o psiquidtrica; excluye a
los muy jovenes y muy viejos; sanos con buena tolerancia al ejercicio

2 Enfermedad sistémica leve

Sin limitaciones funcionales, tiene una enfermedad bien controlada
de un sistema corporal, hipertensién o diabetes controlada sin efectos
sistémicos, tabaquismo sin enfermedad pulmonar obstructiva crénica

(EPOC), obesidad leve, embarazo

3 Enfermedad sistémica severa

Alguna limitacion funcional, tiene una enfermedad controlada de
més de un sistema corporal o de un sistema mayor; no hay peligro
inmediato de muerte; insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), angina
de pecho estable, infarto de miocardio antiguo, hipertension pobre-
mente controlada, obesidad mérbida, insuficiencia renal cronica,
enfermedad broncoespéstica con sintomas intermitentes

Enfermedad sistémica severa
4 que amenaza en forma cons-
tante la vida

Presenta al menos una enfermedad severa que esta pobremente
controlada o en etapa terminal; posible riesgo de muerte; angina ines-
table, EPOC sintomatica, ICC sintomaética, insuficiencia hepatorrenal

Moribundos que no se
5 espera que sobrevivan sin la
operacion

No se espera que sobreviva mas de 24 horas sin cirugfa; riesgo
inminente de muerte; fallo multiorgnico, sindrome de sepsis con
inestabilidad hemodindmica, hipotermia y coagulopatia pobremente
controlada

Muerte cerebral declarada y los
6rganos estan siendo donados

Tabla IV: Clasificacion del estado fisico segun la American society of Anesthesiologists (ASA).

Modificado de ASA Physica

Criterios de exclusion:
» Evidencia de sangrado anormal
» Infeccién en el lugar de la puncion

» Antecedentes de linfadenectomia

| Status Classification system: “www.asahqg.org”

en el brazo del bloqueo

» Contraindicaciones para las medicaciones del estudio

» Enfermedad muscular o neuroldgica, periférica o central preexistentes

» Pacientes menores de 18 anos
» Embarazadas
» Alteracion cognitiva

» Rechazo del paciente
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4.5. RETIRADA DE PACIENTES DEL ESTUDIO
Se indico la Retirada de pacientes del estudio, en el caso de presentar uno de los siguientes
supuestos:
» Falta de colaboracion del paciente durante la realizacion del bloqueo guiado por ultraso-
nidos, por nerviosismo u otros factores
» Existencia de una mala ventana ecogréafica que imposibilite la realizacién del BNP
» Revocacion del consentimiento en cualquier momento del estudio por parte del paciente
» Necesidad de una reintervencion quirdrgica durante el periodo de duraciéon del estudio
» Presencia de algun acontecimiento adverso grave

» Violaciones graves del protocolo

Ademas, se considerd una situacion especial para la retirada de un caso del ensayo clinico:
aquellos pacientes randomizados en el grupo NC que durante la realizacién de la técnica se obje-
tivé una administracion C alrededor del N. Esta situacion se explica si pese a la ausencia de movi-
miento de la punta de la aguja, la distribucion del AL en la adventicia se dispersé de manera homo-

génea alrededor del N en el momento de la inyeccién del AL, pasando del grupo NC al grupo C.

En relacion a los pacientes retirados del ensayo clinico se indicd el mismo seguimiento durante el
ensayo clinico y segun la practica clinica habitual, aunque su retirada fue tenida en cuenta en el

procesamiento del analisis estadistico para la obtencion de resultados.

4.6. CONSENTIMIENTO INFORMADO: OBTENCION Y FIRMA

Todos los pacientes incluidos en el estudio fueron objeto de un exhaustivo estudio preanes-
tésico previo a la intervencion con al menos 24h de antelacion mediante una consulta y todos
ellos fueron informados de manera verbal y escrita, firmando y aceptando participar en el ensayo

clinico ArAL 11.1 (Anexo 2).

Elinforme preanestésico consistié en una consulta de caracteristicas similares a la realizada en cual-

quier procedimiento quirdrgico que requiere una técnica anestésica, segun los procedimientos
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habituales del Servicio de Anestesiologia del Complejo Hospitalario Universitario de A Corufa.

El informe comprendié de manera general los siguientes apartados:
» Un estudio de los antecedentes médicos y quirurgicos del paciente y sus familiares
» Lavaloracién de posibles alergias

» Un estudio fisico basado en las caracteristicas generales (talla, peso, TA, FC), la exploracion

fisica y la valoracion de la via aérea

» Lavaloracién de pruebas complementarias (analitica con hemograma, bioquimica y coagu-

lacion, electrocardiografia y si procedio radiografia de térax u otras pruebas pertinentes)
» La estatificacion segun escala de estado fisico y riesgo preoperatorio ASA (Tabla IV)

» Una conclusién final definiendo si el paciente debia ser apto o no para la intervencion quirdr-

gica, estableciendo finalmente unas pautas o recomendaciones previas a la intervencion

Durante esta consulta se obtuvo también el consentimiento informado para la realizacion de un
BNP para la intervencion quirlrgica previa administracion de una informacién verbal y escrita,

con la aceptacion y posterior firma del consentimiento informado.

De los 124 pacientes reclutados, 1 caso finalmente fue retirado del estudio debido a la revocacion

del consentimiento de participacion en el ensayo clinico por parte del mismo.

4.7. ALEATORIZACION
La aleatorizaciéon de la muestra en los 2 grupos de trabajo se realiz6 mediante un proceso de
asignacion aleatoria simple, mediante un tamano muestral n=124 siendo 1 probabilidad 0.5 y

2 probabilidad 0.5. Se establecieron 2 grupos de trabajo en el ensayo clinico, denominandose:

» Cpara Circunferencial

» NC para No Circunferencial.

El esquema de asignacion aleatoria fue simple en proporcion 1:1, realizado con un programa infor-
matico Epidat 3.1 que generd dos grupos de tratamiento y asigné de forma aleatoria simple cada

paciente a cada uno de los grupos.
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A los pacientes se les asigno un codigo dentro del estudio con una numeracién de tres digitos

desde el 000 al 124, asignandose de manera consecutiva y siguiendo el orden de aleatorizacion.

Los datos recogidos mediante el estudio fueron registrados en todos los pacientes con la misma
sistematica, mediante lacumplimentacion de un cuaderno de recogida de datos (CRD) (Anexo 6),
incluyendo la informacion recogida en estos cuadernos en la historia clinica de cada paciente.
Los CRD fueron revisados y la informacion recogida en éstos fue certificada por la investigadora
principal y promotora del ensayo clinico: Paula Diéguez Garcia, como figura en el documento de

firmay declaracion adjunto a cada CRD (Anexo 6).

4.8. PROTOCOLO

Llegada del paciente. Ingreso en la Unidad

Los pacientes a su llegada a la Unidad de CMA accedieron al circuito que se describe a continua-
cién bajo un régimen ambulatorio. Como primer paso los pacientes se registraron a su llegada y se
confirmaron sus datos personales colocandose una pulsera identificativa. A continuacion, fueron
trasladados a los vestuarios para dejar sus objetos personales y dar paso a la preparacion mediante
el cambio de ropa para acceder a la URPA. En la URPA, los pacientes fueron monitorizados (TA no
invasiva, FCy saturacion periférica de oxigeno mediante el empleo de la pulsioximetria) mantenién-
dose esa monitorizacién en todo momento hasta el alta al domicilio. Se reviso la historia clinica y
mediante un cuestionario basico se procedié a la confirmacion del tipo de procedimiento, lado de
la intervencién, verificacion de la documentacion, chequeo de horas de ayuno pertinentes, medi-
cacion habitual del paciente, medicacion pautada para la cirugia y se resolvieron posibles dudas
acerca de la preparacion de la intervencién. Se confirmdé que el paciente acudié acompanado a la
unidad y que tanto el paciente como sus acompafantes recibieron la informacion precisa sobre el

procedimiento. En el ensayo clinico que se presenta, todos los casos siguieron este proceso.

Posteriormente, a los pacientes programados para cirugia del STC se les canalizd un acceso
venoso periférico en el lado contralateral a intervenir. En todos los casos del estudio se administrd

midazolam 0.03 mg/Kg iv como premedicacion.
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Técnica anestésica

Los pacientes incluidos en el ensayo clinico se colocaron en posicién de decubito supino con el
brazo a intervenir extendido de forma anatémica. En este momento se recogieron los primeros
datos del CRD (Anexo 6): edad, sexo, peso, talla, el estado fisico ASA y el lado de la intervencion.
La ergonomia del clinico con respecto a la maquina de ultrasonidos y paciente es importante.
El explorador se situd frente a la pantalla del ecografo, paralelo al lado a intervenir del paciente,

en direccion craneal (Figura 14).

Figura 14: Ergonomia durante la realizacion de un blogueo nervioso periférico
a nivel de la fosa antecubital. Fuente: Elaboracion propia.

La localizacién a explorar para la realizacion del bloqueo fue la fosa antecubital del brazo para el
N mediano y N cutdneo lateral del antebrazo, a nivel mediohumeral del brazo para el N cutdneo
medial del antebrazo y en la cara pdstero-medial del codo previo a su entrada craneal en canal

epitroclear para la identificacion del N cubital.

La piel fue desinfectada por una solucion de clorhexidina acuosa al 2%.

El equipo de ultrasonidos empleado fue un equipo portatil de SonoSite® M-Turbo™ (Sonosite, Inc.,

Bothell, WA), con una sonda o transductor de alta resolucion lineal de 5 a 15 mHz.
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Mediante una técnica estéril y aislado el transductor con un cobertor, de manera similar a la prac-

tica clinica habitual, se procedi¢ a la exploracién inicial mediante ultrasonidos, con la siguiente

sistematica en la identificacion de estructuras, valorando estas segun el siguiente orden:

4

N cutdneo lateral del antebrazo (rama del N musculocutdneo), N sensitivo muy superfi-
cial que se ubica por encima de la fascia braquial, antebraquial y aponeurosis superficial,
normalmente medial a la vena cefdlica. Esta ubicacion a nivel de la fosa antecubital fue
la empleada para el bloqueo de este N en este estudio, puesto que a partir de este nivel
aparecen multiples ramificaciones mas caudales a nivel del antebrazo hasta alcanzar la

altura de la articulacion de la muneca.

N cutdneo medial del antebrazo, se identificd a nivel mediohumeral del brazo, en la cara
anterior, puesto que en esta localizacion discurre paralelo al N cubital, medial al N medianoy a
la arteria braquial o humeral. Este N se identifica mediante ultrasonidos desde el hueco axilar,
en la localizacion habitual del plexo braquial a este nivel, por lo que se exploré el compar-
timento axilar y las paredes que lo limitan mediante ultrasonidos en todos los casos '™,
El N cutédneo medial del antebrazo discurre desde la axila por la cara anterior del brazo,
localizacion donde se produce su primera division a nivel mediohumeral. Esta ubicacion y
la visualizacion de la primera bifurcacién de este N sensitivo fue el lugar de bloqueo de este
pequeno N. Localizaciones més distales de la descrita, como la fosa antecubital del ante-
brazo, no hubieran podido asegurar un bloqueo de este N con todas sus ramificaciones.
En el momento actual debido a la tecnologia empleada y dada la variacion interindividual,
no es predecible un mapeo del territorio cutdneo inervado por cada pequefa rama de
este N una vez haya otorgado la primera ramificacion. Nétese que debido a que es un N
cutdneo y sensitivo puro, no otorga inervacién motora muscular, no pudiendo emplear
la neuroestimulacion para la identificacion del territorio inervado a nivel de la mufeca.

Las ramificaciones de este pequefio N pueden ser dafiadas durante la cirugfa 12

N mediano, se muestra como una pequena estructura redondeada con punteado hipereco-
génico e hipoecogénico que se identificé en la fosa antecubital, medial a la arteria humeral,

ubicada en la region anteromedial al mUsculo braquial anterior.

N cubital, se identificd por encima de la entrada de este N en el canal epitroclear, en la
regién medial a nivel del codo y rotando el transductor discretamente hacia la cara posterior

del brazo.
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Se midieron los didmetros antero-posterior y latero-lateral de cada N mediano y N cubital

blogueados, en cm y se anoté en el CRD (Anexo 6).

Para la puncién se empled una aguja aislada (Locoplex® Vygon) de 50 mm. El clinico que realizd
los bloqueos nerviosos fue el mismo médico anestesidlogo en todos los casos: Paula Diéguez
Garcia, con amplia experiencia en estas técnicas anestésicas guiadas por ultrasonidos. El operador
verifico el grupo al que pertenecia el paciente segun la aleatorizacion antes de la puncion.
El paciente y el resto de los clinicos que valoraron posteriormente el bloqueo fueron ciegos al

grupo al que pertenecia cada caso.

Posteriormente se procedid a la puncién e infiltracion alrededor de los N, teniendo en cuenta la
hora de inyeccién de AL alrededor del N mediano y N cubital, para la posterior recogida de datos del
estudio. La técnica de puncion se realizd mediante la introduccion de la aguja en plano con respecto
al transductor. El AL empleado para el BNP fue la mepivacaina al 1% (Scandicaine®; AstraZeneca), Unico
AL empleado en el estudio, que pertenece a la practica clinica habitual de los médicos anestesidlogos.
La mepivacaina se empled utilizando los cauces habituales del Sistema Nacional de Salud, siendo la
promotora/investigadora principal del ensayo clinico: Paula Diéguez Garcia, la responsable de garan-
tizar la trazabilidad de la mepivacaina mediante su recogida en el Servicio de Farmacia, su etiquetacion
y custodia hasta el momento de administracién. Se anotaron en el archivo del investigador el lote y la
fecha de caducidad de cada ampolla empleada por cada paciente (fueron necesarias 2 ampollas de
10 ml de mepivacaina al 1% para cada caso). El uso de mepivacaina no supuso una carga econémica
adicional para el sujeto participante en la investigacion. Previo a la inyeccién del AL el clinico realizo una
prueba de aspiracion con una jeringa, para descartar una posible puncion intravascular inadvertida y
posteriormente tras la administracion de 2 ml se repitio la aspiraciéon nuevamente. Se administraron
6 ml de mepivacaina al 1% en el N mediano, 3 ml en el N cutaneo lateral del antebrazo, 3 mlen el N
cutaneo medial del antebrazo y 6 ml en el N cubital, con una distribucion C o NC segun la aleatoriza-
cion establecida previamente segun el ne del caso del ensayo clinico. La inyeccion se suspendid en
presencia de dolor, parestesia o si la aspiracion resultd positiva determinando una puncién hemética.

Cualquier incidencia durante la realizacién del BNP fue anotada en el CRD (Anexo 6).
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La inyeccion de AL en el grupo C consistio en la administracion de 6 ml de mepivacaina con una
distribucion homogénea alrededor del N mediano y N cubital, generando un “signo de donut”
por su dispersién en la capa adventicia de los nervios. Esta distribucion requiere normalmente
una hidrodiseccion activa del AL es decir, una recolocacién o un mayor nimero de pases de la

aguja (Figura 15-A).

La inyeccion del grupo NC consistio en la administracion del AL en la adventicia del N mediano
y N cubital, desde una posicion determinada manteniendo la aguja fija, inyectando los 6 ml de
mepivacaina realizando una hidrodiseccion pasiva. El AL en el grupo NC no se distribuye de
manera homogénea alrededor del N en el momento de la inyeccion y por lo tanto no rodearé a

éste, si no que se situara rodeando al N parcialmente (Figura 15-B).

Figura 15: A: Distribucién circunferencial del anestésico local alrededor de un nervio (grupo C);
B: Distribucion no circunferencial de anestésico local alrededor de un nervio (grupo NC).
El circulo color negro dibuja el epineuro exterior del nervio.
El color rojo marca la dispersion del anestésico local en la adventicia. Fuente: Elaboracidn propia.

Como medida de seguridad después del bloqueo, el clinico que realizé la técnica midié nueva-
mente los didmetros antero-posterior y latero-lateral postinyeccion de los nervios mediano y
cubital, anotédndolos en el CRD (Anexo 6), para su posterior analisis mediante el calculo del area
de la elipse segun la siguiente férmula:

Superficie o drea nerviosa =T xrxs
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Donde r es el radio del lado mayor (en el nervio, didmetro latero-lateral) y s el radio del lado
menor (en el nervio, didmetro antero-posterior). En el caso de aparecer un aumento superior
a un 15% del 4rea nerviosa después del bloqueo con respecto al drea nerviosa previa a este,
se asocio la posibilidad de estar ante una inyeccién intraneural inadvertida. Este hecho se asocia
a un mayor riesgo de apariciéon de dafo nervioso derivado de la técnica anestésica, como se ha

comentado previamente.

La inyeccion intraneural inadvertida puede generar un factor de confusion en el estudio de la
eficacia y rapidez de accién de un BNP puesto que como se comentd previamente, la inyeccion
intraneural se asocia a un aumento de la eficacia, inicio de accion, rapidez y duracion del BNP.
Debido a esta circunstancia y para evitar un sesgo en el andlisis de resultados, los bloqueos con

una inyeccion intraneural inadvertida fueron analizados separadamente del resto de los casos.

De manera similar a la practica clinica habitual, la apariciéon de cualquier sintomatologfa o signo
clinico que pudiera asociarse a alguna complicacion derivada de la técnica anestésica fue evaluada
con la consiguiente maniobra terapéutica, en caso de precisarse. Cualquier dato clinico relevante fue
anotado en el CRD (Anexo 6). Se tuvieron en cuenta por ejemplo, la aparicion de las siguientes mani-

festaciones clinicas: cefalea, taquicardia, hipotension arterial, sabor metélico en la boca, mareo, etc.

Durante la puncién e inyeccion de AL se valoré y se anoté en el CRD (Anexo 6): si durante la
inspeccion de la piel donde se realizé la puncion aparecié un hematoma y si durante el bloqueo
nervioso hubo datos compatibles con una posible inyeccién intraneural no intencionada es decir,
la visualizacion de edema, “swelling”, expansion nerviosa o separacién fascicular al inyectar el AL
En caso de objetivar datos sugestivos de una inyeccién intraneural inadvertida durante la técnica

anestésica, el bloqueo se interrumpio y se anotd en el CRD.

El médico anestesidlogo que realizd la técnica comunico la hora exacta de finalizacion de la admi-
nistracion de AL alrededor del N mediano y del N cubital para que el segundo clinico ciego a la

técnica valorase los pardametros de estudio.
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En aquellos casos con un bloqueo no eficaz o ante un fracaso terapéutico, se procedio a la infil-
traciéon local de mepivacaina al 1%, 3-4 ml en la zona de la incisiéon por parte del cirujano impli-
cado y se administraron T mcg/Kg de fentanilo intravenoso. En caso de continuar con molestias,

se procedio a realizar una anestesia general.

Valoracion de la eficacia y la rapidez de accion del bloqueo nervioso periférico
La eficacia y rapidez de accion fueron evaluados comparando dos grupos de estudio: C vs NC,
en dos nervios diferentes: N mediano y N cubital, en el mismo paciente, en el mismo lado de la

intervencion quirdrgica.

La valoracién de los parametros de estudio fue realizada por un médico anestesiélogo no presente

en el momento del BNP, con amplia experiencia en anestesiologia regional.

Se evalud el nivel de bloqueo sensitivo en la cara palmar de la mano a intervenir, correspondiendo
al segundo dedo para el N mediano y al quinto dedo para el N cubital. Ambos territorios fueron

comparados con los equivalentes de la mano contralateral.

El bloqueo sensitivo de ambos nervios se evalué mediante una escala que valoré la pérdida de
sensacion de frio en los territorios explorados con respecto a los contralaterales. La sensacion de
frio fue evaluada mediante la aplicacion de un algodéon empapado en agua fria durante unos 30
segundos, en la localizacion a explorar y en el lado contralateral. La escala empleada para evaluar

el bloqueo sensitivo en el territorio del N mediano y del N cubital fue la siguiente:

0: Anestesia (el paciente no posee ninguna sensacion de frio mediante el tacto del algodén en

la cara volar del segundo dedo y del quinto de la mano blogueada con respecto a la sana)
1: Hipoestesia (el paciente nota disminuida la sensacion del frio con respecto al lado contralateral)

2: Sensacion normal (el paciente nota el frio del algodén empapado de una manera similar

en los territorios explorados en ambas manos)

65



66

MATERIAL Y METODOS

La eficacia del bloqueo se definié como aquel con un grado 0 (anestesia) en la valoracion
sensitiva de los territorios del N mediano y N cubital, que permitid la realizacion de la cirugia
sin molestias ni dolor para el paciente. Si el bloqueo no adquirié este grado a los 30 min de su
realizacion o si habiéndose conseguido este grado, el paciente manifesté molestias o dolor en

la zona intervenida en cualquier momento de la cirugia, se consideré un fracaso terapéutico.

La rapidez de accion se determind seguin la aparicion de un bloqueo sensitivo grado 0

(anestesia) a los 5, 15 y 30 min del BNP, en el territorio del N mediano y del N cubital.

