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. Introduccion

Evitan la generaciony conduccion de impulsos nerviosos bloqueando de
manera reversible los canales de sodio voltaje dependientes.

En concentracion suficiente = pérdida total de |la sensibilidad (anestesia).
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. Introduccion

Esla la que a travésde la membranay la
la que el canal de sodio.

Inicio de accion: liposolubilidad y pKa.

B < pKa > BH+
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Introduccion

Segun estructura quimica:
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* Lidocaina

* Mepivacaina

* Bupivacaina

* Levobupivacaina

Segun potencia y duracion:

pKa | Unidn Potencia | Latencia | Duracién | Dosis Dosis
proteinas | relativa | (minutos) | (horas) maxima | maxima
(%) (mg/Kg) | (mg/Kg)
sin VC con VC
LIDOCAINA 7.7 | 65 2 6-10 1-2 4 7
MEPIVACAINA 76 |75 2 10-15 1.5-3 5 7
BUPIVACAINA 81 |95 8 20-30 3-6 2 2.5
LEVOBUPIVACAINA | 8.1 |97 8 10-12 3-6 3 4
ROPIVACAINA 81 |94 8 6-7 2.5-5 2-2.5 2.5
NEUROTOXICIDAD: LIDOCAINA > ROPIVACAINA > BUPIVACAINA
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Il. Revision farmacos adyuvantes
Los anestésicos locales...
o Analgesia multimodal.
o Multiplesbeneficios.

o Duraciéonlimitadade la analgesia
cuando se usa unsolo AL.

o Uso de adyuvantespara prolongarel
efecto analgésico.
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Il. Revision farmacos adyuvantes

|

» Histéricamente, grupo de farmacos adyuvantes mas utilizados.

» Hiperpolarizacién dela neurona sensitiva aferente a través del
receptor opioide.
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v’ Intratecal: 75-150 pg; Epidural: 150-300 pg; Bloqueo nervioso periférico: 300 pg

Opioide agonista parcial del receptor Ly agonista receptor opioidek.
Aproximadamente 33 veces mas potente en comparacion con la Morfina.

[Dosis de 150 pgy 300 pg }
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v’ Intratecal: 100-200 pg; Epidural: 1-5 mg; Bloqueo nervioso periférico: 75-100 pg/kg.

Buen efecto analgésico via intratecal y epidural. Resultados contradictorios
como adyuvanteen bloqueo de nervios periféricos.
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v’ Dosis: Intratecal: 10-25 pg; Epidural: 2-4 pg/ml.

 En comparaciéonconla morfina, mayor duracidon del blogueo sensitivo con
menos efectos adversos en uso intratecal.

» Viaepidural escaso beneficio con mayor aparicion de efectos adversos.

* Sedacion, bradicardia e hipotensién como adyuvanteen BNP.
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v’ Dosis: Intratecal: 1,5-5 pg; Epidural: 0,755-1.0 ug/mL; Bloqueo nervioso periférico: 1,5-5 pg

Analogo semisintético del fentanilo,5 a 15 veces mas potente.

Dexmedetomidina 100 pg
vs Sufentanilo 5 pg

SARTD-CHGUYV Sesion de Formacion Continuada
Valencia 7 de Noviembre de 2023



v’ Dosis: Intratecal: 10-50 mg; Epidural: 1-2 mg/kg; Bloqueo nervioso periférico: 1-5 mg/kg.

Opioide débil con accidn opioide mediada por el receptor Ly una accion no opioide
mediada por la actividad a2-adrenérgica y serotoninérgica. Propiedadesde AL.

Resultadosvariablesvia intratecal. La mayoria de estudios se centran en su papel via
epidural.
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Anaesthesia 2021, 76 (Suppl. 1), 100-109

Table 1 Summary of evidence for local anaesthetic
adjuncts that have demonstrated limited benefits and/or
increased neurotoxicity and side-effects.

Adjunct Evidence

Midazolam  Limited demonstrated perineural effectiveness
Evidence of in-vitro and in-vivo neurctoxicity
No increase in neurological symptoms

Conflicting findings for perineural
effectiveness overall

Possible efficacy if administered with
bupivacaine

Side-effects reported include hypercapnia,
bradycardia and sedation

Morphine Conflicting findings for perineural
effectiveness
No clear evidence of superiority over
systemic administration

Tramadol Conflicting findings for perineural
effectiveness
No clear evidence of superiority over
systemic administration

Ketamine Lack of demonstrated perineural effectiveness
Evidence of in-vitro and in-vivo neurctoxicity
Side-effects reported include drowsiness,
hallucinations and nausea

Neostigmine Lack of demonstrated perineural effectiveness
Evidence of in-vitro and in-vivo neurotoxicity
Significant side-effect profile, including
nausea and vomiting
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Alfa2-agonistas

(JCLONIDINA

(IDEXMEDETOMIDINA

(JADRENALINA
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Dosis 30-300 pg
(mdaxima 150 pug en BNP)

CLONIDINA

v’ Dosis: Intratecal: 15-40 pg; Epidural: 25-50 pg; Bloqueo nervioso periférico: 0,5-5 pug/kg

Agonista adrenérgico selectivo con efectos analgésicos, hemodinamicosy sedantes en los
espacios neuroaxialesy en la periferia.

Hipotensidony bradicardialimitan la dosis.

Prolonga la duracion de la analgesia entorno a 2 horas
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DEXMEDETOMIDINA

v Dosis: Intratecal; 5-10 pg Epidural; 1 pg/kg; Bloqueo nervioso periférico 20-150 ug.

Via sistémica: efectos sedantes, simpatoliticosy ahorradores de anestesia.

En BNP: 50-60 pug maxima duracién del bloqueo sensitivo minimizando efectos
secundarios hemodinamicos.