Valoracion del bloqueo motor
El grado de blogqueo motor se evalud solicitando al paciente que moviese el segundo y quinto
dedos de la mano blogueada y aplicando una discreta resistencia desde la cara dorsal, comparan-
dose con la mano contralateral. La puntuacion que se empled fue la siguiente:
0: Ausencia de bloqueo motor (el paciente mueve la mano bloqueada con la misma fuerza
que la mano contralateral)

1: Pérdida de respuesta motora en contra de una resistencia (se aplica una resistencia desde
la cara dorsal de la mano y se evalta una disminucién de la fuerza ejercida por el sequndo y

quinto dedos, con respecto al lado sano)

2: Bloqueo motor completo (se le pide al paciente que mueva los dedos y no es capaz de

generar ningdn movimiento)

Llamada postoperatoria y cierre del caso

Los pacientes fueron evaluados a su llegada a la URPA después de la intervencién quirdrgica y
telefonicamente a las 24 horas posteriores al alta. A su llegada a la URPA, se evalud y se anoto en el
CRD si el blogueo fue eficaz desde el punto de vista de ausencia de molestias y/o dolor durante el
procedimiento quirdrgico. Asi, tanto en la URPA como a las 24 h posteriores a la cirugia, se evaluo la
aparicion de posibles efectos adversos derivados de la técnica anestésica, medicacion empleada u
otros factores atendiendo a la presencia de datos compatibles con: Neuropatia, Toxicidad del SNC
y reingreso por dolor o sangrado en el lugar de la puncion, entre otros. Cualquier sintomatologia o

signo clinico ocurrido durante el periodo de estudio fue anotado en el CRD.
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La aparicion de un evento adverso durante el desarrollo del ensayo clinico se manejo al igual que

en la practica clinica habitual desde un punto de vista médico, aunque al pertenecer al ambito

de un ensayo clinico se tuvieron presentes las definiciones y el protocolo de notificacion que se

detalla a continuacion:

Definiciones

>

Acontecimiento Adverso (AA). Cualquier incidencia perjudicial para la salud en un paciente
o sujeto del ensayo clinico tratado con un medicamento, aunque no tenga necesariamente
relacion causal con dicho tratamiento. Un AA puede ser, por tanto, cualquier signo desfavo-
rable y no intencionado (incluyendo un hallazgo anormal de laboratorio), sintoma o enfer-
medad temporalmente asociada con el uso de un medicamento en investigacion, esté o no

relacionado con el medicamento investigado.

Reaccion Adversa (RA): Una RA es toda reaccién nociva y no intencionada a un medica-
mento en investigacion, independientemente de la dosis administrada. A diferencia de
un AA, en el caso de una reaccién adversa existe una sospecha de relacién causal entre el

medicamento en investigacion y el acontecimiento adverso.

Acontecimiento Adverso Grave (AAG) y Reaccion Adversa Grave (RAG): Cualquier aconte-
cimiento adverso o reaccién adversa que a cualquier dosis provoque:

m  Fallecimiento: Un acontecimiento adverso que ocasione la muerte del sujeto.

8 Amenaza para la vida: Un acontecimiento que en opinién del investigador, podria
haber ocasionado la muerte inmediata del sujeto de no haberse producido la interven-
cion médica. No se incluyen los acontecimientos que pudieran haber sido mortales de

haber ocurrido de forma mas grave.

®  Hospitalizacién: Un acontecimiento que exige el ingreso hospitalario del sujeto inde-
pendientemente del tiempo de hospitalizacion. No se incluyen las visitas al servicio de

urgencias ni la estancia en un ambulatorio.

®  Prolongacion de la hospitalizacion: Un acontecimiento que tiene lugar mientras el
sujeto del estudio estd hospitalizado y prolonga su estancia en el hospital.

8 Anomalia congénita: Una anomalia detectada en el momento del nacimiento,
posterior a éste o cualquier anomalia que produzca la muerte del feto.

»  Discapacidad/incapacidad persistente o importante: Un evento que interfiera subs-

tancialmente en las actividades diarias del sujeto. No se entiende por discapacidad/
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incapacidad, experiencias de menor importancia médica como dolores de cabeza,
nauseas, vémitos, diarrea, gripe o trauma accidental (ej. torcedura de tobillo).

®  Acontecimiento de importancia médica que exija una intervencién médica o quirur-
gica para evitar un desenlace grave: Un acontecimiento de importancia médica que
no cause la muerte, ponga en peligro la vida de manera inmediata ni exija la hospitaliza-
cion pero que, a criterio médico, suponga un riesgo para el sujeto y exija una interven-
cién médica o quirdrgica para evitar uno de los desenlaces mencionados anteriormente
(gj. fallecimiento del sujeto, potencialmente mortal, hospitalizacion, prolongacion de la
hospitalizacion, anomalia congénita o discapacidad persistente o importante). Ejemplos
de dichos eventos podrian ser el tratamiento intensivo de un broncoespasmo alérgico
en un servicio de urgencias o en el domicilio del paciente, las discrasias sanguineas, las
convulsiones que no motiven el ingreso hospitalario del sujeto, el desarrollo de depen-

dencia o abuso del farmaco.

» Reaccion Adversa Inesperada (RAI): Cualquier reaccion adversa cuya naturaleza, intensidad

0 consecuencias no se corresponde con la informacién de referencia para el medicamento.

El carécter inesperado de una reaccién adversa se basd en el hecho de no haber sido previa-
mente observado y no en lo que pudiera ser anticipado en funcién de las propiedades farmaco-
l6gicas del medicamento. En este estudio la informacién de referencia fue la Ficha Técnica de la

mepivacaina (Anexo 5).

Asignacion de la intensidad de los acontecimientos adversos
Para todos los AA observados, el investigador empled las siguientes definiciones para calificar la

intensidad de cualquier AA recogido durante el estudio:

» Leve: El acontecimiento adverso es pasajero y el sujeto lo tolera facilmente.

» Moderado: El acontecimiento causa molestias e interrumpe las actividades cotidianas de

sujeto.

» Severo: £l acontecimiento adverso dificulta considerablemente las actividades habituales

del sujeto.

» Muy severo: El AA puede ser incapacitante o potencialmente mortal.
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Relacion con el producto en investigacion
En todos los AA observados se utilizaron las siguientes categorias y definiciones de la relacion
causal con el producto administrado, determinadas por un médico:

» Cierto: El AA tiene una fuerte relacién causal entre el producto administrado y el AA. El AA

responde a la retirada del producto en investigacion, y reaparece cuando se reanuda dicho

producto, siempre que sea clinicamente factible.

» Probable: £l acontecimiento adverso tiene una relacién causal razonable con el farmaco del
estudio, reaparece al reanudar la exposicion y es poco probable o significativamente menos

probable que exista otra causa.

» Posible: El acontecimiento adverso tiene una fuerte relacion temporal con el farmaco del
estudio y es igualmente probable o menos probable que exista otra causa en comparacion

con la posible relacién con el farmaco del estudio.

» Improbable: I acontecimiento adverso tiene poca o ninguna relacién temporal con el

farmaco en estudio o existe otra causa posible méas probable o ambas cosas.

» Norelacionado: El acontecimiento adverso se debe a una enfermedad subyacente o simul-
tanea o al efecto de otro farmaco y no estd relacionado con el farmaco del estudio (por
ejemplo cuando no tiene relacion temporal con el farmaco del estudio o hay otra causa

mucho mas probable).

Al considerar el investigador que el AA estuvo posiblemente relacionado, probablemente no rela-

cionado o no relacionado con el farmaco del estudio, se aportd una causa alternativa.

Periodo de registro y comunicacion de acontecimientos adversos

La informacion sobre AA se obtuvo mediante comunicacion espontanea por parte del paciente
o por la entrevista y/o evaluacion del sujeto durante las visitas del estudio. Se registro el diagnos-
tico de la enfermedad o trastorno subyacente en lugar de los sintomas individuales. En caso de
aparicién de AA la siguiente informacion fue recogida: comienzo, duracién, intensidad, gravedad,
relacién con el producto administrado, medidas tomadas y tratamiento preciso. La administracién

de un tratamiento para el AA fue de registro obligatorio.
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En el caso de aparicion de AA y AAG, se cumplimento la Historia Clinica del paciente y el CRD,
desde el momento de inicio de tratamiento durante el estudio hasta 30 dfas después de la Ultima

administracién del farmaco.

En caso de que el acontecimiento adverso sea grave, esté o no relacionado con el farmaco, fue
obligatorio su registro y notificacion. En el caso de existir, todos los AAG fueron comunicados
al promotor (en el caso de este ensayo clinico: Paula Diéguez Garcia) en un plazo de 24 horas
cumplimentando el documento de notificacion de AAG del estudio. Fue obligatorio el segui-

miento de todos los AAG hasta su resolucién o estabilizacion.

Notificacion expeditiva de las reacciones adversas graves e inesperadas
El promotor notificé, todas las Reacciones Adversas Graves e Inesperadas (RAGI) a la AEMPS y al

CEIC seguin el procedimiento y en los plazos establecidos en la legislacién vigente.

Notificacion expeditiva de otra informacion de seguridad relevante
El promotor informd de manera expeditiva de toda aquella informacién que pudiera modificar la
relacion riesgo/beneficio del medicamento en investigacion, o determinar cambios en su pauta

de administracién o en la realizacion del estudio, por ejemplo:

Un cambio cualitativo o un aumento en el porcentaje de aparicion de las RAG esperadas, que se

considere clinicamente importante.

Las RAGI ocurridas después de la finalizacién de un ensayo clinico y que fuesen notificadas.

Nuevos acontecimientos relacionados con la realizacién del ensayo o el desarrollo del medica-

mento en investigacion y que probablemente afectasen a la seguridad de los sujetos como:

Acontecimientos adversos graves que puedan estar asociados con los procedimientos del ensayo

y puedan modificar la realizacion de éste.
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Un riesgo significativo para los sujetos como la falta de eficacia de un medicamento en investiga-

cion usado para el tratamiento de una enfermedad que amenace la vida.

Nuevos hallazgos importantes de seguridad procedentes de nuevos estudios animales (como

carcinogenicidad).

Cualquier finalizacion prematura o parada temporal de un ensayo clinico con el mismo medica-

mento en investigacion por razones de seguridad, realizado en otro pais y por el mismo promotor.

Las reacciones adversas graves relacionadas Unicamente con un medicamento no investigado
que se consideren relevantes ya que no estan sometidas a las reglas generales de notificacion

expeditiva de casos individuales de RAGI.

La promotora se comprometié a cumplir con los requerimientos del andlisis de las reacciones
adversas ocurridas en el ensayo clinico de acuerdo a los requerimientos del Real Decreto 223/2004

del 6 de febrero por el que se regulan los ensayos clinicos con medicamentos.
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Esquema del procedimiento

ALEATORIZACION

GRUPO C GRUPO NC

RECOGIDA PRIMEROS DATOS

Diametros nervioso

Datos demograficos ASA Lado prebloqueo

REALIZACION BNP

N cutaneos del N mediano N cubital Diametros nerviosos Aviso al
antebrazo (min 0) (min 0) postbloqueo evaluador ciego

VALORACION 5 MIN (Evaluador ciego)

Bloqueo sensitivo Bloqueo motor

VALORACION 15 MIN (Evaluador ciego)

Bloqueo sensitivo Bloqueo motor

VALORACION 30 MIN (Evaluador ciego)

Bloqueo sensitivo Bloqueo motor

VALORACION URPA

Complicaciones e incidencias

LLAMADA TELEFONICA 24h

Valoracion de

Complicaciones la exclusién del caso
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Calendario
A continuacion, se presenta un calendario abreviado de los datos evaluados en la evoluciéon
temporal en que se desarrolla un caso del ensayo clinico. Este calendario sigue la metodologia

explicada previamente.

Preoperatorio| BNP | 5min | 15min | 30min | URPA | 24h

FirmaCl

Aleatorizacion

Talla, Peso, Edad,
ASA, Lado

Diametro nervioso
prebloqueo

Diametro nervioso
postbloqueo

Bloqueo sensitivo

Bloqueo motor

Complicacionese
incidencias

4.9. ANALISIS ESTADISTICO
En el presente estudio, se realizd un analisis descriptivo de todas las variables incluidas en el
estudio, expresando las variables cuantitativas como media + desviacion tipica vy las variables

cualitativas como valor absoluto y porcentaje, junto a su intervalo de confianza al 95%.

Se compard la puntuacion de la escala de bloqueo sensitivo, a los 5 min, 15 min y a los 30 min
después del bloqueo del N mediano y N cubital, en ambos grupos C y NC mediante la compara-
cién de medias, tras comprobar la normalidad con el test de Kolmogorov-Smirnov, con el test T

de Student o U de Mann-Whitney seguin procediese.

Se estudié la asociacién entre variables cuantitativas con el coeficiente de correlacién de

Pearson o Spearman, segun procediese.
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Adicionalmente, se estudidé la relevancia clinica de la intervencion mediante el célculo del riesgo
relativo (RR), la reduccion del riesgo relativo (RRR), la reduccion absoluta del riesgo (RAR) y el
numero de pacientes necesarios a tratar (NNT). Todas estas medidas se presentaron con su inter-

valo de confianza al 95%.

Se realizd un andlisis multivariante mediante regresion lineal multiple o regresion logistica segun
la respuesta considerada para ajustar la eficacia de la intervencion segun los posibles factores de
confusion existentes, asi como para determinar qué otras variables estuvieron asociadas con cada
uno de los resultados. Las variables con significaciéon estadistica p < 0.20 en el andlisis bivariado se
seleccionaron para ser incluidas en el andlisis de regresién multivariante. Se siguié una estrategia

de modelizacion de pasos sucesivos hacia atras.

Los andlisis por intencion de tratar se realizaron preservando el valor total de la asignacién al
azar y garantizando el control sobre los factores de confusion de referencia. Los anélisis se reali-
zaron usando el paquete estadistico “the Statistical Package for the Social Sciences software,

version 19.0” (SPSS, Chicago, IL).

Se realizaron andlisis en tres poblaciones: porintencién de tratar (en el que se incluyeron todos los
pacientes aleatorizados), analisis por protocolo (los casos que cumplieron el protocolo) y anélisis
de seguridad (en el que se incluyeron todos los pacientes que recibieron un BNP), para evitar

sesgos en la interpretacion de los resultados.

4.10. CONSIDERACIONES SOBRE EL TAMANO MUESTRAL

En el ensayo clinico que se presenta, el tamafo final de la muestra estudiada viene determi-
nado por una estimacién previa, por lo que se estudiaron 124 pacientes en dos grupos: C y NC
(62 pacientes en cada grupo). Asumiendo una proporcion esperada de diferencias en cuanto a
la eficacia y rapidez de accion del BNP de un 20% en base a la literatura previa (90% en el grupo
C vs. 70% en el grupo NC) 1% 198 E| estudio estimé una potencia estadistica de un 80% para

detectar diferencias, con un nivel de confianza del 95%.
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RESULTADOS

5.1. POBLACION DEL ESTUDIO

En el periodo comprendido entre el 18/01/2012 al 16/07/2015 se reclutaron en el Hospital Abente
y Lago (Complexo Hospitalario Universitario de A Corufa), un total de 124 pacientes progra-
mados para cirugfa del STC. De los 124 casos reclutados en el estudio, 1 paciente fue retirado
del estudio debido a su revocacion del consentimiento a participar en el ensayo clinico. De los
123 pacientes incluidos en el estudio, 2 pacientes fueron considerados como fracaso terapéutico,
puesto que no se alcanzé el nivel sensitivo “anestesia” (grado 0) a los 30 min en uno de ellos y en
el segundo caso, habiendo conseguido tal nivel de bloqueo sensitivo a los 30 min, el paciente

mostré dolor durante el procedimiento quirdrgico.

Los grupos de estudio fueron Cy NC, siendo C 60 casos y NC 63 casos.

Mujer n (%) 55(91.7) 51 (80.9) 0.085
Edad(aios) media (DT) 54 (15.5) 55 (13.5) 0.68
Lado Izquierdo n (%) 25 (41.6) 31 (49.2) 04

IMC media 294 30.2 0.39
ASA n (%) 042
ASA 1 7(.7) 5(79)

ASA 2 47 (78.3) 47 (74.6)

ASA 3 6 (10) 11 (17.5)

Tabla V: Caracteristicas antropométricas, lado intervenido y estado fisico ASA, comparando
grupo Cy NC. Resultados expresados en n; nimero de casos, %; porcentaje, DT, desviacion tipica.

En cuanto a las caracteristicas antropométricas recogidas (Tabla V), el 86.2% de los casos fueron
mujeres con respecto al total de la muestra obtenida. Si se comparan los grupos de estudio, el 91.7%
de los casos correspondié a mujeres en el grupo Cy 80.9% en el grupo NC, no siendo esta diferencia
entre sexos significativa estadisticamente entre los grupos C vs NC. El lado izquierdo se intervino en
un 41.6% de los casos pertenecientes al grupo Cy en el grupo NC en un 49.2%, no siendo esta dife-
rencia significativa entre los grupos. En cuanto a los datos obtenidos de talla y peso, se procesaron
los datos para hallar el IMC segun la siguiente férmula: IMC = peso (Kg) / talla? (m?), asi en cuanto al
IMC la media fue de 294 para el grupo Cy de 30.2 para el grupo NC siendo esta diferencia no signi-

ficativa desde un punto de vista estadistico entre los grupos. Seguin el estado fisico representado
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por la escala ASA, no hubo diferencias significativas entre los grupos de estudio (p= 0.42), entre
los pacientes reclutados ASA 1, ASA 2 y ASA 3. Es decir, que las muestras en base a estas variables,

no mostraron diferencias significativas entre los grupos de estudio.

5.2. INYECCION INTRANEURAL INADVERTIDA
De los 123 pacientes incluidos en el estudio (60 para el grupo C, 63 para el grupo NC), durante y
después de la realizacion del BNP se valoré la posibilidad de que este se correspondiese con una

inyeccion intraneural inadvertida, en el N mediano y en el N cubital, comparando el grupo C vs NC.

Ningun paciente presentd datos compatibles con una inyeccién intraneural inadvertida durante

la realizacion del BNP.

Los casos de inyeccion intraneural inadvertida fueron definidos después del BNP mediante el
calculo del drea nerviosa. Los siguientes son los resultados de la incidencia de inyeccién intra-

neural inadvertida segun el N blogueado:

@ 'nyeccionextraneural @ Inyecciénintraneural

50

p=0.39

30

10

GRUPOC GRUPONC

Figura 16: NUmero de casos de inyeccion intraneural inadvertida en el nervio mediano compa-

rando los grupos C vs NC. Intraneural inadvertida: Nimero de casos de inyeccion intraneural

inadvertida. Inyeccion extraneural: Nimero de casos con un area nerviosa postpuncion < 15%
con respecto al drea nerviosa prepuncion.
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» En el N mediano, hubo un 26.8% de casos de inyeccion intraneural inadvertida (n= 123):
23.3% en el grupo C vs 30.2% en el grupo NG, siendo esta diferencia no estadisticamente

significativa entre los grupos (p= 0.39) (Figura 16)

» EnelN cubital, hubo un 26% de casos de inyeccion intraneural inadvertida (n= 123): 28.3%
para el grupo C vs 23.8% para el grupo NG, siendo esta diferencia no estadisticamente signi-

ficativa entre los grupos (p= 0.56) (Figura 17).

@ Inyeccion extraneural @ Inyecciénintraneural

GRUPOC GRUPO NC

Figura 17: NUmero de casos de inyeccion intraneural inadvertida
en el nervio cubital comparando los grupos C vs NC. Intraneural inadvertida: NUmero de casos
de inyeccion intraneural inadvertida. Inyeccion extraneural: Nimero de casos con un area
nerviosa postpuncion < 15% con respecto al drea nerviosa prepuncion.

No se observé una asociacion estadistica entre la eficacia o rapidez de accion para grupo C vs NC

dentro de los casos compatibles con una inyeccién intraneural inadvertida.

Los bloqueos definidos como una inyeccion intraneural inadvertida fueron apartados para el proce-
samiento de los resultados que se exponen a continuacion. De los 123 pacientes incluidos en el
estudio (60 pacientes del grupo Cy 63 pacientes del grupo NC), descartdndose aquellos con inyec-

cion intraneural inadvertida, para el andlisis de los resultados fueron analizados los siguientes casos:

» Enel N mediano: 46 casos para el grupo C vs 44 casos para el grupo NC (n=90)

» EnelN cubital: 43 casos para el grupo C vs 48 casos para el grupo NC (n=91)
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5.3. EFICACIA
La eficacia del BNP guiado por ultrasonidos en N mediano y N cubital en la fosa antecubital fue
elevada en ambos grupos (C vs NC). A continuacién, se exponen los resultados obtenidos en el

bloqueo de N mediano y N cubital, comparando el grupo C vs NC.

N mediano

El 100% de los casos de BNP del N mediano obtuvieron un BNP eficaz.

N cubital
En el N cubital, tan soélo 2 casos (n= 91) pertenecientes al grupo NC no fueron eficaces. La eficacia

del BNP en el N cubital fue del 100% para el grupo C frente a un 97.8% para el grupo NC (p= 0.49).

En cuantoalos 2 casos considerados no eficaces pertenecientes al grupo NC: uno de ellos presentd
un bloqueo sensitivo grado 1 (hipoestesia) a los 30 min del BNP y el otro caso pese a haber conse-
guido alcanzar un bloqueo sensitivo grado 0 (anestesia) a los 30 min, el paciente presentd dolor
o molestias durante el procedimiento quirtrgico. Ninguno de los dos casos requiri¢ anestesia

general para el manejo anestésico durante la cirugfa.

5.4. RAPIDEZ DE ACCION

A continuacion, se presentan los resultados obtenidos en la valoracién de la rapidez de accion
en el bloqueo del N mediano y N cubital, comparados los grupos C vs NC, medida a los 5 min,
15 miny 30 min. Cabe resaltar comparados ambos grupos (C vs NC), que en los dos nervios estu-
diados se identificaron diferencias estadisticamente significativas a los 5 min del bloqueo, como

se comenta a continuacion.

N mediano

Alos 5 min del bloqueo nervioso periférico

El grado de bloqueo sensitivo a los 5 min en el N mediano, de los 90 bloqueos sin inyeccion
intraneural inadvertida (46 casos para el grupo C vs 44 casos para el grupo NC) se obtuvieron los

siguientes resultados (Figura 18):
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» Grado 2 (normal): el 0% para el grupo C vs 6.8% para el grupo NC
» Grado 1 (hipoestesia): el 30.4% para el grupo C vs 47.7% para el grupo NC

» Grado 0 (anestesia): el 69.6% para el grupo C vs 45.5% para el grupo NC.

@ Anestesia @ Hipoestesia () Normal
50
p=0.048
40 -
30

20

10 -

GRUPO C GRUPO NC

Figura 18: NUmero de casos segun la escala de bloqueo sensitivo en el
nervio mediano a los 5 minutos del bloqueo nervioso periférico.

Se realizé un andlisis comparativo entre los grupos C vs NC teniendo en cuenta aquellos en los que el
BNP adquirié un grado de bloqueo sensitivo 0 (@nestesia) y 1 (hipoestesia). Un 69.6% de los pacientes
del grupo C adquirié un grado de anestesia a los 5 min, mientras que en el grupo NC el 51.2% adquirid

un grado de hipoestesia, obteniendo estas diferencias entre grupos significacion estadistica (p=0.048).

Se estimé el riesgo de obtener el grado 0 (anestesia) a los 5 min en el N mediano, comparando el
grupo C vs NG, siendo 2.40 veces mas frecuente adquirir anestesia a los 5 min en los pacientes del

grupo C con respecto al grupo NC (IC: 1.01-5.77).

A los 15 min del bloqueo nervioso periférico

Ningun paciente (n= 90) presentd grado 2 (normal) en el bloqueo sensitivo. Las diferencias encon-
tradas entre el grado O (anestesia) y el grado 1 (hipoestesia) entre los grupos C vs NC, no fueron
estadisticamente significativas (p= 0.14). Obteniendo un grado 0 (anestesia) en el grupo C a los

15 min en un 100% de los casos frente a un 95.5% de los casos para el grupo NC.
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A los 30 min del bloqueo nervioso periférico
Todos los casos (n=90) a los 30 min del BNP presentaron un grado 0 (anestesia) de bloqueo sensi-

tivo en el N mediano.

N cubital

A los 5 min del bloqueo nervioso periférico

De los 91 bloqueos del N cubital, sin una inyeccion intraneural inadvertida (43 casos para el grupo
C vs 48 casos para el grupo NC), a los 5 min del BNP, obtuvieron segun la escala aplicada de

blogueo sensitivo, anteriormente descrita (Figura 19):

@ Anestesia (@ Hipoestesia () Normal
50
p=0.01
40 -
30

20 -

10

GRUPOC GRUPONC

Figura 19: NUmero de casos segun el grado de bloqueo sensitivo, a los 5 min, en el nervio cubital.

» Grado 2 (normal). 0% para el grupo C vs 2.1% para el grupo NC
» Grado 1 (hipoestesia): 32.6% para el grupo C vs 58.3% para el grupo NC

» Grado 0 (anestesia): 674% para el grupo C vs 39.6% para el grupo NC

Se realizd un andlisis comparativo entre el grupo C y NC, teniendo en cuenta aquellos casos que
adquirieron el grado de bloqueo sensitivo de anestesia vs grado de hipoestesia. Hubo diferencias
estadisticas entre los grupos, un 67.4% de los pacientes del grupo C adquirié un grado de anestesia

alos 5 min, mientras que en el grupo NC el 59.6% adquiri un grado de hipoestesia (p= 0.01).
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Se estimo el riesgo de obtener el grado 0 (anestesia) a los 5 min, en el N cubital, comparando el
grupo Cy NG, siendo 3.05 veces mas frecuente adquirir anestesia a los 5 min en los pacientes del

grupo C con respecto al grupo NC (IC: 1.28-7.24).

A los 15 min del bloqueo nervioso periférico

Ningun paciente (n=91) presentd grado 2 (normal) en el bloqueo sensitivo. Las diferencias encon-
tradas entre el grado 0 (anestesia) y el grado 1 (hipoestesia) entre los grupos C y NC no fueron
estadisticamente significativas (p= 0.49). Obteniendo un grado 0 en el grupo C a los 15 min,

en un 100% de los casos frente a un 95.8% para el grupo NC.

A los 30 min del bloqueo nervioso periférico
A'los 30 min del bloqueo del N cubital, tan sélo el 2.1% de los casos (n=91) presentd un bloqueo
sensitivo grado 1 (hipoestesia) perteneciendo todos ellos al grupo NC. Las diferencias no fueron

estadisticamente significativas (p=1).

5.5. BLOQUEO MOTOR
El blogueo motor se valord en el N mediano y N cubital del mismo lado y en el mismo paciente
alos 5 min, 15 min y 30 min del BNP. A continuacion, se describen los resultados de los bloqueos,

excluyendo los casos definidos como una inyeccion intraneural inadvertida.

N Mediano

Alos 5 min del bloqueo nervioso periférico

Tan sélo 1 paciente del grupo C obtuvo un grado 2 de blogqueo motor (bloqueo motor completo)
a los 5 min. Las diferencias encontradas comparando ambos grupos (C vs NS) no resultaron esta-

disticamente significativas (p=1).

Alos 15 min del bloqueo nervioso periférico
Se analizaron los casos de bloqueo motor completo a los 15 min en el N mediano (n= 90) compa-

rando los grupos C vs NC. Asi, el 76.1% de los casos del grupo C obtuvo un bloqueo motor
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completo vs un 47.7% de los casos del grupo NC. Las diferencias encontradas entre los grupos

fueron estadisticamente significativas (p < 0.01) (Figura 20).

@ Blogueo motor completo @ Normal o bloqueo motor parcial
100% -
p<0.01
80% -
60% -

40% -

20% -

0% -

GRUPO C GRUPONC

Figura 20: NUmero de casos con bloqueo motor completo a los 15 minutos del
bloqueo nervioso periférico en el nervio mediano, comparacion entre el grupo C vs NC.

Se estim¢ el riesgo a los 15 min en el N mediano obteniendo que el grupo C posee 1.59

(IC: 1.12-2.26) veces mas riesgo de obtener un bloqueo motor completo que el grupo NC.

A los 30 min del bloqueo nervioso periférico
Alos 30 min, el 100% de los casos en el grupo C obtuvo un bloqueo motor completo comparado
con un 88.6% en el grupo NC. Estas diferencias entre los grupos C vs NC, resultaron estadistica-

mente significativas (p= 0.02) (Figura 21).
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@ Bloqueo motor completo @ Normal o bloqueo motor parcial
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Figura 21: NUmero de casos con bloqueo motor completo a los 30 minutos del
bloqueo nervioso periférico en el nervio mediano, comparacion entre los grupos C vs NC.

La estimacion del riesgo, a los 30 min en el N mediano, obtuvo que el blogueo motor completo

en el grupo C fue 1.12 (IC:1.01-1.25) veces mas frecuente comparado con el grupo NC.

N Cubital

A los 5 min del bloqueo nervioso periférico

Tan s6lo 2 casos (4.7%) en el grupo C vs 1 caso (2.1%) en el grupo NC presentaron un grado de
bloqueo motor completo a los 5 min, en el N cubital (n= 91). Las diferencias entre los grupos Cy

NC no resultaron estadisticamente significativas (p= 0.60).

Alos 15 min del bloqueo nervioso periférico

En el N cubital se compararon los casos que presentaron bloqueo motor completo a los 15 min,
comparando los grupos C vs NC. Asi, el 74.4% de los casos del grupo C presenté blogqueo motor
completo frente a un 41.7% de los casos pertenecientes al grupo NC. Esta comparacion entre los

grupos Cy NC resulto significativa desde el punto de vista estadistico (p < 0.01) (Figura 22).
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@ Bloqueo motor completo @ Normal o bloqueo motor parcial
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Figura 22: NUmero de casos de bloqueo motor completo en el nervio cubital a los
15 min del bloqueo nervioso periférico en el grupo C frente al grupo NC.

La estimacién del riesgo a los 15 min en el N cubital determind que es 1.78 veces (IC: 1.22-2.60)

mas frecuente obtener un bloqueo motor completo en el grupo C que en el grupo NC.

@ Bloqueomotorcompleto (@ Normal o bloqueo motor parcial
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Figura 23: NUmero de casos de bloqueo motor completo en el nervio cubital a los
30 min del bloqueo nervioso periférico, en el grupo C comparado con el grupo NC.
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A los 30 min del bloqueo nervioso periférico
El 100% de los casos del grupo C presentaron un bloqueo motor completo a los 30 min en el N
cubital, frente a un 81.3% para el grupo NC. Estas diferencias fueron estadisticamente significativas

(p < 0.01) (Figura 23).

La estimacion de riesgo a los 30 min en el N cubital determind que es 1.23 veces (IC: 1.07-1.41) mas

frecuente obtener un bloqueo motor completo en el grupo C vs grupo NC.

5.6. COMPLICACIONES DEL BLOQUEO NERVIOSO PERIFERICO
Tan sélo 1 paciente (n= 123) presentd una complicacién en el momento de la puncién apare-
ciendo un hematoma en el lugar de la puncion, que evoluciond sin incidencias. En la llamada

telefénica realizada a las 24h del BNP se confirmé su mejoria.

Ningun paciente presenté complicaciones derivadas o asociadas al BNP, por ejemplo: toxicidad

por AL, dafo nervioso, dolor, reingreso, etc.

Ningun paciente presentd ningun evento adverso derivado de la medicacion en investigacion,

es decir de la mepivacaina, ni de ninguna otra medicacion empleada no investigada..
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Resumen de los principales hallazgos del estudio

El analisis de los resultados obtenidos en el ensayo clinico puede ayudar al anestesidlogo a optar
por una de las técnicas de distribucién de AL alrededor del N, o si existen unas determinadas
circunstancias que condicionan una distribucion del AL, el clinico puede prever algunas conse-

cuencias derivadas de esa praxis.

Eficacia

En el presente estudio, la eficacia del bloqueo en el N mediano alcanzé un 100% en los dos
grupos, a diferencia de lo que ocurrié en el bloqueo del N cubital que resulté en un 100% para el
grupo C frente a un 97.8% para el grupo NC, aunque estas diferencias no resultaron significativas

estadisticamente.

El grupo NC en el N cubital presentd 2 casos no eficaces; uno por criterios en la exploracion
(no alcanzo el grado 0 de blogueo sensitivo o anestesia) a los 30 min y otro por parte del paciente,
al presentar molestias o dolor durante la cirugia. El tamafio muestral de nuestro estudio reduce el

poder estadistico para detectar diferencias en la eficacia de los bloqueos nerviosos.

La eficacia del BNP guiado por ultrasonidos para el N mediano en el antebrazo comparando una
distribucién C vs NC del AL alrededor del N, segun el estudio de Marhofer et al 197 alcanzé un
90% a los 60 min para ambos grupos, con dosis de mepivacaina 1% de 2.8 ml para el grupo C
vs 1.3 ml para el grupo NC. En nuestro estudio, la dosis de mepivacaina 1% fue elevada (6 ml)
aunque igual para ambos grupos, midiéndose a los 30 min y no a los 60 min. Las caracteris-
ticas del bloqueo en ambos estudios fueron diferentes y el momento de su medicion también,
por lo que metodoldgicamente no son equiparables. Sin embargo, ambos estudios mostraron
una elevada eficacia de los bloqueos. La elevada eficacia de los bloqueos a este nivel esta
presente en diferentes trabajos. Dufour et allo® publicaron una tasa de éxito en el bloqueo
guiado por ultrasonidos del N mediano a los 30 min del 75% con una administracion C de 6 ml

de lidocaina 1.5% con epinefrina, excluyendo los casos de inyeccion intraneural inadvertida.
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Esta elevada eficacia se mantiene en bloqueos nerviosos periféricos en nervios diferentes al
N mediano y N cubital. Al- Nasser et al 104 publicaron un estudio observacional en 48 pacientes
realizando un bloqueo del N musculo-cutdneo guiado por ultrasonidos, con un 100% de eficacia

en la distribucion NC de 8 ml de mepivacaina al 1%.

En nuestro estudio, las diferencias en términos de eficacia, comparando el grupo C vs NC,
no fueron significativas estadisticamente. Estudios previos publicados en otros nervios, compa-
rando una distribucion C vs NC, si obtuvieron diferencias estadisticamente significativas:
Morau et al”’ publicaron una eficacia en el bloqueo del N cidtico-popliteo de un 73% en el
grupo C vs un 43% en el grupo NC (p=0.0035), en 101 pacientes incluyendo aquellos con una
inyeccion intraneural inadvertida. La eficacia fue definida como un bloqueo sensitivo grado 0
0 anestesia a los 30 min, no especificando el resultado clinico del BNP durante la intervenciéon
quirtrgica. El bloqueo del N ciatico a nivel subgluteo”3 alcanzd una eficacia del 41.9% para
el grupo C vs 16.3% para el grupo NC (p=0.018), empleando 20 ml de mepivacaina 1.5% con
epinefrina midiéndose a los 30 min, en 86 casos incluidos aquellos con inyeccién intraneural

119 en e bloqueo del N ciatico-popliteo alcanzaron una eficacia del 94%

inadvertida. Brull y co
en el grupo C vs 69% en el grupo NC (p=0.01), con 30 ml de una mezcla de AL (lidocaina 2%y

bupivacaina 0.5% con adrenalina) valorada a los 30 min en 64 pacientes.

En el presente estudio, la eficacia de los bloqueos nerviosos en el N mediano y N cubital es elevada
en ambos grupos de estudio, no encontrandose diferencias estadisticamente significativas. En los
bloqueos del N cubital presentados en este trabajo hubo 2 casos no eficaces dentro del grupo NC.
Nuestro estudio, en consonancia con estudios previos similares, resalta una tendencia por parte
de la distribucion NC de AL a presentar menor eficacia, por lo que para confirmar esta hipdtesis se

requeririan ensayos clinicos de mayor tamafo muestral al presentado en este estudio.

Conviene resaltar que en la actualidad los estudios clinicos comparativos entre distribucion C vs
NC de AL poseen amplias diferencias metodolégicas, dificultando su anélisis. Numerosos trabajos

fueron realizados en voluntarios sanos no evaluando por lo tanto la respuesta clinica al BNP esto es,
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el voluntario no es sometido a una cirugia y por lo tanto en estos estudios no se descartaron aque-
llos casos con dolor en la zona quirdrgica. En otras publicaciones pese a ser objeto de estudio los
pacientes programados para una determinada cirugfa, no se tiene en cuenta la respuesta clinica
del paciente durante la intervencién. En el presente ensayo clinico se detectd un caso que pese a
tener un bloqueo sensitivo en grado 0 (anestesia), el paciente presentd dolor durante la interven-
cién, lo que se considerd un bloqueo no eficaz. Los factores que pueden explicar esta situacion son
multiples y diversos, algunos de ellos desconocidos o de indole individual, aunque desde un punto
de vista practico, esta valoracion adquiere una relevancia clave para conocer la eficacia de un BNP

aplicada a la anestesiologia clinica.

Los trabajos publicados presentan discordancia en cuanto al manejo de los casos con una inyec-
cion intraneural inadvertida. La metodologia de los trabajos no es homogénea, como tampoco
existe consenso en su definicion. La inyeccion intraneural inadvertida se asocia a aumento de la
eficacia del BNP, por ello en este ensayo clinico que se presenta, la eficacia de los BNP ha sido
evaluada excluyendo aquellos casos de inyeccién intraneural inadvertida, ya que éstos podrian

suponer un factor de confusion en el estudio.

Rapidez de accion

En cuantoalarapidezde accidn, se obtuvieron tanto en el N mediano como en el N cubital, dife-
rencias estadisticamente significativas en ambos grupos de estudio (C vs NC) alos 5 min del BNP.
De manera general, el grupo C obtuvo un blogueo sensitivo grado 0 (anestesia) mas rapida-
mente que el grupo NC. A los 5 min del bloqueo, el grupo C en el N mediano obtuvo anestesia
2.40 (1.01-5.77) veces mas que en el grupo NC y en el N cubital esto sucedid 3.05 (1.28-7.24)
veces mas en el grupo C vs NC. Estos datos son compatibles con el trabajo publicado previa-
mente por Marhofer et al'” para el N mediano, observando una mayor rapidez de accion
en bloqueos con distribucion C del AL alrededor del N comparado con una distribucién NC
(15 min vs 20 min), no resultando esta diferencia estadisticamente significativa. El trabajo de
este equipo fue realizado con méaquinas de ultrasonidos en 3D sin tener en cuenta los casos

de inyeccién intraneural accidental. El estudio tomd con muestra a 31 voluntarios sanos con
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una dosis de AL diferente entre el grupo C y el grupo NC. No se han publicado estudios de la
rapidez de accion del BNP en el N cubital comparando grupos de similares caracteristicas a las
del presente trabajo. En el N cidtico-popliteo el equipo de Morau et al 77 presentd 101 bloqueos
guiados por neuroestimulacion sin visualizar ni las estructuras nerviosas ni la dispersiéon del AL
en tiempo real. No descartdndose para el analisis estadistico aquellos casos de inyeccién intra-
neural inadvertida, no encontrando diferencias estadisticamente significativas en la rapidez de

1'% en 64 bloqueos del

accion de los grupos C vs NC a los 5 min ni a los 15 min. Brull et a
N cidtico-popliteo guiado por ultrasonidos, administrando 30 ml de una combinacion de AL
(lidocaina 2%, bupivacaina 0.5% con epinefrina), no encontraron diferencias estadisticamente

significativas en los primeros 15 min en cuanto a la rapidez de accion entre los grupos C vs NC.

En nuestro estudio, el grupo C demostré una mayor rapidez de accion comparado con el grupo NC,
medida a los 5 min. Un BNP con una distribucién C de AL alrededor del N implica normalmente un
mayor nimero de movimientos de la aguja por lo que puede incrementar el riesgo del bloqueo.
Por el contrario, si durante un BNP el anestesiélogo decide realizar una distribucion NC del AL,
bien debido a la dificultad del bloqueo y/o a la localizacion del N o las estructuras colindantes
(p. €]. por existir un vaso arterial adyacente a la estructura nerviosa), se deberfa tener en cuenta que

el bloqueo con distribucion NC posee menor rapidez de accion.

Bloqueo motor
En relacion al bloqueo motor, los resultados de nuestro estudio mostraron diferencias estadisticamente

significativas entre el grupo C vs NC a los 15y 30 min, tanto en el N mediano como en el N cubital.

Estas diferencias significativas estadisticamente entre los grupos de estudio son similares a las
obtenidas por estudios previos. Dufour et al'% en el N mediano encontraron diferencias esta-
disticamente significativas entre el grupo C vs NC. En el grupo C el bloqueo motor aparecié a
los 20 min como media y el bloqueo motor completo a los 30 min alcanzé un 72% de los casos
(en el presente estudio un 100%), frente al grupo NC en el que el bloqueo motor aparecié a los 30

min como media consiguiendo un bloqueo motor completo a los 30 min en un 41% de los casos
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(88.6% segun los resultados del presente estudio). En el estudio de Dufour et al se realizaron 57
bloqueos del N mediano (25 en el grupo Cy 32 en el grupo NC), con 6 ml de lidocaina al 1.5% con
adrenalina guiados con neuroestimulacion. Uno de los motivos por los que en nuestro estudio se
observa un mayor porcentaje de blogqueo motor completo comparado con el trabajo de Dufour
et al, puede corresponder a la diferencia en la técnica de aproximacion nerviosa empleada; ultra-

sonografia en el presente estudio frente a la neuroestimulacion en el trabajo previo.

Los resultados de nuestro estudio concuerdan con los obtenidos por publicaciones previas en
otros nervios distintos al N mediano y N cubital. EI N cidtico a nivel subgliteo presentd mayor
blogueo motor a los 30 min cuando se realizd una administracion C del AL vs NC, explordndose
durante la flexion del pie: 67.4% vs 34.9% (p= 0.005) y a la extension del tobillo: 51.2% vs 25.6%
(p= 0.027)". Para el N cidtico-popliteo se han reportado resultados equiparables, el grupo C
se asocio con la adquisicion de un bloqueo motor completo en mayor porcentaje al grupo NC,
73% vs 51% a los 30 min, respectivamente (p= 0.02) 7 La fisiologia y anatomia del N ciético tanto
a nivel subgluteo como popliteo difiere de la de nervios de menor tamafio como el N mediano
y N cubital, por lo que la relaciéon entre el AL empleado, la cantidad y concentracién utilizadas

asf como su respuesta bloqueando las fibras nerviosas motoras, deben compararse con cautela.

El bloqueo motor completo de la extremidad superior puede contribuir a obtener unas condi-
ciones éptimas en determinadas intervenciones quirdrgicas. Ante una cirugia que pueda benefi-
ciarse de las ventajas de conseguir un bloqueo motor completo, el anestesidlogo que realice un
BNP guiado por ultrasonidos puede tener en cuenta los resultados de este estudio, de acuerdo

con los resultados previos de estudios similares y buscar una distribucion C del AL alrededor del N.

Inyeccion intraneural inadvertida

Los casos de inyeccion intraneural inadvertida en el presente estudio se tuvieron en cuenta en
el andlisis de los resultados. Los nervios con una inyeccion intraneural inadvertida se apartaron
del resto de los casos ya que podrian suponer generar un factor de confusion, incrementando

la eficacia, la rapidez de accion y el bloqueo motor.
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En el presente estudio se obtuvo una incidencia de inyeccién intraneural inadvertida para el N mediano
de un 26.8% (n=123): 23.3% en el grupo C vs 30.2% en el grupo NC, no siendo esta diferencia estadis-
ticamente significativa. Tampoco resultaron significativas las diferencias halladas para el N cubital con
una incidencia de inyeccién intraneural inadvertida de un 26% (n= 123): 28.3% para el grupo Cy 23.8%
para el grupo NC. En el N mediano hubo un porcentaje superior de casos de inyeccion intraneural
inadvertida en el grupo NC mientras que en el N cubital el mayor nimero de casos de inyeccion
intraneural inadvertida ocurrié en el grupo C. De manera general, la distribucién C de AL alrededor
de un N puede requerir un mayor nimero de pases para redirigir la aguja que una administracion NC,
que en principio requiere menos movimientos de la aguja (Uuno o méximo dos). La distribucion C de
AL en el blogueo de los nervios de la extremidad superior y en el N cidtico, se realiza habitualmente
desde una localizacion y un Unico pase de la aguja "% Hasta el momento, no se ha podido asociar un

mayor nimero de pases de la aguja con una mayor incidencia de inyeccion intraneural inadvertida 13

La incidencia de inyeccién intraneural inadvertida encontrada en el presente trabajo resultd ser

inferior a la reportada en trabajos similares guiados por neuroestimulacién, alcanzando un 75%

08 7

parael N mediano "% o un 39% parael N cia’tico—popll'teo7 .
Son escasos los trabajos publicados que tienen como objetivo el estudio de la incidencia de
la inyeccion intraneural inadvertida en el N mediano y/o N cubital, realizando un BNP guiado
por ultrasonidos. En un estudio en cadaveres, se publicd una incidencia de inyeccién intraneural
inadvertida en el N mediano con un bloqueo a nivel del codo. Este estudio obtuvo una incidencia
del 90% cuando el abordaje de la aguja segufa un trayecto directo al N, comparado con un 20%
cuando el acercamiento era tangencial. En el N cubital a nivel de la axila, este trabajo publicd
una incidencia de inyeccion intraneural inadvertida de un 50% con un abordaje directo vs 20%
si este era tangencialg]. En el bloqueo del plexo braquial a nivel axilar guiado por ultrasonidos
se ha reportado una incidencia de inyeccién intraneural inadvertida de un 80%58, de un 16-17%

64,115 y en el N cidtico a nivel subgliteo de un 16.3%°%.

a nivel supraclavicular e interescalénico
La incidencia de la inyeccion intraneural inadvertida varfa de manera amplia segun la metodo-

logfa del estudio y la serie.
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En nuestro estudio, el clinico que realizé los bloqueos nerviosos fue el mismo anestesidlogo en

todos los casos, con amplia experiencia en anestesia regional guiada por ultrasonidos. La inci-

dencia de inyeccion intraneural inadvertida de la presente tesis doctoral pudo estar influenciada

por los factores que se enumeran a continuacion:

1.

2.

La resolucion de alta frecuencia empleada por el equipo de ultrasonidos fue limitada.
Se empled una sonda de 5-15 MHz. En la actualidad, existen equipos de ultrasonidos con
mayor resolucién en el mercado y en un futuro préximo se comercializardn maquinas de
ultrasonidos con mejores imagenes, alcanzandose una frecuencia de hasta 80-100MHz "6
1, Hoy en dia no es posible delimitar e identificar el epineuro perfectamente, existiendo

una limitacién en este sentido en relacion a la imagen que se maneja.

En la practica clinica habitual en la actualidad se emplea una imagen en dos dimensiones,
esto conlleva obviamente limitaciones como por ejemplo. no poder objetivar la dispersion
del AL alrededor del N en tres dimensiones como sucede en la realidad. Los equipos de
ultrasonidos en tres dimensiones ya han sido probados aplicados al campo de la anestesio-

8-120

logia 118120 aunque su empleo dista mucho de haberse generalizado probablemente por el

encarecimiento de las técnicas anestésicas que este cambio conllevarfa.

Durante la realizacion de un BNP guiado por ultrasonidos se utiliza un eje corto o corte transversal

81121123 No se emplea la vision longitudinal ni realmente perimetral

para la visualizacién nerviosa
del N, lo que limita la supervision de la distribucion real del AL cuando se inyecta. Aunque durante
el presente ensayo clinico no se objetivd ninguin caso de cambio de grupo de estudio durante la

inyeccion del AL, esta situacion no puede descartarse que haya ocurrido en los min siguientes al BNP.

El protocolo del ensayo clinico no incluyd un manémetro de presion durante la inyec-
cion del AL. El ensayo clinico termind su reclutamiento en el 2015, en ese mismo afio se
publicaron los protocolos de seguridad para la realizacion de un BNP, Previamente a la
publicacion de estos protocolos y durante el tiempo de reclutamiento de este trabajo, el
empleo de la ultrasonografia como técnica de aproximacion nerviosa , era recomendable
como método Unico ante una correcta visualizacion del N. En la actualidad, existen multiples
estudios que recomiendan el empleo de la monitorizacién de la presion de inyeccion del
AL durante la realizacion de un BNP, para disminuir la incidencia de inyeccion intraneural

68, 79, 124,

inadvertida 125 Esta presion de inyeccion se ha visto que no debe ser valorada de

manera subjetiva por ningun explorador, ni siquiera un anestesiélogo%.
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Durante la realizacién de este ensayo clinico no se empled la neuroestimulacion,
algunas publicaciones concluyen que su empleo aun en frecuencias bajas no excluye la
inyeccion intraneural inadvertida 127_Numerosos estudios recientes sugieren que el empleo
de frecuencias bajas (< 0.3 mA) debe alertar al clinico para reevaluar el BNP, dada la alta

posibilidad de una puncion intraneural 24973 %3,

Durante el estudio se aplicaron varios métodos de deteccion de una inyeccion intraneural inad-
vertida tanto durante como después de la realizacion del BNP. En la actualidad todavia no existe
un método o técnica que permita detectar de manera inequivoca una punciéon o inyecciéon
intraneural. La deteccién durante la realizacién de la técnica anestésica depende del clinico
que la ejecuta y su experiencia, resultando de unos datos subjetivos como es por ejemplo,
la deteccion d de un edema nervioso con un cambio en la ecogenicidad del N durante la admi-
nistracion del AL. El drea nerviosa se halla mediante la aplicacion de la férmula del drea de una
elipse, determinando el didmetro antero-posterior y latero-lateral del N. Estos didmetros deben
ser hallados de manera manual, antes y después del BNP por el clinico. Estdn comercializados
actualmente equipos de ecografia que dibujando el perimetro nervioso de manera manual,
hallan el area del N de hecho, el equipo de ultrasonidos empleado en el presente trabajo
permite esta opcion. Ante la posibilidad de un cambio inesperado de la maquina de ecografia
durante el periodo de reclutamiento de pacientes por diferentes motivos, se decidié unificar
los criterios y optar por una medicion que se pudiese aplicar en cualquier maquina de ultra-
sonidos en la actualidad. Durante la realizacion del BNP se generan cambios en el N, debidos
a la inyeccion del AL y a la adaptacién del N al medio que no es una estructura rigida y que
se desliza de manera discreta, es decir el N es una estructura con dinamismo. El movimiento

| 128 29,130

nervioso ha sido estudiado en el N cubital ““y N mediano’ , clasificandolos como nervios

con hipermovimiento, conociéndose que bajo posiciones determinadas del brazo se modifica

130133 E| N no es una estructura en dos dimensiones

su ubicaciény su presentacion anatémica
que es como se visualiza en la imagen obtenida por ultrasonidos y ademas, la imagen en dos
dimensiones “oculta” esa adaptacién nerviosa. Ademas, el anestesidlogo durante el BNP no
mantiene una posicion estatica del transductor, de tal manera que no es posible volver a medir
el N exactamente en el mismo punto y con las mismas condiciones después de realizar un
bloqueo. Durante la realizacién de un BNP en numerosas ocasiones se requiere deslizar el trans-
ductor para optimizar la visibilidad del N y/o aguja y/o binomio nervio-aguja, siendo necesario
frecuentemente escanear el N en su trayecto craneo-caudal lo que sin duda puede modificar
el punto en el que el operador mide los didmetros nerviosos. Por todos estos motivos arriba

descritos, cabe la posibilidad de que existiese un error de sobreestimacion en las inyecciones
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intraneurales inadvertidas en el presente trabajo. Por lo que este error podria generar una inci-

dencia ligeramente superior a la real.

Existen pruebas diagnosticas mas fiables de una inyeccién intraneural inadvertida como son la

134-136

resonancia magnética o el estudio histoldgico del N>% 68137139 | 3 resonancia magné-

tica es un método diagndstico de elevado coste y el estudio histolégico del N, no es posible

por motivos obvios en los pacientes.

Aportaciones relevantes del estudio

Una de las aportaciones mas importantes de este estudio es ofrecer mas conocimientos al anes-
tesidlogo regionalista que realiza un BNP guiado por ultrasonidos en el N medianoy el N cubital.
En concreto de los resultados esperables ante una determinada distribucion del AL. De este
modo, si el clinico requiere celeridad en la accion del BNP deberia administrar el AL con una
distribuciéon C alrededor del N. Esta distribucién C ademads se asociaria a un incremento en la
probabilidad de obtener un bloqueo motor completo que resulta deseable en intervenciones

mas prolongadas, minuciosas o que entrafen especial complejidad quirdrgica.

En base a los resultados obtenidos, tanto la distribucion C del AL alrededor del N como la NC
poseen elevada eficacia. Desde un punto de vista practico, ante un acceso nervioso dificil por la
profundidad del mismo o ante la cercanfa de estructuras colindantes que pudieran ser dafadas,
el anestesidlogo deberfa evaluar los posibles riesgos del BNP, planificando el abordaje y la distri-

bucion del AL alrededor del N.

La mejora de la resolucion de los equipos de ultrasonidos en un futuro inmediato y su breve
historia en la practica de la anestesiologfa regional determinan que estamos en el camino para
avanzar en los conocimientos, definiciones, protocolizacion, gestion de las necesidades, etc. La
presente tesis doctoral es un ejemplo de esa evolucion ya que, ha contribuido mediante el andlisis
sistematico guiado por ultrasonidos del hueco axilar y las estructuras que lo limitan, a describir y
desarrollar nuevos bloqueos nerviosos para patologifas diferentes a la del STC M asi como definir

la distribucion del AL en el hueco axilar a partir de esas nuevas técnicas 1o,
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Limitaciones del estudio
La principal limitacion del estudio deriva de su tamafo muestral en primer lugar y del desarrollo

tecnoldgico que poseen los dispositivos de ultrasonidos en la actualidad, en segundo lugar.

Una de los objetivos principales del trabajo fue el estudio de la eficacia del BNP. La elevada tasa de
éxito del BNP tanto en el N mediano como en el N cubital, excepto en 2 casos en el N cubital perte-
necientes al grupo NC, no ha permitido obtener significacion estadistica en la comparacién entre
los grupos de estudio C vs NC. Posiblemente ante una muestra de poblacién mas amplia, dada la
tendencia existente en el grupo NC, cabe la hipdtesis de que las diferencias encontradas hubieran

sido mayores, aumentando la potencia estadistica del estudio.

El estudio que se presenta posee limitaciones en cuanto a la identificacién de una inyeccién intra-
neural inadvertida. La resolucion actual de los equipos y la imagen en dos dimensiones no permiten
visualizar con una elevada fiabilidad el epineuro exterior y la distribucion del AL. Es posible por
lo tanto sobreestimar el drea nerviosa postbloqueo, debido a un sesgo de medicion, realizado de
forma manual en dos dimensiones. EI' N es una estructura dindmica, que se desliza ligeramente ante
determinadas presiones a su alrededor, por la movilizacion de la extremidad durante la exploracion
o al realizar una técnica anestésica. Hubiera sido interesante en este sentido, dadas las limitaciones
técnicas actuales, emplear la resonancia magnética para complementar el estudio. La resonancia
magnética mediante la inyeccién de AL con un contraste permite objetivar la existencia de inyec-
cion intraneural inadvertida. La resonancia magnética no se aplica en la practica clinica habitual
en el contexto de los bloqueos nerviosos. Los bloqueos nerviosos son técnicas con una elevada
tasa de éxito y una baja incidencia de complicaciones, por lo que la realizacién de una resonancia
magnética para cada BNP elevarfa los costes del proceso aportando escasos beneficios. La ausencia
de financiacion del estudio, pudo limitar la realizacion de una prueba diagnostica que podria haber

disminuido la sobreestimacion de la inyeccion intraneural inadvertida.

En nuestro estudio no se han empleado la neuroestimulacion y la manometria de presion

asociadas a la ultrasonografia. La evidencia cientifica y las guias clinicas vigentes en el periodo
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del desarrollo de este estudio, recomendaban la ultrasonografia como técnica de aproximacion
nerviosa siempre y cuando la visualizacion del Ny de la aguja fuese de elevada calidad, como se

dié en todos los casos del presente trabajo.
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1.

4.

CONCLUSIONES

EI BNP guiado por ultrasonidos a nivel de la fosa antecubital en el N mediano y N cubital para
pacientes programados en cirugfa del STC, con una distribucion C como NC del AL resulta
altamente eficaz. La posibilidad de elevar el riesgo de complicaciones ante la busqueda
de una distribucién C del AL alrededor del N por un dificil acceso nervioso debido a:
la profundidad a la que se encuentra el N, por mala visibilidad, por estructuras colindantes
que puedan afectarse durante el bloqueo, etc. debe ser tenido en cuenta por el anestesié-
logo. Ante las circunstancias descritas y dada la elevada eficacia de la distribucién NC del AL,

el operador no debe intentar una distribucién C de AL alrededor del N.

En cuanto a la rapidez de accion, la distribucion C de AL alrededor del N mediano y N cubital
obtiene un bloqueo sensitivo grado anestesia con mayor frecuencia que la dispersion NC a
los 5 min, resultando esta diferencia estadisticamente significativa. El clinico debe tener en
cuenta la necesidad de obtener un bloqueo eficaz a la mayor brevedad posible y realizar si

lo precisa, una distribucion C del AL alrededor del N.

La distribucion C de AL alrededor del N determina con mayor frecuencia un bloqueo motor
completo a los 15y 30 min comparado con el grupo NC, siendo esta diferencia significativa
desde un punto de vista estadistico. En el caso de que el anestesidlogo considere nece-
sario obtener un blogueo motor completo es decir; ante una cirugia con elevado riesgo de
complicacion quirdrgica, extremadamente minuciosa como la microvascular, etc,, es reco-
mendable la busqueda de una distribucién C del AL alrededor del N durante un BNP guiado

por ultrasonidos.

La incidencia de inyeccion intraneural inadvertida en el presente estudio en ambos grupos
es elevada, no obteniendo diferencias estadisticamente significativas. De manera general,
1 de cada cuatro casos aproximadamente se definid como una inyeccion intraneural inad-
vertida, aunque en ningun caso resultd en dafo nervioso. En nuestro ensayo clinico, con los
equipos de ultrasonidos actuales y pese a la realizacion de las técnicas por un anestesio-
logo con elevada experiencia en anestesia regional guiada por ultrasonidos, la incidencia
de inyeccion intraneural inadvertida fue elevada (alrededor de un 26%). Es recomendable
elevar la seguridad en la realizacion de los BNP ya que esta circunstancia se asocia a la posi-
bilidad de generar un dafo nervioso como complicacion después de un BNP. En la practica
clinica habitual se recomienda extremar los cuidados y aplicar los algoritmos de seguridad
para evitar o disminuir en lo posible la inyeccion intraneural inadvertida. La inyeccion intra-
neural inadvertida no se asocia inexorablemente a dano neural, como se ha visto en este

estudio de acuerdo con publicaciones previas.
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MEMORIA ECONOMICA

El desarrollo del presente estudio se inicid gracias a la utilizacion de los medios materiales y
humanos de los que se dispone en el Servicio de Anestesiologia y Reanimacién de la Xerencia de

Xestion Integrada de A Coruna.

Ni la investigadora principal y promotora del ensayo clinico, Dra. Paula Diéguez Garcia, ni los
investigadores colaboradores (Dr. Servando Lopez Alvarez y Dr. Rafael Blanco Davila), recibieron

retribuciéon econdmica por parte de la industria por la realizacion del presente estudio.

Por su parte, el Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia no recibio retribucion econémica

por parte de la industria.
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ANEXO 1: DICTAMEN FAVORABLE DEL COMITE ETICO DE INVESTIGACION DE
GALICIA PARA LA REALIZACION DEL ENSAYO CLiNICO
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Secrelaria Xeral T, 81 546425 Fax: 881 541804

DICTAMEN DEL COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLiNICA DE GALICIA

Paula M. Lopez Vazquez, Secretaria del Comité Etico de Investigacion Clinica de Galicia,

CERTIFICA:

Que este Comité, en calidad de CEIC de referencia, ha evaluado la siguiente modificacion
propuesta por el promotor:
versién modificacion: protocolo version 3 de 15 de noviembre de 2011 y HIP/CI version 3 de 15
de noviembre de 2011 (castellano y gallego)

relativa al ensayo clinico siguiente:
n® de EudraCT: 2011-002608-34
version del protocolo:
titulo: Distribucion circunferencial vs no circunferencial de Mepivacaina en nervio mediano y
cubital para cirugia del sindrome del tanel del carpo. Ensayo clinico aleatorizado, doble ciego
promotor: Paula Diéguez Garcia
codigo promotor: ArAl11.1
cédigo CEIC Galicia: 2011/234

Y, emite un DICTAMEN FAVORABLE a la modificacion mencionada del ensayo en los centros
aprobados.

[ Centros [ Investigadores Principales |
| C.H. Universitario de A Coruna | Paula Diéguez Garcia |

En Santiagd He Compostela, a 19 de diciembre de 2011
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ANEXO 2: HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE DEL ENSAYO CLiNICO

HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE

COMPARACION DE LA EFICACIA E INICIO DE ACCION DE LA DISTRIBUCION DE ANESTESICO LOCAL
CIRCUNFERENCIAL vs NO CIRCUNFERENCIAL EN NERVIO MEDIANO Y CUBITAL PARA CIRUGIA DE
SINDROME DEL TUNEL DE CARPO

Investigadora Principal-Promotora: Dra. Paula Diéguez Garcia
Servicio Anestesiologia del Complejo Hospitalario Universitario de A Coruiia (CHUAC)

Este documento tiene por objeto ofrecerle informacién sobre el estudio de investigacion en el que se le invita a
participar. Se esté realizando en el Hospital Abente y Lago (CHUAC) y fue aprobado por el Comité Etico de investigacion
clinica de Galicia.

Sidecide participar en este estudio, debe recibir informacién personalizada del investigador, leer antes este documento
y hacer todas las preguntas que necesite para comprender los detalles sobre el mismo. Si asi lo desea, puede llevar este
documento, consultarlo con otras personas, y tomar el tiempo necesario para decidir si participar o no.

La participacién en este estudio es completamente voluntaria. Ud. puede decidir no participar en este ensayo clinico.
Si acepta hacerlo puede cambiar de parecer retirando el consentimiento en cualquier momento sin obligacién de dar
explicaciones. Le aseguramos que esta decision no afectara a la relacién con su médico ni a la asistencia sanitaria que
Ud. tiene derecho.

El objetivo del estudio es evaluar la eficacia y rapidez en el inicio de accién de la distribucién de un anestésico local (AL)
alrededor de los nervios mediano y cubital para pacientes programados para cirugia reparadora del sindrome del tinel
del carpo. El ensayo clinico cuenta con dos grupos de estudio: grupo C: distribucion circunferencial del AL alrededor del

nervio, y grupo NC: distribucién no circunferencial del AL alrededor del nervio.

La realizacion de bloqueo nervioso guiado por ecografia es una practica habitual en anestesiologia, alcanzando una tasa
de éxito variable entre un 60 y 95% en diferentes estudios. La distribucién del AL no se habia estudiado para bloqueos
nerviosos periféricos hasta hace pocos afios, momento del auge de la ecografia. Asi, la distribucién circunferencial del
AL es recomendable para el éxito del bloqueo al inicio del desarrollo de estas técnicas, sin embargo gran parte de los
bloqueos donde la distribucion del AL no es circunferencial son exitosos por lo que en nuestra practica habitual se
realizan ambas técnicas.

El ensayo clinico incluye a todos los pacientes programados para cirugia del Sindrome del tinel del carpo, ASA I a lll
(clasificacion descrita por la “American Society of Anesthesiologists”, realizada por los anestesidlogos segun el estado
fisico del paciente previo a la cirugia, atribuyendo el grado | al paciente sano, el Il a paciente con una enfermedad
sistémica moderada, grado Il a pacientes con una enfermedad sistémica grave que limita su actividad pero que no le

incapacita). Se espera que participen 124 personas en este estudio.

Se anotaran algunos datos personales (edad, sexo, peso, talla y un nimero de teléfono para consultar a las 24 h. tras
la cirugia la evolucién del paciente) asi como se le evaluara la sensibilidad (mediante el tacto con un algodén frio) y la
fuerza (solicitando al paciente que mueva los dedos/mano) cada 5, 15, 30 minutos y en el postoperatorio inmediato al
llegar a la Unidad de Reanimacion postoperatoria. Se le realizara una llamada telefénica tras el alta a su domicilio para
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evaluar posibles efectos adversos. Su participacion estimada en el estudio serd aproximadamente de 24 h. desde el
inicio de la anestesia.

El investigador puede decidir finalizar su estudio antes de lo previsto o interrumpir su participacion por la apariciéon de
nueva informacion relevante, por motivos de seguridad, o por incumplimiento de los procedimientos del estudio.

No existen riesgos ni consecuencias importantes derivadas de la distribucién circunferencial o no circunferencial del
AL alrededor del nervio, salvo los atribuidos a la realizaciéon de un bloqueo nervioso periférico (BNP) en la practica
clinica habitual. Las complicaciones derivadas de un BNP se exponen expresamente en la informacion al paciente y
consentimiento de BNP administrado en la consulta anestésica preoperatoria en nuestro hospital a la acudié o acudira
previamente a la intervencién quirurgica. Los riesgos atribuidos a un BNP tienen una incidencia baja que oscila entre
un 0y 5%. En general las complicaciones pueden ser agrupadas en las siguientes categorias: neuropatia periférica,
infeccion, sangrado y toxicidad sistémica por anestésico local. El empleo de la ultrasonografia ha mejorado de manera
notable el éxito, inicio de accion y calidad de los BNP.

No se espera que Ud. obtenga beneficios directos por participar de este estudio. La investigacion pretende descubrir
aspectos desconocidos o poco claros sobre los bloqueos en el nervio mediano y cubital. En el futuro, es posible que estos
descubrimientos sean de utilidad para conocer mejor las técnicas anestésicas a emplear y quizas puedan beneficiar a

personas como Ud. pero no se prevén aplicaciones inmediatas de ellos.

Si Ud. lo desea, se le facilitara un resumen de los resultados del estudio. Citados resultados seran remitidos a revistas

cientificas para su difusion, pero no se tramitara ningtin dato que pueda llevar a la identificacion de los participantes.

Elinvestigador es responsable del manejo de los datos del estudio, conforme al Real Decreto 223/2004 y la Ley Orgénica
15/1999, de 13 de diciembre, sobre proteccion de datos de cardcter personal. Asimismo se dara cumplimiento a los
requerimientos de la ley 41/2002, de 14 de noviembre, basica reguladora de la autonomia del paciente y de derechos y

obligaciones en materia de informacién y documentacion clinica.

Los derechos de acceso, rectificacion, cancelacion y oposicion pueden ejercitarlos ante la Dra. Paula Diéguez
(Investigadora Principal-Promotora).

El investigador no recibira retribucion especifica por la dedicacion al estudio. Ud. no sera retribuido por participar.

Cualquier pregunta que desee plantear en relaciéon con el proyecto podra ser atendida por la Investigadora Principal-
Promotora: Dra. Paula Diéguez; Telf: 981178000 ext. 291459.

Muchas gracias por su colaboracion.
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

COMPARACION DE LA EFICACIA E INICIO DE ACCION DE LA DISTRIBUCION DE ANESTESICO LOCAL
CIRCUNFERENCIAL vs NO CIRCUNFERENCIAL EN NERVIO MEDIANO Y CUBITAL PARA CIRUGIA DE
SINDROME DEL TUNEL DE CARPO

Investigadora Principal-Promotora: Dra. Paula Diéguez Garcia
Servicio Anestesiologia del Complejo Hospitalario Universitario de A Coruiia (CHUAC)

YO, D DA, et e afecha

He leido la informacidn arriba mencionada que se me ha entregado, he podido conversar con
303 T y hacer todas las preguntas sobre el estudio
necesarias para comprender sus condiciones y considero que he recibido suficiente informacién sobre el estudio.

Comprendo que mi participacion es voluntaria, y puedo retirarme del estudio cuando quiera, sin tener que dar
explicaciones y sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

Accedo a que se utilicen mis datos en las condiciones mencionadas en la hoja de informacion al paciente.

Presto libremente mi consentimiento para participar en este estudio.

FIRMA DEL PACIENTE FIRMA DEL MEDICO
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ANEXO 3: AUTORIZACION PARA LA REALIZACION DEL ENSAYO CLINICO PORLA
AGENCIA ESPANOLA DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS SANITARIOS

(553210 A DEPARTAMENTO
1‘ %{-—& ?f;sél\fg:g POLITICA SOCIAL ® '}EE:?':':’:’E‘:::E gg Museglgcmos
LA
DESTINATARIO: D? Paula Diéguez Garcia
Complejo Hospitalario Universitario A Corufa
Xubias de Arriba 84
15006 La Coruiia
Espaia

REFERENCIA: MUH/CLIN
FECHA: 21/11/2011

ASUNTO: RESOLUCION DE AUTORIZACION DE ENSAYO CLINICO

Adjunto se remite la resolucién sobre el ensayo clinico titulado “Distribucién circunferencial
vs no circunferencial de Mepivacaina en nervio mediano y cubital para cirugia del
sindrome del tanel del carpo. Ensayo clinico aleatorizado, doble ciego (versién 3 de
15/11/2011)”, N° EudraCT “2011-002608-34".

El promotor o solicitante nombrado por éste debera remitir la informacién pertinente o solicitar
autorizacién a la AEMPS- segln proceda y de acuerdo con lo que establece el Real Decreto
223/2004, de las modificaciones relevantes a la documentacidén del ensayo, informes de
seguimiento, sospechas de reacciones adversas graves e inesperadas, finalizacién del ensayo
y demas circunstancias que establezca la legislacion vigente.

Deberan enviar al CEIC de Referencia la versién del protocolo autorizada por la AEMPS

MINISTERIO DE SANIDAD, POLiTicA

SOCIAL E IGUALDAD
Dgﬁ'clsmo AUXILIAR
EDICAMENTOS vy
SANITARIOS PRI

N. de Regi iy
. egistro: 41228/ Rg
Fecha: 01/12/2011 12:22:;.57“1

25

=l

AGENCIAE.

[CORREO ELECTRONICG) ©J CAMPEZO, 1
28022 MADRID
aecaem@aemps.es TEL: 918225174 /5215
FAX: 918225076
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ANEXO 4: CERTIFICADO DEL CONOCIMIENTO Y CONFORMIDAD DE LA DIREC-
CION DEL COMPLEXO HOSPITALARIO UNIVERSITARIO DE A CORUNA PARA LA
REALIZACION DEL ENSAYO CLIiNICO

Ml CONSELLERIA DE SANIDADE GALEGO

XUNTA DE GALICIA L\E::l SERVIZO
de SAUDE

CONFORMIDAD DE LA DIRECCION DEL CENTRO

D. José Manuel Vazquez Rodriguez, Director de Organizacion y Gestion Clinica del Complejo
Hospitalario Universitario A Corufia

CERTIFICA

Que conoce la propuesta realizada por la Promotora e Investigadora Principal Dha. Paula Diéguez
Garcia del Servicio de Anestesiologia, para que sea realizado en este Centro el ensayo clinico con
codigo de protocolo ArAL11.1, y version 3.0 de fecha 15 de Noviembre de 2011, titulado
“DISTRIBUCION CIRCUNFERENCIAL VS NO CIRCUNFERENCIAL DE MEPIVACAINA
EN NERVIO MEDIANO Y CUBITAL PARA CIRUGIA DEL SINDROME DEL TUNEL DEL
CARPO. ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO, DOBLE CIEGO” .

Que acepta la realizacién de dicho ensayo clinico en este Centro, el cual no comenzard a
ejecutarse hasta que se disponga de la correspondiente autorizacion de la Agencia Espafiola del
Medicamento y del Comité Etico de Investigacion Clinica de Galicia,

Lo que firma en A Corufia, a 28 de Noviembre de 2011

2

Fdo.: D. José Manuél Vazquez Rodriguez
Director de Organizacion y Gestion Clinica

Complexo Hospitalario Universitario
A Corufia
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ANEXO 5: FICHA TECNICA DE LA MEPIVACAINA

ANEXO0S

4.1

4.2

4.2.1.

MINISTERIO agencia espaficla de
DE SANIDAD, POLITICA SOCIAL m medicamentos y
E IGUALDAD @ productos sanitarios

NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Mepivacaina Inyectable Braun 1% Miniplasco

COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA
1 ml de solucién contiene:

Ingrediente activo

Mepivacaina clorhidrato 10,0 mg

FORMA FARMACEUTICA
Solucién inyectable

DATOS CLINICOS

INDICACIONES TERAPEUTICAS
Anestesia local en infiltracion
Bloqueo de nervios periféricos
Anestesia epidural y caudal
Bloqueo simpitico

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Plan de dosificacién y duracién del tratamiento recomendados

Se debe utilizar siempre la dosis mas pequeia requerida para producir la anestesia deseada. La
dosificacion debe ajustarse individualmente de acuerdo con la edad y peso del paciente asi como
a las particularidades de cada caso.

Las instrucciones de dosificacion que se relacionan a continuacién se refieren a la administracion
Gnica a adultos de 70 kg de peso. Es posible la administracién repetida o intermitente.

Dosis méxima recomendada para administracién Ginica:

Hasta 40 ml de Mepivacaina Inyectable Braun 1% o hasta 7 mg / kg / 1,5 horas, correspondientes
a 400 mg de mepivacaina clorhidrato. La dosis maxima diaria es de 1g. En nifios y pacientes
debilitados la dosis debe ser menor de 5-6 mg / kg.

Ejemplos de dosificacion por indicacion:

Anestesia por infiltracion hasta 40 ml
Amigdalectomia, por amigdala 5-10ml
Bloqueo digital 2-4ml
Bloqueo del plexo braquial hasta 40 ml
Bloqueo intercostal, por segmento 2-4ml
Bloqueo paravertebral, por segmento 5-10ml
Anestesia epidural 10 -30 ml
Bloqueo caudal 15-30ml
Bloqueo del ganglio estrellado 15-20ml
Bloqueo del nervio trigémino 2-5ml
Bloqueo del nervio pudendo, por lado 7-10ml
La dosis para la ia epidural depende de la edad; nifios y ancianos requieren una dosis

menor que los adultos. Para el uso en obstetricia las dosis deben reducirse un 30 % para tener en

'ORREQ ELECTRONICO
Sugerencias_fi@aemps.es. 28022 MADRID

C/ CAMPEZO, 1 -EDIFICIO 8
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4.2.2.

cuenta las caracteristicas anatomicas alteradas del espacio epidural y la mayor sensibilidad a los
anestésicos locales durante el embarazo,

Mepivacaina Inyectable Braun 1% puede administrarse de forma continua.

En anestesia epidural continua para la region lumbar, la dosis inicial de 10 - 30 ml de
Mepivacaina Inyectable Braun 1% es seguida por una dosis de mantenimiento de 5 - 10 ml a
intervalos de 30 - 60 minutos.

Forma de administracién

Mepivacaina Inyectable Braun 1% esta destinada a la administracion intracutdnea, subcuténea,
intramuscular, epidural, periarticular, intra-articular, perineural o periostial.

Antes de la inyeccion debe asegurarse que la aguja no estd situada intravasalmente. La inyeccion
debe efectuarse de forma lenta y fraccionada.

Normas basicas a seguir:

1. Elegir la menor dosificacion posible.

2. Utilizar una aguja de la dimension apropiada.

3. Inyectar lentamente con varias aspiraciones en dos planos (rotar la aguja 180°).

4. No inyectar en regiones infectadas.

5. Controlar la presion sanguinea.

6. Tener en cuenta la premedicacion. La premedicacion deberia incluir la administracion
profilactica de atropina y - en funcién de las cantidades convenientes de anestésico local a
inyectar - un barbitirico de accion corta.

7. Si es necesario, suspender la administracion de anticoagulantes antes de la administracion del
anestésico local.

8. Observar las contraindicaciones generales y especificas para los diversos métodos de anestesia
local o regional.

Nota

No dejar nunca agujas en recipientes abiertos.

Antes de administrar un anestésico local debe asegurarse que el equipo necesario para la
reanimacion, p.ej. fuente de oxigeno, material para mantener libre el tracto respiratorio y
medicacion de emergencia para el tratamiento de las reacciones toxicas, esta disponible de forma
inmediata.

Debe consultarse sobre la ejecucion de anestesia epidural y otros pr
local.

Zau

ientos de

Deben tomarse precauciones para evitar la inyeccion intravascular accidental. La aspiracion
cuidadosa y una dosis de prueba son esenciales. La dosis de prueba debe consistiren 3 - 5 ml de
anestésico local, preferiblemente junto con una cantidad adecuada de adrenalina, ya que la
inyeccién intravascular de adrenalina es ripidamente detectable por un incremento del ritmo
cardiaco.

Debe mantenerse el contacto verbal con el paciente y el ritmo cardiaco debe ser medido
repetidamente hasta 5 minutos después de la administracion de la dosis de prueba. Debe repetirse
la aspiracién antes de administrar la dosis principal. La dosis principal debe inyectarse lentamente

MINISTERIO DE SANIDAD,
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4.3.

4.4.

4.4.1.

44.2.

4.5.

4.6.

y, especialmente al incr la dosis, n constante con el paciente. La
administracion debe interrumpirse inmediatamente a los primeros sintomas de toxicidad.

CONTRAINDICACIONES

Mepivacaina Inyectable Braun 1% esta contraindicada en pacientes con hipersensibilidad
conocida a anestésicos locales de tipo amida y en pacientes con disfunciones severas de la
conduccion del impulso cardiaco, insuficiencia cardiaca descompensada y shock cardiogénico e
hipovolémico. Estd también contraindicada en pacientes con enfermedad nerviosa degenerativa
activa y en pacientes con defectos de la coagulacion.

El anestésico local no debe ser inyectado en regiones infectadas.

Se deben tener en cuenta las contraindicaciones generales y especificas para los distintos métodos
de anestesia local y regional.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO
Advertencias especiales

Puede aparecer hipotension arterial repentina como complicacién de la anestesia epidural con
mepivacaina, particularmente en ancianos.

Pueden aparecer diversos sintomas neurologicos y cardiovasculares (ver seccién 4.8) como signos
de toxicidad sistémica como resultado de sobredosificacin, administracién intravascular
accidental o estados de absorcion acelerada de mepivacaina. Pueden producirse reacciones
cardiovasculares severas e incluso parada cardiaca sin previos sintomas de aviso.

Precauciones especiales de empleo

Mepivacaina Inyectable Braun 1% debe utilizarse con precaucion en pacientes con enfermedades
hepaticas o insuficiencia renal.

INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE
INTERACCION.

La administracion de anestésicos locales junto con vasoconstrictores prolonga el efecto y reduce
la concentracién plasmatica del anestésico local.

La administracion de heparina, antiinflamatorios no esteroideos (AINES) y substitutos del
plasma, en particular dextranos, puede incrementar la tendencia a la hemorragia por inyeccién de
anestésicos locales.

Debe evitarse la puncién vascular directa en pacientes bajo terapia de anticoagulacién y el estado
de coagulacion debe controlarse en pacientes con riesgo de hemorragia, en particular si el
procedimiento anestésico regional se realiza en la proximidad de la médula espinal. Se requiere
cuidadosa monitorizacion del estado de coagulacion en pacientes a los que se administra heparina
de bajo peso molecular y sometidos a anestesia regional cerca de la médula espinal.

Asimismo, puede ser necesario el control del estado de coagulacién en pacientes tras medicacién
multiple con AINES.

EMBARAZO Y LACTANCIA

MINISTERIO DE SANIDAD,

POLITICA SOCIAL
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En un estudio se observé un pequeiio incremento en las anomalias congénitas en madres tratadas
con mepivacaina durante los primeros cuatro meses del embarazo. Sin embargo, la frecuencia no
fue mayor que en el grupo control que habia sido tratado varias veces durante todo el embarazo.

Durante las primeras etapas del embarazo Mepivacaina Inyectable Braun 1% solo deberia ser
administrada tras una estricta consideracion de las indicaciones.

Para ¢l uso en obstetricia las dosis deben reducirse un 30 % para tener en cuenta las
caracteristicas anatomicas alteradas del espacio epidural y la mayor sensibilidad a los efectos
toxicos y terapéuticos de los anestésicos locales durante el embarazo. La enestesia epidural esta
contraindicada en obstetricia en caso de hemorragia masiva (implantacion profunda o separacion
prematura de la placenta).

No existen datos sobre el paso de la mepivacaina a la leche materna.

Existen informes de depresion fetal, sintomas de intoxicacion fetal, tono muscular reducido y
reduccion de la fuerza muscular durante las primeras ocho horas tras la administracion de
mepivacaina durante el parto (anestesia epidural).

Se han observado casos de muerte intrauterina en asociacion con la administracion de
mepivacaina para bloqueo paracervical.

MINISTERIO DE SANIDAD.
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4.7. EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD DE CONDUCIR Y UTILIZAR MAQUINARIA
Cuando se administra este medicamento el médico debe decidir en cada caso particular si el

paciente puede conducir un vehiculo, utilizar maquinaria o desarrollar actividades que requieran
completa capacidad de reacci6n.

REACCIONES ADVERSAS

Los posibles efectos secundarios tras la administracién de mepivacaina son esencialmente los
mismos que los producidos por otros anestésicos locales de tipo amida.

Muy raramente pueden producirse reacciones alérgicas a anestésicos locales de tipo amida.

Son esperables reacciones sistémicas toxicas leves a concentraciones plasmaticas superiores a 5 -
6 mg/l , mientras que la concentracion umbral para las convulsiones es mayor de 10 mg/l. Dichas
concentraciones plasmaticas pueden aparecer con dosis excesivas ( concentracién demasiado
elevada o volumen demasiado grande), tras inyeccién intravascular inadvertida, o tras la
administracion de dosis estandar a pacientes en situacion general deteriorada o con enfermedad
hepitica o renal.

La intoxicacién afecta tanto al sistema nervioso central (SNC) como al sistema cardiovascular
(SCV). Pueden distinguirse dos fases: la intoxicacion leve a moderadamente severa se caracteriza
por estimulacién, mientras que la intoxicacion severa se caracteriza por sedacion y pardlisis. Los
sintomas son:

Grado de importancia
de las intoxicaciones : SNC scv

Sintomas de la fase de estimulacién

Intoxicacion leve hormigueo en los labios, palpitaciones,
parestesia de la lengua, hipertension,
entumecimiento de la boca, taquicardia
tinnitus, taquipnea

sabor metalico,
ansiedad, desasosiego,
temblores, espasmos musculares,

vomitos
Intoxicacién moderadamente grave alteraciones del habla, taquicardia
estupefaccion, insomnio, arritmia
temblores, movimientos coreiformes,  palidez
convulsiones tonico-clénicas, cianosis
midriasis,
nauseas, vomitos
taquipnea
Grado de importancia
de las intoxicaciones : SNC scv
MINISTERIO DE SANIDAD,
POLITICA SOCIAL
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5.1.

5.2.

5i3%

53.1.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
PROPIEDADES FARMACODINAMICAS

La mepivacaina es un anestésico local de tipo amida relativamente no-lipofilico con un pKa de
7,7. La mepivacaina inhibe la funcién de todos los tipos de fibras nerviosas ( sensoriales,
motoras, del sistema nervioso auténomo). Como los anestésicos locales en general, la
mepivacaina reduce la permeabilidad de la membrana y la entrada rapida de sodio, inhibiendo por
lo tanto la generacion y conduccion de impulsos nerviosos. Dicha accion reduce de forma dosis-
dependiente la excitabilidad nerviosa (umbral eléctrico incrementado) dando lugar a una
propagacion insuficiente del impulso v el consiguiente bloqueo de la conduccion. El orden de
pérdida de la funcion nerviosa es : dolor, temperatura, presion, propiocepcion y tono muscular
esquelético.

La mepivacaina tiene un rapido inicio de accién, con un periodo de latencia de 2 - 4 minutos
(anestesia epidural 10 - 15 minutos) y una duracion intermedia (1- 4 horas). El uso de
concentraciones més altas incrementa la velocidad de difusion y, por lo tanto, acelera el inicio de
la anestesia.

El efecto es dependiente del pH de la preparacion y del pH de los tejidos circundantes. El efecto
anestésico local se reduce en el tejido inflamado debido al bajo valor del pH en dichas regiones.

El efecto puede prolongarse mediante el uso de un vasoconstrictor. La vasoconstriccion determina
que la mepivacaina pasa al espacio intravascular mas lentamente y, en consecuencia, permanece
en el lugar de accion durante mas tiempo y con concentraciones mas elevadas.

PROPIEDADES FARMACOCINETICAS

La absorcion desde los tejidos depende de la liposolubilidad, de las propiedades vasodilatadoras
del anestésico local y de la vascularizacion del tejido en el que es inyectado.

En la anestesia epidural la mepivacaina es rapidamente capturada por la circulacion sistémica. La
vida media plasmética de la mepivacaina es 1,9 horas y el aclaramiento plasmatico total 0,78
I/min.

La unién a proteinas plasméaticas de la mepivacaina es del 70 - 80 %.

La mepivacaina es metabolizada extensivamente en el higado, predominantemente por oxidacién,
N-desmetilacion, hidroxilacién y conjugacion. Solo una pequena fraccion de la dosis de
mepivacaina administrada es excretada como tal en la orina.

La mepivacaina atraviesa la barrera placentaria por simple difusién. La relacion de
concentraciones plasmaticas fetal : maternal es 0,4-0,8.

La biodisponibilidad de la mepivacaina en el lugar de accién es del 100%.

DATOS PRECLINICOS SOBRE SEGURIDAD

Toxicidad aguda
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LaDLs, intravenosa en raton es aproximadamente de 30 - 40 mg / kg; el valor para la via
subcuténea es aproximadamente 200 - 300 mg / kg.

En conejos los valores correspondientes estan entre 20 - 30 mg/kg (inyeccion i.v.) y 100 - 140
(inyeccién s.c.) y en cobayas entre 20 - 25 mg / kg y 90 - 180 mg / kg respectivamente.

Las manifestaciones de toxicidad aguda aparecen principalmente en forma de sintomas atribuibles
a las propiedades farmacolégicas de la mepivacaina , es decir, efectos adversos sobre los sistemas
cardiovascular y nervioso central.

5.3.2 Toxicidad de dosis repetidas
Las investigaciones en conejos y ratas han demostrado degeneracion local de las fibras
musculares tras la inyeccion intramuscular de soluciones de mepivacaina al 2- 3%. No obstante,
la funcién nerviosa y la normalidad histologica se recuperan tras la administracién Gnica; tras
varias inyecciones se ha observado que las fibras musculares regeneradas estan acompafadas de
estructuras de tejido conjuntivo. No se han detectado anormalidades bioquimicas, hematologicas
o morfologicas al final del periodo de tratamiento.
No se dispone de resultados de investigaciones sobre la toxicidad cronica.

5.3.3. Carcinogenicidad

No se han llevado a cabo estudios del potencial carcinogénico de la mepivacaina.

5.3.4. Mutagenicidad
No se dispone de resultados de estudios de mutagenicidad.
5.3.5. Toxicidad sobre la reproduccion

Se ha probado que la mepivacaina causa dafios de parciales a graves en la espermatogénesis en
ratas a dosis de 30 - 175 mg/kg por via intraperitoneal.

Cuando se administra a ratas prefiadas en dosis altas (6mg/kg) el dia 11 de gestacion, la
mepivacaina provoca alteraciones de la conducta en la descendencia. La significacion de este
hallazgo para la seguridad del uso de la mepivacaina en humanos permanece dudosa.

6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1.  RELACION DE EXCIPIENTES

Cloruro sédico, hidréxido sodico (ajuste de pH) y agua para inyectables.

6.2. INCOMPATIBILIDADES

No procede
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ANEXO 6

CUADERNO DE RECOGIDA DE DATOS

Paciente n°: Fecha:

Edad: Sexo: Peso:

Talla:

ASA:

MEDIANO

CUBITAL

Blogueo sensitivo 5 min

Bloqueo sensitivo 15 min

Bloqueo sensitivo 30 min

Bloqueo sensitivo en URPA

Bloqueo motor 5 min

Bloqueo motor 15 min

Blogueo motor 30 min

Blogueo motor en URPA

Didmetro dnt-post pre/postpuncién (cm)
Didmetro lt-lat pre/ ion (cm

Lado:

Drcho/lzgdo

BLOQUEO SENSITIVO

0: Anestesia

1: Hipoestesia

2: Sensacion normal

BLOQUEO MOTOR

0: No bloqueo motor

1: Respuesta disminuida contra resistencia

2:Blogueo motor completo

COMPLICACIONES DURANTE LA TECNICA (intraneural, hematoma, toxicidad, puncién hemdtica, dolor en inyeccién, etc.)

EFECTOS ADVERSOS POSTOPERATORIO (NVPO, cefalea, dolor, retencion urinaria, reingreso, etc.)

Exclusién del paciente: Motivo:

ArAlL11.1-V2: 19-07-2011

N2 EudraCT: 2011-002608-34
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FIRMA Y VERIFICACION DE LOS DATOS RECOGIDOS EN EL CUADERNO

DE RECOGIDA DE DATOS

Paciente N°: GRUPO: C|NC

DECLARACION DEL INVESTIGADOR PRINCIPAL

He revisado todos los datos contenidos en este Cuaderno de Recogida de Datos y verificado que los mismos concuerdan con las observaciones y
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La presente tesis doctoral ha contribuido a la publicacién de los siguientes articulos que se

adjuntan a continuacion:

ARTICULO 1
Torre PA, Jones JW Jr, Alvarez SL, Garcia PD, Miguel FIG, Rubio EMM, et al.
Axillary local anesthetic spread after the thoracic interfacial ultrasound block - a cadaveric and radio-

logical evaluation. Rev Bras Anestesiol 2017; 67(6): 555-564.
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KEYWORDS Abstract

Anesthesia, Background: Oral opioid analgesics have been used for management of peri- and postoperative
conduction; analgesia in patients undergoing axillary dissection. The axillary region is a difficult zone to block
Axilla; and does not have a specific regional anesthesia technique published that offers its adequate
Intercostal muscles; blockade.

Brachial plexus block; Methods: After institutional review board approval, anatomic and radiological studies were
Intercostal nerves; conducted to determine the deposition and spread of methylene blue and local anesthetic
Lymph node excision; injected respectively into the axilla via the thoracic inter-fascial plane. Magnetic Resonance
Ultrasonography Imaging studies were then conducted in 15 of 34 patients scheduled for unilateral breast surgery

that entailed any of the following: axillary clearance, sentinel node biopsy, axillary node biopsy,
or supernumerary breasts, to ascertain the deposition and time course of spread of solution
within the thoracic interfascial plane in vivo.

* Corresponding author.
E-mail: mfajardoperez@yahoo.es (M.F. Pérez).

http://dx.doi.org/10.1016/j.bjane.2015.04.007
0104-0014/© 2016 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Published by Elsevier Editora Ltda. This is an open access article under the CC
BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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PALAVRAS-CHAVE
Anestesia por
conducao;

Axila;

Musculos intercostais;
Bloqueio do plexo
braquial;

Nervos intercostais;
Excisao de linfonodo;
Ultrassonografia

Introduction

Results: Radiological and cadaveric studies showed that the injection of local anesthetic and
methylene blue via the thoracic inter-fascial plane, using ultrasound guide technique, results
in reliable deposition into the axilla. In patients, the injection of the local anesthetic produced
a reliable axillary sensory block. This finding was supported by Magnetic Resonance Imaging
studies that showed hyper-intense signals in the axillary region.

Conclusions: These findings define the anatomic characteristics of the thoracic interfascial
plane nerve block in the axillary region, and underline the clinical potential of this novel nerve
block.

© 2016 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Published by Elsevier Editora Ltda. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

Dispersdo axilar de anestésico local apds bloqueio interfascial toracico guiado
por ultrassom - estudo radiolégico e em cadaver

Resumo

Justificativa: Os analgésicos orais a base de opioides tém sido usados para o manejo da analgesia
nos periodos peri e pos-operatorio de pacientes submetidos a linfadenectomia axilar. A regiao
axilar € uma zona dificil de bloquear e nao ha registro de uma técnica de anestesia regional
especifica que ofereca o seu bloqueio adequado.

Métodos: Apos a aprovacdo do Conselho de Etica institucional, estudos anatdmicos e radi-
ologicos foram realizados para determinar a deposicao e disseminacao de azul de metileno e
anestésico local, respectivamente injetados na axila via plano interfascial toracico. Exames de
ressonancia magnética foram entao realizados em 15 de 34 pacientes programados para cirurgia
de mama unilateral envolvendo qualquer um dos seguintes procedimentos: esvaziamento axi-
lar, bidpsia de linfonodo sentinela, biopsia de linfonodo axilar, ou mamas supranumerarias, para
verificar a deposicao e tempo de propagacao da solucao dentro do plano interfascial toracico
in vivo.

Resultados: Estudos radioldgicos e em cadaveres mostraram que a injecao de anestésico local e
azul de metileno via plano interfascial toracico usando a técnica guiada por ultrassom resulta em
deposicao confiavel na axila. Nos pacientes, a injecao de anestésico local produziu um bloqueio
sensitivo axilar confiavel. Esse achado foi corroborado por estudos de ressonancia magnética
que mostraram sinais hiperintensos na regido axilar.

Conclusoes: Esses achados definem as caracteristicas anatémicas do bloqueio da regido axilar
e destacam o potencial clinico desses novos bloqueios.

© 2016 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este & um
artigo Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

In the present report, we will discuss three thoracic
interfascial ultrasound-guided approaches.’'* These tech-

Patients who undergo axillary surgery suffer variable post-
operative discomfort and pain." Until today, there has been
no ultrasound-guided regional anesthesia technique that
provides adequate blockade of the axillary compartment.
Thoracic paravertebral block (TPVB) is the main regional
anesthetic technique used in breast surgery,?> but it does
not provide complete analgesia to the anterior and lat-
eral chest wall due to innervations from the supraclavicular
nerves (C4-C5), the lateral pectoral nerve [LPn] (C5-C6),
medial pectoral nerve [MPn] (C8-T1) and medial brachio-
cutaneous nerve [MBCn] (C8-T1).# The chronic pain that
occurs after axillary dissection (AD), often results from inad-
equate treatment of acute postoperative pain.”~’

As described by Moore and Dalley,? the axilla has 4 walls,
3 of which are muscular Fig. 1. The cutaneous sensory inner-
vation of the axilla is supplied by the intercostobrachial
nerves (ICBn) and medial brachio-cutaneous nerve (MBCn).

niques have been recently described, with encouraging
effects on blockade of the neural afferents of the chest
wall, in spite of the few samples reported.®'" However,
the detailed anatomic characteristics and the spread of LA
in these interfascial ultrasound-guided blocks have not yet
been determined. We hypothesize that LA injection into
the interfascial plane of the antero-lateral chest wall will
produce enough spread into the axillary fascia, due the
inter-fascial connection of the muscles that form the axil-
lary wall. This may help in reducing acute postoperative pain
in patients undergoing axillary dissection and may become
an alternative to other techniques used to provide anal-
gesia after breast surgery. We consider these inter-fascial
blocks easy techniques: they are superficial blocks and the
echo-anatomy is simple to understand.®-""13-17

The Pec’s block,'* appears to be particularly useful
for patients who have breast expanders placed during
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Figure 1

The boundaries of the axilla. PMM, Pectoralis major muscle; pmm, pectoralis minor muscle; SAM, serratus anterior

muscle; LD, latissimus dorsi; BB, biceps brachii muscle; H, Humerus.

reconstructive breast cancer surgery or subpectoral
prostheses.?

The Serratus-Intercostal Fascial Block (SIFB) anterior
approach,® involves injecting the LA between the Serratus
Anterior muscle and the External Intercostal muscle. The
efficacy of the SIFB technique has been reported by findings
described in two observational studies in patient under no
reconstructive breast surgery.'"'>

We conducted a cadaveric dissection and radiological
study, with the goal of characterizing the SIFB injection,
as well as evaluating the spread of local anesthetic agents
injected via this interfascial plane.

Methods

Thirty four consecutive patients, scheduled for axillary
surgery, were recruited to take part in the radiological
study, 33 females and 1 male. The age range was 18-80
years of age. Institutional review board approval and written
consents were obtained before conducting the ultrasound
thoracic interfascial blocks and MRI studies in 5 of 34
patients. The time period was September 2013 through May
2014.

The inclusion criteria were: patients scheduled for axil-
lary clearance, sentinel node biopsy, axillary node biopsy,
axillary supernumerary breasts or melanoma excisions.

Exclusion criteria included patients unable or unwilling to
cooperate in this study, known allergy to LA and/or to opi-
oids, bleeding disorders, on anticoagulants, significant liver
or renal disease, diabetes, history of drug or alcohol abuse,
pain patients receiving chronic analgesics or corticosteroids.

Intravenous (V) access was established, routine monitor-
ing (EKG, non-invasive blood pressure, oxygen saturation)
was used. All patients were given midazolam 1-2mg IV
before the block. The patients received a preoperative,

ipsilateral SIFB, anterior approach single-injection referred
to as the thoracic interfascial ultrasound block (Fig. 2).

The ultrasound blocks were performed in the Radiol-
ogy Department, before surgery using a Locoplex (Vygon;
Ecouen, France) block needle (17 degree, 25 gauge, 100 mm)
and a Mindray M7 (Mindray Medical; Madrid, Spain) ultra-
sound machine with a high-frequency probe (6-13 MHz). The
total amount of local anesthetic was injected under real-
time ultrasound visualization.

Decreased temperature sensation in the T1-T3 der-
matomes was determined as an indication of successful
block of the axilla. An unbiased observer evaluated the
extent of blockade. The fine and gross touch were evaluated
by using a cotton wool and pin prick, respectively.

The patients were then transferred to the operating room
and general anesthesia was induced with target injection
control (TCI) of Propofol and Remifentanyl (depending on
the patient’s age and physical condition). Laryngeal mask
airways appropriate for weight were inserted.

Controlled ventilation was maintained aiming at an end-
tidal CO, pressure between 35-40mm/Hg. The patient’s
vital signs remained within 20% of baseline values through-
out the operation. Anesthesia was maintained with Propofol
and Remifentanyl TCl and an oxygen/air mix with a frac-
tion of inspired oxygen (FiO,) of 40%. Bispectral Index
values were maintained between 40 and 60. Remifentanyl
5-10 mcg/kg bolus doses were given whenever mean arterial
blood pressure or heart rate exceeded 20% of preoperative
baseline values. All patients were treated with Ondansetron
4mg IV, 30 min before the end of the procedure, to prevent
PONV.

After emerging from anesthesia, the patients were trans-
ferred to the post anesthesia care unit (PACU) for a 24h
observation period. Analgesia was provided with patient-
controlled analgesia (PCA) with Morphine 1 mg/mL, set at
boluses of 1 mg with a lockout period of 10 min. Maximum
Morphine consumption at 4h was set at 24 mg. In addition,
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Figure 2

|y

Ultrasound-Guided Anterior-Approach SIFP Block prior to undergoing tumorectomy in the outer quadrant and sentinel

node biopsy. (A) Image shows probe placement and needle insertion. (B) Ultrasound image of the anterior thoracic wall shows the
pectoralis major muscle (PMM), pectoralis minor muscle (pmm), serratus anterior muscle (SAM), clavipectoral fascia (CPF), pectoral
fascia (PF) and the ribs (r). (C, D) Shows the area of sensory loss in the anterior lateral chest wall 10 min following the injection of

local anesthetic between the SAM and external intercostal muscle.

the patients were given IV Acetaminophen 1g and Keto-
prophen 25 mg every 8 h. Nausea lasting more than 10 min or
vomiting was treated with 4 mg Ondansetron. Morphine con-
sumption, as well as administration of antiemetic medica-
tion and incidence of adverse effects (nausea, vomiting, pru-
ritus, sedation, headache, and hypotension) was recorded.

Postoperative analgesia data was collected using a visual
analog scale (VAS), as well as during painful restricted move-
ment of the shoulder, Fig. 3 classified into three grades
(restricted, fair, and free) every 4 h starting from the arrival
of the patient at PACU, and lasting throughout the 24 h study
period. Initial pain assessment in the PACU by visual ana-
log scale (VAS; 0=no pain, 10=worst pain imaginable) was
zero. Data was collected by an unbiased observer who was
not otherwise involved in the study. Patients were monitored
throughout their hospital stay for complications related to
SIFB (pneumothorax, external mammary artery lesion), and
for signs of LA toxicity as well pain in the site of injec-
tion. After 24 h of post-operative period and free of surgical
or anesthetic complications, the patients were discharged
home. Patients were given oral Acetaminophen 1 g plus Keto-
prophen 25 mg every 8 h, and Tramadol 50 mg every 4 h to use
at home.

After receiving approval from the local ethics committee
and written consent from the cadavers’ families, as part
of a donation program from the ‘‘Universidad Autonoma de

30

25

20

Pacients (n)
o

Recovery 12 hours 24 hours

mo w1 2 m3

Figure 3  VAS score (0-3) during arm abduction for the com-
posite of 34 patients receiving SIFB anterior approach nerve
block after axillary surgery throughout their hospitalization.
Most patients rated pain level of 0-1 even during arm abduction.
No patient rated pain >3.

Discharge
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Figure 4  Anatomic dissection of the anterolateral chest wall.
Following injection of methylene blue, the dye penetrated into
the axilla. (A) Injection between the serratus anterior muscle
(SA) and external intercostal muscle (anterior-approach SIFP).
Pectoralis major muscle (PM), pectoralis minor muscle (pm),
ordinal numbers corresponding the consecutives ribs.

Madrid’’, the nine cadavers were embalmed according to
classical technique and were maintained at room temper-
ature for 24h prior to the injections and dissections. The
cadavers were placed in the supine position, with the arm
in abduction, to perform the SIFB anterior-approach. Twenty
mL of methylene blue (0.2% diluted in distillate water)
were injected, using a block needle (17 degree, 25 gauge,
100mm) and ultrasound machine with a high-frequency
probe. The total amount of contrast dye was injected under
real-time ultrasound visualization. All needle placements
were made by the same investigator, proficient and experi-
enced in performing the thoracic ultrasound-guided regional
anesthesia. Assistance was provided for injection of the solu-
tion. The axillary spread of the dye (macroscopic view) was
evaluated, and dissection was performed by 2 investigators,
with experience in cadaveric dissection, between 15 and
30min after dye injection (Fig. 4).

Anesthetic regional ultrasound-guided
techniques

Serratus-Intercostal Fascial Ultrasound-Guided
Block (SIFB), anterior approach

With the patient in the supine position, a linear probe is
positioned below the external third of the clavicle (Fig. 2)

to identify, in the surface plane, the pectoralis muscles,
the toracho-achromial artery and the cephalic vein that lie
between them. In the deep plane, the SAM is identified,
resting on the ribs. The needle is then introduced in-plane
from medial to lateral, and its tip is placed between the
SAM and the External Intercostal muscle at level of sec-
ond rib. Twenty mL of Levobupivacaine 0.25% + Epinephrine
1:200,000 were injected under direct ultrasound visualiza-
tion in real time, fragmenting the total volume, aspirating
every 3mL to reduce the risk of intravascular injection
and minimizing the patient discomfort on hydrodissection
(Fig. 2A).

Study 1: determination of injectate spread during
SIFB using MRI

The aim of this study was to determine the axillary spread
of the injectate within the SIFB anterior approach. Our
image study consisted of a MRI done immediately after
LA injection. Our radiologist used MRl sequences to show
T2-weighed, fat-suppressed images, making axial and coro-
nal thoracic sections from the supraclavicular regions to the
inframammary crease. The same radiologist, proficient in
thoracic MRI, analyzed the images and issued a report of
the spread of the LA injectate in the interfascial thoracic
planes (Fig. 5A and B).

Study 2: Validation of Ultrasound-Guided SIFB in a
cadaver model

The aim of this study was to validate the described
ultrasound-guided regional technique, by demonstrating
that they resulted in the deposition of dye within the lat-
eral thoracic interfascial planes reaching the axilla. An
ultrasound-guided SIFB anterior approach was performed on
nine embalmed cadavers (Fig. 4).

Results

Patient data and the type of surgery are showed in Table 1.
We demonstrate that LA reaches the axilla if injected into
the interfascial planes of the medial axillary wall. In our
opinion, the radiological findings support the correlation
between MRI images and territories blocked. Thirty two
patients of the SIFB groups reported a VAS=0 at rest. Pain
with arm abduction was also very low during hospitaliza-
tion (Fig. 3). No patient from this groups needed a rescue
Remifentanyl bolus in the intraoperative period or Morphine
in PACU. 32/34 patients classified the anesthesia technique
used as excellent and 2/34 as good.

Study 1: Validation of Ultrasound-Guided SIFB
techniques using MRI

In five patients our study, the imaging studies (T2 weighed,
fat-subtraction, axial and coronal views) clearly showed the
presence of a hyperintense signal (corresponding with the
LA) between the interfascial planes in the anterior and lat-
eral chest wall. The LA was noted to spread into the axilla,
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Figure 5

(A) MRI T2 - weighed fat-substraction sequence: axial and sagittal sections through the chest wall immediately after

injection of local anesthetic. (A, B) Axial and sagittal views show spread of the local anesthetic between the anterior serratus
muscle and external intercostal muscle after an anterior-approach SIFP. (C) Diagram shows dotted line needle direction and local
anesthetic spread (purple). (D) Sagital view of the chest wall (T3) show the local anesthetic between serratus anterior muscle (SAM)
and external intercostal muscle (EIM), subclaviam muscle (SCM), pectoral fascia (PF), thoracic external fascia (ETF), pectoral minor

muscle (pmm), arteria, vein and intercostal nerve (A, V, N).

Table 1  Patients characteristic (n=34).

Parient characteristics (n=34)

Female/male 33/1
Age 46 (22-68)
BMI 24 (18-35)
ASA /117111 2/30/2
Surgical procedure
Axillary biposy 4
Reintervention of axillary lymph none 2
cleareance
Melanoma 1
Lumpectomy with centinele node 23
Mastectomy with axillary cleareance 4

Data are present as absolute number or medians with 25th to
75th interquartile range ASA indicates American Society of Anes-
thesiologist. BMI, body mass index.

covering the intercostobrachial nerve territories, and the
Medial Brachio-Cutaneous nerve (MBCn) in 34/34 patients.
In patients who received the SIFB-anterior approach, the
LA spread into the interfascial plane of the lateral chest
wall reaching the axilla. The patients were monitored during
the performance of these bocks and for 24 h after for signs
of local anesthetic toxicity. We used Eco-Doppler images
in real time to avoid intravascular injection. There were

no recognized symptoms and signs of this complication on
any patient. We did not observe Long Thoracic nerve (LTn)
palsy in any of the patients. Brachial plexus motor deficit
was not seen in any patient. The MBCn and the Intercos-
tobrachial nerve territories were blocked in all patients,
reaching the upper third of the medial arm. All patients
referred discomfort after needle to bone contact and when
the LA hydrodissection started.

Study 2: Validation of Ultrasound-Guided SIFB
techniques in a cadaver

Anatomic dissection of the 9 embalmed cadavers (as
described above) showed the spread of dye into the serratus
intercostal fascial plane, reaching the axilla (Fig. 4).

In the SIFB anterior approach, the methylene blue was
found into the axilla in all cadavers. The ICBn, MCBn and
the intercostal territories from T1 to T3 were stained. We
also observed the contrast reaching the posterior axillary
line.

Discussion

This radiological and cadaveric study evaluated and
demonstrated the feasibility of using ultrasound-guided
approaches to block the axillary region, through the inter-
fascial planes between the muscles of the medial axillary
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wall. Our findings show that the SIFB anterior approach
injections provide a potential space into which LA can be
deposited to achieve sensory blockade of the IBCn and
MBCn. These studies also indicate that it is possible to inject
LA into the SIFP in vivo using ultrasound-guided techniques.
These findings show that the medial chest wall offers an easy
means to reach the axillary region due the communication
or permeability of the thoracic interfascial planes.

The axillary compartment is a difficult region to block.
Despite the thoracic para-vertebral block (TPVB) being
the gold standard technique for breast surgery, we have
been using these new interfascial thoracic ultrasound-
guide blocks. We described here to achieve analgesia after
breast and axillary surgery with good results.”'" -7 Pre-
incisional LA infiltration reduces pain during the initial
hours after breast and axilla operations, and therefore this
has become a standard procedure in our unit.>® Camp-
bell et al. in their study concluded the LA infiltration
during breast surgery has a marked opioid sparing effect,
with significant patient benefits, reducing nursing work-
load and drug costs." Sidiropoulou et al.?® in their study,
evaluated the analgesic efficacy and morphine consump-
tion of the two techniques after mastectomy, concluding
that the continuous wound infiltration of local anesthetics
is an effective alternative to paravertebral analgesia after
mastectomy with axillary dissection. These new thoracic
ultrasound guide interfascial blocks may have some simi-
lar aspects to local wound infiltration, but they use less
LA, and a catheter can also be placed before the surgery
without causing interference with the surgical field and
thus reducing postoperative pain for an extended period of
time. "¢

Oral opioid analgesics have traditionally been used to
provide peri- and postoperative analgesia in patients who
undergo axillary dissection. Previous studies evaluated the
effects of peri- and postoperative administration of LA.
The results obtained by Rawlani?' in his double-blind, ran-
domized, prospective study, supports the efficacy of a
postoperative local anesthetic pain pump in reducing pain,
narcotic use, and postoperative nausea and vomiting in
women undergoing breast reduction. Scott?> compared the
efficacy of continuous axillary administration of bupiva-
caine versus standard surgical treatment or placebo in
patients undergoing axillary lymph node dissection. The
patients treated with a continuous infusion of bupivacaine
experienced significantly lower pain scores. The postopera-
tive opioid analgesic requirements also were significantly
decreased in the bupivacaine group. The use of continu-
ous administration of bupivicaine after axillary lymph node
dissection significantly decreases pain and opioid analgesic
requirements, with concomitant decreases in nausea and
sedation. This study provides encouraging evidence of the
therapeutic benefits of continuous infusion of local anes-
thesia and may represent a valuable adjunct for surgical
patients who require axillary lymph node dissection (ALND),
including those with breast cancer and melanoma. Strazisar®
observed that wound infusion in the LA group (vs. the
standard opioid-based analgesia group) resulted in a greater
reduction of acute pain and enabled reduced opioid con-
sumption; they also noted a trend toward reduction of
chronic pain in the LA group. Fajardo et al.'® published
the interpectoral fascia infusion of Levobupivacaine 0.125%

(5mL.h~") in patients undergoing mastectomy and axil-
lary clearance and found good analgesia and less opioid
consumption. Diéguez et al."" in January 2013, published
(article in Spanish) the LA infiltration on the mid-axillary
line in a patient for breast surgery. Diéguez'" in her study
demonstrated the effectiveness of the ultrasound-guided
injection of LA between serratus anterior muscle (SAM) and
external intercostal muscle (EIM) named BRILMA (in Span-
ish: intercostal branch nerves in the midaxillary line block)
in an observational study in 30 patients scheduled for non-
reconstructive breast and axilla dissection. Diéguez'' found
that injecting 15mL Levobupivacaine 0.25% (3 mL in each
intercostal space) provides adequate intraoperative and
post operatory analgesia. Blanco et al., in 20137 performed
the Serratus block at 2 different levels in four healthy volun-
teers’. The first was superficial to the SAM, similar to Pec’s
block I1,"" technique published in 2012. This approach aims
to block at least the pectoral nerves, the intercostobrachial
and the intercostals branches.

On September 2012, Fajardo published a descriptive,
observational study in 44 women scheduled for breast
surgery,’> on which he combined the block of the lateral
and anterior cutaneous branches of the intercostal nerves.
The objective of this study was to evaluate extension of
LA through MRI, after the ultrasound-guided injection of
LA between SAM and EIM. It was observed that, in most
patients, the LA spread to the axila and under the lateral and
posterior chest wall, between T2 and T7 dermatomes, result
comparable with Blanco et al.”* We believe that LA injection
between the SAM and EIM is more advantageous than injec-
tions superficial to the SAM because it may avoid transitory
palsy of the LTN and likely achieve more distal dermatomal
spread. The LA injection between the Pectoral Minor Muscle
(pmm) and SAM (Pec’s block Il) has a good spread too, but
the spread beyond T3 is erratic because the axillary fatty
tissue may limit the LA spread. In our clinical practice, we
abandoned this block in breast surgery because the patients
referred pain al level of the nipple-aereola complex.

The Pec’s Il block'? achieves suitable axillary dissemina-
tion. Nevertheless, we did not evaluate this technique due
to it being a more complex technique to perform than SIFB
despite a greater axillary spread. The fascial space between
the pectoralis minor and serratus anterior muscles is not
always easy to find, especially in the elderly patients. Con-
trary to the Pec’s block Il, we intentionally injected the LA
below the SAM for two reasons: to achieve greater spread
within the serratus-intercostal plane and thus blocking the
second and third intercostal nerves (ICBn), while avoiding
the possibility of transitory palsy of the LTN, leading to a
winged scapula than can be mistaken with a surgical lesion
of this nerve.

The serratus interfascial plane (SIFP) is a small, poorly
distensible neurovascular space between the SAM and EIM
containing the perforating lateral intercostal cutaneous
branches of the intercostal nerves.

The SIFP’s poor distensibility, along with the respiratory
movements, allows the LA to be extensively dispersed within
this plane.

We would like to unify concepts in order to avoid con-
fusing our readers. We use the term SIFB%'>'7:24 instead
BRILMA'" because for anglo readers it is easier to under-
stand, but the interfascial plane injection is the same. The
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SAM has several anatomical relationship in the chest wall,
the same way the transversus abdominis muscle in the lat-
eral abdominal wall, keeps an anatomical relationship with
the internal oblique muscle. The SAM, in the lateral chest
wall, attaches to the ribs and gets in contact with the
EIM, being covered by the PMM, pmm and latissimus dorsi,
and later gets enmeshed with the external oblique mus-
cle in the antero-inferior thoracic wall. Therefore the name
‘‘serratus anterior plane’’ would be incorrect, since it does
not describe the specific interfascial plane where the local
anesthetic gets deposited.

Wahba” evaluated the thoracic paravertebral block
(TPVB) versus pectoral nerve block in regard to morphine
consumption and analgesic efficacy after modified radical
mastectomy.

It was concluded that 24 h morphine consumption was sig-
nificantly lower in Pec’s block group, and lower pain scores
in the first 12 h in comparison with TPVB after mastectomy.
This result are contradictory, not corresponding with other
published results.?'®2¢ Based on the current evidence nowa-
days, the TPVB is the gold standard technique for breast
surgery, despite the encouraging results of these new inter-
fascial thoracic block.?'® Based on our experience, the Pec’s
Il block does not provide adequate analgesia for mastectomy
and the LA hardly reaches beyond the level of T3-T4. We
believe that Pec’s Il block is a good technique for axillary
surgery, not for mastectomy.

The SIPB lateral approach was recently evaluated as a
method to achieve analgesia after breast surgery, breast
brachitherapy, chest drain tube.®'"'>7.24 To improve this
technique we use a long needle to advance it through the
SIFP with the lateral approach and utilize hydrodissection,
to place the LA as distal as possible. The ribs are important
ultrasound landmarks to avoid pleural or lung puncture. The
use of sedation analgesia relieves patient discomfort due the
SAM puncture, ribs periosteum contact and hydrodissection
of the interfascial plane. To perform SIFB-lateral approach,
we prefer placing the patient in the lateral decubitus posi-
tion or place a pillow under the chest because the soft tissue
will drop down and the distance between the skin and the
ribs is shortened. Also, resting the hand holding the probe on
the lateral chest wall will make the technique more stable.

To improve these blocks, now we use fine and sharp
needles for ‘‘single shots’’ and Tuohy needles to place con-
tinuous catheters.

This thoracic interfascial ultrasound block is a simple
technique and relatively quick to perform since they are
superficial and sonographically easy to understand, and they
have a reproducible sonoanatomy in the vast majority of
patients, and may be performed in patients under general
anesthesia. Although these novel blocks are techniques per-
formed usually by anesthesiologists, nurse anesthetists with
training in regional block and surgeons would feel comfort-
able to perform such blocks.

They may also provide additional options when cir-
cumstances are unfavorable to perform a TPVB (such as
coagulopathy, intolerance of sympathectomy or inability to
position a patient properly). In addition, these can be tar-
geted to unilateral or segmental surgery and can cover
several dermatomes and the axilla with one injection. They
may also very easily be performed as continuous periph-
eral nerve blocks with catheters, when extended analgesia

is required. In our experience and from discussions with our
surgeons, these blocks do not interfere with the surgical field
because the LA is placed between interfascial planes. These
blocks may open new doors to investigation regarding the
recurrence of breast cancer and the incidence of chronic
pain after breast surgery.”” Today, we do not have enough
clinical data to compare these techniques with other tech-
niques used in patients undergoing breast surgery.

We consider that these new blocks may have the fol-
lowing indications, according to our experience: the Pec’s
I block may be used in subpectoral prosthesis surgery with
or without axillary approach, as well as for axillary surgery,
remembering that it is also necessary to block the inter-
costal nerves, hence this block should not be used as the only
anesthetic technique. The SIFB anterior approach can be
used for non-reconstructive breast surgery and in combina-
tion with Pec’s | block in patients undergoing reconstructive
surgery, and for subpectoral prosthesis to block the lateral
intercostal branches and the pectoral nerves. The SIFB lat-
eral approach can be used for mastectomy, lumpectomy as
well axillary clearance, and may be an alternative for latis-
simus dorsi flaps. The LA placed in this plane will diffuse
through the intercostal muscles, thus blocking the anterior
and lateral intercostal branches, producing sensory loss of
the whole breast and diffusing anteriorly and posteriorly
under the ribcage, reaching the posterior axillary line.

Even though our results are encouraging, we deemed it
unnecessary to submit a large number of patients to an inva-
sive investigation, for a small sample could bear out our
theory. This study might open a new door to the analgesia
of the axilla. We also did not explore the minimum amount
of LA required to block the intercostal nerves that supply
the breast and axilla. Despite using embalmed cadavers, the
same level of adequate spread was demonstrated *‘in vivo’’
by using MRI. This is a descriptive study, further investigation
is warranted.

Conclusions

This study represents, in our opinion, the first detailed
depiction of the anatomic characteristics of interfascial
thoracic blocks to achieve sensory block of the axilla (Inter-
pectoral Fascia Plane (IPFP) and SIFB blocks).

These novel techniques may become widely used anal-
gesic alternatives in axilla surgery given their low rate
of complications and the characteristic single-puncture
technique that allows simultaneous blockade of numer-
ous dermatomes. Additional benefits of these techniques
include applicability to the outpatient setting and to
patients who have undergone a neuraxial block, may be
safely practiced in a patient under general anesthesia, and
the time consumed to block, 5-10 min, does not affect sur-
gical time.

These blocks also might reduce the incidence of chronic
pain after axillary dissection,>®?2 the likelihood of tumor
recurrence, decreasing noxious stimuli, as well as to atten-
uate the surgical stress response.?”*? Studies have shown
that breast cancer patients who received the combination
of a nerve block plus general anesthesia for their breast
cancer surgery, had less cancer recurrence than those who
received only general anesthesia.’'~** Moreover, patients
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who received a nerve block, needed less post-operative pain
relief from opioid drugs. We are waiting for a result of
the observational studies and randomized controlled clin-
ical trials, that are needed to confirm whether the thoracic
interfascial block techniques are appropriate for routine
clinical practice, and to determine the minimum amount
of LA* required for blockade as well as the serum local
anesthetic concentrations.
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We read with interest “Breast Augmentation and
Augmentation-Mastopexy With Local Anesthesia and
Intravenous Sedation,” by Colque and Eisemann.! The
article prompted us to share with your readers the novel
ultrasound-guided anesthetic techniques we use in breast
surgery.

The intercostal nerve block (ICNB) is traditionally per-
formed using surface anatomical landmarks. Although it
is a “blind” technique, ICNB is technically simple to per-
form, has a high success rate, and has a relatively low
overall complication rate. The use of ultrasonography in
regional anesthesia allows for visualization of soft tissues
and vessels, which in turn improves the accuracy of nee-
dle placement.? We have been performing a relatively
new regional anesthetic ultrasound-guided technique in
patients who undergo major or minor breast surgery,
which has led to decreased systemic perioperative pain,
lower analgesic requirements, and improved patient satis-
faction.?

In this letter, we introduce 2 new ultrasound-guided
techniques. The first is the pecto-intercostal fascial block
(PIFB), which consists of injecting a local anesthetic (LA)
between the pectoralis major muscle (PMM) and the exter-
nal intercostal muscle (EIM), in the interfascial plane
where the anterior cutaneous branch emerges from the
lateral side of the sternal bone. The second technique,
known as the serratus intercostal fascial block (SIFB),
involves injecting the LA between the serratus anterior
muscle (SAM) and the EIM, near where the lateral cutane-
ous branch emerges from the intercostal space at the level
of the axillary midline.

In our experience, these techniques have proven more
beneficial than ICNB. They reduce the amount of LA and
the number of punctures needed and minimize accidental
and undesirable pleural and vessel puncture. Moreover,
compared with ICNB, the new techniques likely decrease
LA systemic absorption and are easier to perform. In our
experience, they are safe, effective, and provide good anal-
gesic quality after breast surgery.

THE PIFB ULTRASOUND-GUIDED BLOCK
TECHNIQUE

With the patient in the decubitus position, we place a 6- to
13-MHz linear transducer 2 or 3 cm parallel to the long
axis of the sternal bone. We first identify the ribs in the
short axis (as a hyperechoic curved line) and the corre-
sponding acoustic shadow below. We also visualize the
pleura (hyperechoic line with gliding action during respi-
ration) in each intercostal space. In the superficial plane,
we can view the subcutaneous tissue and the PMM in the
intermediate plane, the intercostal muscles (external,
internal, and intimate) between the ribs, and, deep within
the pleura, the lung.

A Locoplex (Vygon, Ecouen, France) block needle (17
degrees, 25 gauge, 100 mm) is inserted in-plane with the
ultrasound probe, in a caudal-to-cranial direction. The needle
is advanced until the tip is positioned in the interfascial plane
between the PMM and the EIM. It is then advanced further,
and the LA spread is visualized in real time as it is injected
(Figure 1). At this point, we recommend using color Doppler
ultrasonography to help identify the internal thoracic artery
and its branches that pass between the PMM and the EIM. A
test bolus of normal saline (2-3 mL) is injected (in real time)
to determine that the tip has been placed correctly in the
interfascial plane, shown by separation of the fascial layers.
The injectate usually consists of a 2- to 3-mL dose of LA
(levobupivacaine 0.375% plus adrenaline 1:200 000) to the
dermatome. This admixture sufficiently fills the fascial plane
and effectively blocks several anterior cutaneous branches of
intercostal nerves; toxic effects pose a minimal risk.

Dr Pérez is an Anesthesia Assistant and Dr de la Torre is an
Anesthesiologist at Hospital del Tajo, Aranjuez, Madrid, Spain.
Dr Diéguez Garcia and Dr Lopez Alvarez are Anesthesiologists at
Hospital Abente y Lago, Complexo Hospitalario Universitario A
Coruia, Corufa, Spain. Dr Miguel is Chief of the Department of
Anesthesia, Hospital General de Segovia, Segovia, Spain.
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Figure 1. This 38-year-old woman received a pecto-intercostal fascial block (PIFB) ultrasound-guided block prior to
undergoing mastectomy. (A) Ultrasound probe positioning and needle insertion. (B) Ultrasound image of the anterior thoracic
wall showing local anesthetic infiltration (yellow asterisks) of the ribs (r) and pectoralis major muscle (PMM). ICM, intercostal
muscle.

. NEEDLE

CAUDAL

Figure 2. The same 38-year-old woman (shown in Figure 1) also received a serratus intercostal fascial block (SIFB)
ultrasound-guided block technique prior to mastectomy. (A, B) Ultrasound probe positioning and needle insertion along

the axillary midline. (C) Ultrasound image of the lateral thoracic wall showing the serratus anterior muscle (SAM), rib (R),
endothoracic fascia (ETF), intercostal muscle (ICM), fat (FAT), and parietal pleura (PP, shown with white arrow). The needle
insertion is shown with a yellow arrow.
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THE SIFB ULTRASOUND-GUIDED BLOCK
TECHNIQUE

This technique can be performed with the patient in the
decubitus or lateral decubitus position. A 6-to 13-MHz linear
transducer is placed at the axillary midline (Figure 2), where
the ribs can be identified at the level of the sixth intercostal
space. The key structures to scan are as follows: the SAM,
intercostal muscles, and pleura (in the first image plane,
which includes subcutaneous tissue and the SAM); the exter-
nal, internal, and intimate intercostal muscles (in the inter-
mediate plane); and the ribs, pleura, and lung (in the deep
plane).

In a caudal-to-cranial direction, in an in-plane approach,
the needle is inserted at the sixth intercostal space over the
midaxillary line, until the tip is positioned between the SAM
and the EIM; the entire spread of LA is visualized in real time
as it is injected (Figure 2). Following this, a test bolus of nor-
mal saline (2-3 mL) is injected to visualize separation of the
fascial layers and to confirm the correct placement of the
anesthetic. A 2- to 3-mL dose of LA (levobupivacaine 0.375%
plus adrenaline 1:200 000), injected into the dermatome, suf-
ficiently fills the fascial plane and effectively blocks several
lateral cutaneous branches of intercostal nerves; toxic effects
present minimal risk.

These novel techniques may become widely used anal-
gesic alternatives to the multiple-puncture intercostal
block and to epidural and paravertebral blocks in breast

surgery given their low rate of adverse complications and
the characteristic single-puncture technique that allows
simultaneous blockage of numerous dermatomes. These
techniques’ other benefits include applicability both for
the outpatient setting and for patients who have under-
gone a neuraxial block. More randomized studies are
needed to confirm whether PIFB and SIFB techniques are
appropriate for routine clinical practice, but our results
thus far have been promising.
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PALABRAS CLAVE Resumen

Cirugia ambulatoria; Introduccion: Existen diferentes técnicas anestésicas para la cirugia ambulatoria del sindrome
Bloqueo nervioso del tunel del carpo. Los bloqueos nerviosos ecoguiados brindan ventajas frente a otras técnicas.
periférico; El objetivo del estudio fue determinar la eficacia del bloqueo ecoguiado a nivel de la fosa
Ultrasonografia; antecubital, asi como la evaluacion de las complicaciones, la satisfaccion del paciente y del
Sindrome del tunel cirujano.

del carpo Material y métodos: Estudio observacional prospectivo en 32 pacientes programados para ciru-

gia del sindrome del tunel del carpo, en régimen ambulatorio. Se realizé un bloqueo nervioso
ecoguiado a nivel de la fosa antecubital, de los nervios mediano, cubital y cutaneos medial y
lateral del antebrazo con mepivacaina 1%. Se registraron las mediciones de los diametros ante-
roposterior y laterolateral de los nervios mediano y cubital, antes y después de la inyeccion. Se
evaluo el inicio del bloqueo sensitivo y motor en los territorios de los nervios mediano y cubi-
tal cada 5min, hasta 30 min después de la administracion del anestésico local, con respecto
a la mano contralateral. Se registro la presencia de dolor durante la incision quirdrgica, en el
postoperatorio, las complicaciones y la satisfaccion del paciente y del cirujano con la técnica
anestésica realizada.

Resultados: El bloqueo nervioso ecoguiado a nivel de la fosa antecubital fue eficaz en un 93,7%
de los pacientes. Ning(in paciente requirio rescate analgésico, no se produjeron efectos adversos
resenables ni complicaciones. La satisfaccion con respecto a la técnica anestésica elegida fue
valorada como «muy buena» por el 93,7% de los pacientes y por el 97% de los cirujanos.
Conclusiones: El bloqueo nervioso ecoguiado de los nervios mediano, cubital y cutaneos medial
y lateral del antebrazo a nivel de la fosa antecubital es una técnica anestésica eficaz y satis-
factoria para la cirugia ambulatoria del sindrome del tunel del carpo, permite la movilizacion
del brazo por parte del paciente, minimiza los riesgos y disminuye la dosis de anestésico local
empleada.

© 2012 Sociedad Espaiola de Anestesiologia, Reanimacion y Terapéutica del Dolor. Publicado
por Elsevier Espafa, S.L. Todos los derechos reservados.
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Ultrasound-guided block at the antecubital fossa for carpal tunnel syndrome surgery

Introduction: There are various anaesthetic techniques for ambulatory surgery of carpal tunnel
release. The ultrasound-guided nerve blocks offer advantages compared to other techniques.
The purpose of this study was to evaluate the efficacy using ultrasound-guided block at the ante-
cubital fossa, as well as to evaluate complications, patient satisfaction and surgeon satisfaction

Materials and methods: Prospective observational study with 32 elective patients for carpal
tunnel release in a one-day case unit. An ultrasound-guided block with mepivacaine 1% was
performed at the antecubital fossa, aiming for the median, ulnar and the lateral and medial
cutaneous nerves of the forearm. The measurements of the anteroposterior and laterolateral
diameters of the median and ulnar nerves were recorded, before and after injection. Motor and
sensory levels were evaluated for the median and ulnar nerves at 5 and 30 min post injection,
and compared with the contralateral hand. Pain from the surgical incision time and recovery
were recorded, together with complications, and patient and surgeon satisfaction with the

Results: The antecubital fossa ultrasound-guided block was successful in 93.7% of the patients.
No patients needed rescue analgesia in recovery and no complications were recorded. Patient

Conclusions: A selective block of the medial, ulnar and medial and lateral cutaneous nerves of
the forearm are effective and satisfactory anaesthetic techniques for carpal tunnel release in a
one-day case unit. It allows early mobilization, minimises risks and amount of local anaesthetic

© 2012 Sociedad Espariola de Anestesiologia, Reanimacion y Terapéutica del Dolor. Published
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with the block.
block.
satisfaction was 93.7% and surgeon satisfaction was 97%.
used.
by Elsevier Espafa, S.L. All rights reserved.
Introduccion

El sindrome del tinel carpiano (STC) es la mononeuropatia
periférica compresiva mas frecuente, alcanzando hasta un
2% en pacientes con factores predisponentes ocupaciona-
les, y entre el 0,6 y el 4,9% en la poblacion general activa.
El nervio mediano esta comprimido a su paso por el canal
carpiano, manifestandose clinicamente como dolor, pérdida
de fuerza y parestesias en la mano y los dedos'. Los cuadros
leves pueden ser tratados inicialmente de manera conserva-
dora, pero cuando ademas de clinica hay dafo neurologico
generalmente es necesaria la liberacion quirurgica.

La cirugia del STC es un procedimiento idoneo para ser
incluido en programas de cirugia ambulatoria?. Diferentes
factores condicionan la eleccion de la técnica anestésica,
pero esta debe proporcionar la maxima seguridad y bienes-
tar perioperatorio (ausencia de ansiedad, dolor, nauseas y/o
vomitos) al paciente y una rapida recuperacion postopera-
toria.

Los avances tecnologicos proporcionados por la incor-
poracion de la ultrasonografia para la localizacion de
estructuras nerviosas, unido al conocimiento sonoanato-
mico, generan una base solida para realizar con éxito un
bloqueo nervioso. Los bloqueos nerviosos ecodirigidos en
estos Ultimos afos se ha demostrado®* que aportan una
mayor eficacia y seguridad comparados con las técnicas con-
vencionales no ecoguiadas.

El conocimiento de la inervacion cutanea de la cara pal-
mar de la mano en esta intervencion quirGrgica resulta
fundamental para elaborar una estrategia anestésica. La
inervacion depende de los ramos palmares de los nervios

mediano, cubital y cutaneo medial y lateral del antebrazo.
Actualmente la anestesia local y el bloqueo axilar com-
parten protagonismo. En este estudio se planted, como
alternativa al bloqueo axilar o la infiltracion local, la
realizacion de un bloqueo nervioso periférico guiado por
ultrasonografia a nivel de la fosa antecubital, sin neuroesti-
mulacion para pacientes programados para cirugia del STC.
Se considerd que un bloqueo a este nivel puede brindar la
posibilidad de movilizar el brazo al paciente en el postope-
ratorio, con una eficacia anestésica similar a un bloqueo mas
proximal.

El objetivo principal del estudio fue determinar la efica-
cia del bloqueo ecoguiado a nivel de la fosa antecubital en
pacientes programados para cirugia del STC. Entre los obje-
tivos secundarios del estudio destacan la evaluacion de las
complicaciones derivadas del bloqueo nervioso a ese nivel
asi como la valoracion de la satisfaccion del paciente y del
cirujano con la técnica anestésica empleada.

Material y métodos

Se realizd un estudio observacional prospectivo simple, en
32 pacientes programados para cirugia del STC en régimen
ambulatorio. El estudio fue autorizado por el Comité de
Eticae Investigacion de referencia, obteniéndose el consen-
timiento informado especifico del estudio en cada paciente.
En todos los casos se realizo una consulta preanestésica. Los
criterios de inclusion fueron: edad superior a 18 afos, peso
inferior a 100kg y la manifestacion de su consentimiento
para la realizacion de la técnica anestésica-analgésica. Los
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Figura 1
antecubital.

Posicion de la sonda ecografica a nivel de la fosa

criterios de exclusion fueron: rechazo de la técnica, falta
de colaboracion, alergias a los farmacos del estudio, ante-
cedentes de enfermedad psiquiatrica y/o antecedentes de
enfermedad neuromuscular.

Se monitorizd a todos los pacientes mediante elec-
trocardiografia en Il y V5, presion arterial no invasiva y
pulsioximetria y se canalizd una via venosa periférica. Se
administré premedicacion intravenosa con 0,03 mgekg~" de
midazolam y oxigeno a 3 /min a través de una canula nasal.

El bloqueo nervioso periférico fue realizado guiado por
ultrasonografia (M-Turbo, Sonosite, Bothell, WA, EUA), sin
neuroestimulacion, a nivel de la fosa antecubital (fig. 1),
por un anestesiologo con experiencia en anestesia regional.
Se emplearon las medidas habituales de asepsia y se uso una
aguja 22 G de 5cm (Locoplex, Vygon, Ecouen, Francia). Se
administraron 3 ml de mepivacaina al 1% en los nervios cuta-
neos medial y lateral del antebrazo, y 6 ml de mepivacaina
al 1% en los nervios mediano y cubital. El transductor del
ecografo se coloco en «eje corto» y la aguja se introdujo
«fuera de plano» con respecto a los nervios, inyectandose
la mepivacaina de una manera circunferencial, homogénea
y perineural. Se midieron los diametros antero-posterior
y latero-lateral de los nervios mediano y cubital antes y
después del bloqueo para determinar de manera objetiva,
mediante el calculo del area nerviosa, la posibilidad de blo-
queo intraneural. Se anoto si se visualizo edema nervioso en
el momento de la inyeccion. La superficie del area del ner-
vio (S) fue obtenida usando la formula de determinacion del
area de una elipse incluyendo ambos diametros nerviosos:
S =(1/4) (L x C x IT), donde L es el diametro largo y C es el
didametro corto. Se consider6 inyeccion intraneural si tras
la inyeccion del anestésico local el area nerviosa aumento
en mas de un 15% con respecto al area nerviosa obtenida
previamente a la inyeccion de mepivacaina®®.

Se evalud el inicio del bloqueo sensitivo y motor en los
territorios de distribucion de los nervios bloqueados cada
5min, desde elminuto 5 hasta el minuto 30 después de la
administracion de la mepivacaina. La valoracion del bloqueo
sensitivo fue realizada mediante un test de sensibilidad al

frio, con un algodon bafiado en agua fria, comparando el
territorio nervioso a explorar con el mismo de la mano con-
tralateral. La escala sensitiva empleada se numer6 de 0 a
2 (siendo 2 sensibilidad normal al frio, 1 hipoestesia y 0
anestesia). Se evaluo el bloqueo motor de los territorios ner-
viosos bloqueados con respecto a esos mismos territorios en
la mano no bloqueada del paciente, el nervio mediano se
evalué mediante la valoracion de la oposicion del primer
dedo (signo de la O) y el nervio cubital mediante la flexion
del 4.° y 5.° dedos, segin una escala de 0 a 2 (valorando
como 0 no bloqueo motor, 1 disminucion de la respuesta
motora contra resistencia y 2 bloqueo motor completo).
Se registraron el numero de redirecciones de la aguja, la
presencia de parestesias durante la puncion y las compli-
caciones durante la realizacion de la técnica (hematoma,
signos de toxicidad, etc.).

El dolor se evalud en el momento de la incision qui-
rurgica por el anestesiologo que realizo la técnica y en el
periodo postoperatorio mediante escala verbal numérica de
0 a 10 (0 a 3 como dolor leve; 4 a 6 dolor moderado y 7
o superior dolor intenso) por una enfermera entrenada en
valoracion del dolor. La analgesia domiciliaria pautada con-
sistio en paracetamol un gramo cada 6 h via oral y de rescate
(dolor superior a 4), 25 mg de dexketoprofeno via oral. Ante
un dolor superior a 4, pasados 45 min del rescate, se indico
analgesia con tramadol oral 50 mg cada 6 h. Se realizaron de
modo rutinario 2 controles: el primero la manana siguiente
a la intervencion telefonicamente y el segundo acudiendo
los pacientes a la consulta del cirujano plastico a las 72h
del postoperatorio. Se evaluaron ademas las complicacio-
nes y la satisfaccion de los pacientes con respecto a la
técnica anestésica empleada, mediante la siguiente escala:
muy mala, mala, regular, buena y muy buena. Ademas, el
cirujano rellen6 una encuesta de satisfaccion con respecto a
la técnica anestésica seglin una escala igual a la solicitada
a los pacientes.

La técnica se considerd fallida si el paciente manifes-
taba dolor en el momento de la incision quirdrgica en
la piel, realizandose infiltracion subcutanea por parte del
cirujano de 5ml de mepivacaina al 1% y administracion de
1 mcg/kg de fentanilo intravenoso. La persistencia de dolor
determind una anestesia general.

El analisis estadistico se realizd de modo descriptivo,
empleando el programa informatico SPSS 10, y se considerd
significativo un valor de p menor o igual a 0,05. Se aplico la
prueba de T-Student para los datos demograficos y el test de
chi cuadrado para valoracion de las variables cualitativas y
de la necesidad de rescate analgésico.

Resultados

Se incluyo en el estudio a 32 pacientes. No hubo exclusio-
nes. Los datos demograficos, del estado fisico, los tiempos
quirdrgicos y de estancia en la unidad de cirugia ambulatoria
se muestran en la tabla 1.

En la exploracion sensitiva posbloqueo, 32 pacientes
tenian hipoestesia en territorio mediano y cubital en
el minuto 5 y anestesia en el minuto 10. En cuanto al bloqueo
motor, los 32 pacientes tuvieron una respuesta disminuida
contra resistencia en el minuto 10 en ambos territorios ner-
viosos, y bloqueo motor completo a los 15 min posbloqueo.
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Tabla 1 Caracteristicas demograficas, duracion de la ciru-

gia y tiempo en la unidad

Edad (anos) 56+8

Sexo (H/M) 2/30

ASA 1711 11/21

Duracion de la cirugia (min) 8+2

Estancia en la sala de 30+5

readaptacion al medio y alta
domiciliaria (min)

El bloqueo fue eficaz en un 93,7% (30 pacientes) y el 6,3% (2
pacientes) refirieron dolor ante la incision de la piel requi-
riendo infiltracion local y 1 mcg/kg de fentanilo intravenoso.
Ninglin paciente requirié anestesia general.

No existieron complicaciones durante la realizacion del
bloqueo o en el postoperatorio. Ninguin paciente refirié dolor
y/o parestesias en el momento de la realizacion del bloqueo.
No se visualizo ingurgitacion nerviosa («swelling») durante
la inyeccion del anestésico local en ninglin caso. Ningun
paciente present6 posteriormente a la inyeccion un incre-
mento del area nerviosa superior al 15% con respecto al area
nerviosa previa al bloqueo.

En la sala de readaptacion al medio, ninglin paciente
requirio rescate analgésico. En la evaluacion del dolor en
el domicilio en las primeras 24 h, ningin paciente presentd
dolor o este fue leve, no existiendo necesidad de rescate
analgésico con dexketoprofeno ni opioides.

Todos los pacientes fueron ambulatorios y no se produ-
jeron efectos adversos resenables durante la estancia en la
unidad. En las primeras 24 h, tras consulta telefénica, nin-
glin paciente presentd nauseas ni vomitos postoperatorios;
3 de los 32 casos refirieron parestesias en el territorio del
nervio mediano. No se requirid reingreso en ningln caso.
En la evaluacion realizada a las 72 h por parte del Servicio
de Cirugia Plastica, los 3 pacientes de los 32 que refirieron
parestesias en territorio del nervio mediano coincidieron en
afirmar que la clinica habia disminuido, hasta desaparecer
en uno de ellos. Los 2 pacientes restantes fueron seguidos
desde el Servicio de Anestesiologia confirmando la resolu-
cion total de la clinica sensitiva del nervio mediano a la
semana de la intervencion.

Los pacientes evaluaron su satisfaccion con respecto a la
técnica anestésica como «muy buena» en un 93,7% y 2 de los
32 pacientes calificaron como «buena» la técnica anestésica
elegida.

Los cirujanos valoraron como «muy buena» la técnica
anestésica elegida en un 97% de los casos, valorandola como
«buena» en un caso.

Discusion

Los resultados de este estudio confirman que el conoci-
miento anatoémico y la realizacion de bloqueos ecoguiados
a nivel de la fosa antecubital pueden ser una alternativa
segura, eficaz y satisfactoria para realizar cirugia ambu-
latoria del STC. El bloqueo axilar es quizas el bloqueo
del plexo braquial mas empleado para cirugia de mano y
antebrazo’. La busqueda de bloqueos nerviosos solo de los
nervios implicados en una intervencion quirdrgica aporta

Figura2 Visualizacion ecografica de los nervios mediano (m),
cubital (u) y cutaneo medial del antebrazo (flecha) en la fosa
antecubital.

numerosas ventajas para los pacientes como el empleo de
menor dosis de anestésico local, mayor bienestar para el
paciente por disminuir los bloqueos de nervios no implica-
dos en la cirugia y minimizacion de riesgos®. En el caso de
la cirugia de STC, los bloqueos mas distales (fosa antecu-
bital en lugar de axila) permiten conservar la sensibilidad
y/0 movilizacion del brazo. Asimismo, los bloqueos a nivel
de la muneca pueden dificultar la intervencion quirdrgica
por la aparicion de edema en el lugar de la incision qui-
rargica, pueden resultar fallidos hasta en un 41% de los
casos’ si no son realizados guiados por ecografia y son mal
tolerados'®. La anestesia local es la técnica mas simple, con
un reducido coste, con rapido inicio de accion y pudiendo
realizarse sin la presencia de un anestesiologo. Sin embargo,
se asocia a la posibilidad de distorsion anatomica debido a
la infiltracion en el lugar de la incision, asi como se limita
la realizacion de epineurolisis, tenosinovectomia y repara-
cion de complicaciones durante la cirugia''. Los bloqueos
nerviosos periféricos poseen ventajas con respecto a la anes-
tesia local: no generan distorsion de la anatomia en la region
quirurgica, la epineurolisis, la tenosinovectomia o la amplia-
cion de la incision por posibles complicaciones pueden ser
realizadas con seguridad, ofrecen buena analgesia posto-
peratoria, minimizan los requerimientos de opioides y sus
efectos secundarios'!.

El empleo del torniquete de isquemia fue bien tolerado
por todos los pacientes. Varios factores han podido con-
tribuir a la tolerancia del manguito de isquemia, como la
administracion de premedicacion con benzodiacepinas, la
corta duracion de la intervencion (8 =2 min) y el empleo de
torniquetes neumaticos automaticos.

El éxito de la realizacion de este bloqueo depende de
los conocimientos sonoanatomicos, puesto que requiere una
correcta identificacion de los nervios implicados en la iner-
vacion de la cara palmar de la muiieca y un adecuado manejo
de la sonda ecografica y la aguja (fig. 2). En nuestro estu-
dio, 2 pacientes, con bloqueo sensitivo y motor satisfactorio,
tuvieron dolor en el momento de la incision quirurgica requi-
riendo infiltracion. Se atribuyo la causa de la técnica fallida
en el momento de inicio de la cirugia a la dificultad en
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Medial g Lateral

Figura 3  Visualizacion ecogréfica del nervio cutaneo lateral
del antebrazo (flecha). MB: mUsculo biceps braquial. VC: vena
cefalica.

la localizacion de los nervios cutaneos medial y lateral del
antebrazo.

Los nervios cutaneos lateral y medial del antebrazo
poseen multiples ramificaciones que varian su ubicacion en
cada paciente''? (fig. 3). Durante la realizacion de este
abordaje se ha determinado que para el éxito del bloqueo
de los nervios cutaneos del antebrazo es recomendable la
realizacion del bloqueo en el mismo nivel o craneal a su
primera ramificacion puesto que resulta imposible en el
momento actual, con la tecnologia que existe, precisar cual
es la ramificacion que se encargara de inervar la piel de
la region palmar de la mufeca. Otra posibilidad es reali-
zar lo mas distal posible el bloqueo de las ramificaciones
de los nervios cutaneos del antebrazo, necesitando mul-
tiples punciones en una region pequefa, aumentando por
sus numerosas ramas la dificultad de localizar todas ellas.
Es posible también la inyeccion subcutanea en forma «de
abanico» de la region inmediatamente proximal al sitio qui-
rurgico, generando molestia al paciente y la incertidumbre
de un correcto bloqueo. Lo recomendable es la realizacion
del bloqueo de los nervios cutaneos del antebrazo previa-
mente a su primera bifurcacion, lo que implica un gran
conocimiento sonoanatémico de la zona.

Nuestro estudio presenta algunas limitaciones. Fue
disenado con un tamafno muestral reducido, esto limita por
tanto, el nimero de eventos que se presentan, conllevando
amplios intervalos de confianza en las variables estudia-
das, por lo que son necesarios estudios con series mas
amplias de pacientes para incrementar su validez interna
y externa. Ademas, el disefo del estudio es observacional,
requiriéndose nuevos estudios prospectivos, aleatorizados
y estandarizados y con gran potencia estadistica que pue-
dan permitir implantar esta técnica anestésica como dptima

para la cirugia del STC. Una tercera limitacion de nuestro
estudio fue que las técnicas han sido realizadas por aneste-
si6logos con amplia experiencia en anestesia regional guiada
con ecografia.

Teniendo presentes estas limitaciones, los resultados del
estudio muestran que el bloqueo nervioso ecoguiado, a nivel
de la fosa antecubital del codo, de los nervios mediano,
cubital y cutaneos medial y lateral del antebrazo, es una
alternativa eficaz y satisfactoria para el paciente progra-
mado de cirugia del STC.
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