Reduccidn significativa del dolor postoperatorioy del consumo de opioides. Prolonga
el blogueo sensitivo. Aumenta probabilidades de hipotension.
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ADRENALINA [ Dosis 5-10pg/mL ]

Marcador de inyeccionintravasculary propiedadesantinociceptivas.

Evitar en pacientescon neuropatia periférica.

Debe evitarse en los bloqueos nerviosos periféricos,ya que se ha informadode una
eficacia minima sobre los tejidos neurales.
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(0 DEXAMETASONA

O VERAPAMILO

1 KETOROLACO

(J ADENOSINA

( METILPREDNISOLONA
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v' Dosis: Intratecal 8 mg; Epidural 4-8 mg; Bloqueo nervioso periférico 1-8 mg

Varios mecanismos de accion por su efecto en los nervios periféricos.

Via perineural, dosis de 4 a 10 mg prolongan la duracién de la analgesia 6-8 h
paralos AL de accidon prolongaday 3-4 h paralos de accidn intermedia.

Neurotoxicidad periférica en estudiosin vitro.
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¢Dexametasona perineural o sistemica?

16 voluntariossanos recibieron bloqueos ecoguiados
bilateralesdel nervio cubital.

» Dexametasona perineural prolongé la duracién del
bloqueo en comparacion con el placebo.

» Duracion similar en comparacion con placebo con
la dexametasonasistémica.

Limitaciones: N=16, voluntariossanos.
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ﬁ bloqueo sensitivo @ permeabilidad del calcio.

ﬁ duracionde la analgesia@ liberacionde PG.

No se ha demostrado efecto en la extension de
la analgesia.

Excelentes resultados en dolor neuropatico
con la administracion perineural.
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OTROS ADYUVANTES

0 KETAMINA

O MIDAZOLAM
L NEOSTIGMINA
L MAGNESIO

O BICARBONATO SODICO
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OTROS COADYUVANTES

Dosis: 0.5-2 mg/kg.

Nauseas, vomitos y alucinaciones cuando se administra a nivel
neuroaxial y perineural.

No se recomienda como adyuvante en BNP.

Dosis: Intratecal: 1-2,5 mg; Epidural: 50 pg/kg en 10 mL de
solucion salina.

Neurotoxicidad, sedacidony depresion respiratoriaen modelos
animales a nivel neuroaxial.

Evitar como adyuvante en BNP.
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Intratecal: 5-10 pg a 50-150 pg; Epidural: 1, 2 y 4 pug. Bloqueo
nervioso periférico no investigado.

Bradicardia en administracion neuroaxial. Efectos adversos
gastrointestinalesy neurotoxicosvia perineural.

Dosis: intratecal: 25-100 mg; Epidural: 50-100 mg.

Intratecal: cefalea. Epidural: nduseas y vomitos. En
BNP prolongala duraciéon del blogueo.

Dosis: 0.1-1 mEq/10 ml

Via perineural acelera el inicio de accion del blogueo sin
modificar su duracién.Reduce el dolor de la inyeccion.
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lll. Papel de la Bupivacaina

Amplia gama de usos

\ Rango considerablede inicioy

Los AL disponibles actualmente...
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Bupivacaina liposomal Exparel®

v' Dosis: Unica, no superiora 266mg

Vialesde 10 y 20 ml, concentracion 1,3%
Pico plasmatico bifasico

Niveles plasmaticos fiables hasta 72h después
de la infiltracidon en el lecho quirurgico.
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* Heterogeneidad de ensayos clinicos
disponibles (N=76)

e Triplicael bloqueo sensitivo con menor
grado de blogueo motor via epidural.

e Coste 100 veces sobre la Bupivacaina no
liposomal.
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Bupivacaina liposomal vs no liposomal

* Mejora estadisticamente significativa pero
clinicamente poco importanteen la analgesia
postoperatoria encomparacion con AL no liposomales.

I Resultado no significativo tras exclusion
de 1 RCT patrocinado por la industria.
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Nuevas formulaciones...

¢ Bupivacaina SABER® Bupivacaina de liberacion prolongada de isobutirato de
acetatode sacarosa.

< HTX-011 Agente de liberacion prolongada que consiste en
bupivacainajuntocon meloxicam.

Buenos resultados en términos de buen control del dolor postoperatorio y menor
consumo de analgésicos postoperatorios.
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Conclusiones

Es frecuente el uso de adyuvantes a los AL con el objetivo de prolongar la duracion de
los BNP y prolongarla duracién de la analgesia.

Dentro del grupo de opioides, sélo la buprenorfina y sufentanilo han demostrado
buenos resultados en términos de aumento de duracion de los bloqueos y analgesia
postoperatoria, mientras que no se recomienda el uso de morfina, fentanilo y tramadol
como adyuvantesde BNP.

La clonidina y dexmedetomidina prolongan la duracion de los bloqueos y analgesia
postoperatoria pero la bradicardia e hipotension limitan la dosis. La adrenalina no se
recomienda como adyuvante de AL en BNP por mostrar minima eficacia sobre tejido
neural.
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Conclusiones

* El mecanismo exacto de accidon en la duracién del bloqueo al utilizar dexametasona
perineural sigue siendo desconocido, pero los efectos podrian estar mediados por
los efectos antiinflamatorios propios de la dexametasona.

* Es probable que los LA de liberacion controlada se conviertan en una parte
importante de un régimen de analgesia multimodal y puedan reducir aun mas el
uso de opioides en el manejo del dolor postoperatorio.

* La evidencia actual no apoya el uso de la bupivacaina liposomal perineural sobre la
bupivacaina no liposomal para los bloqueos nerviosos periféricos.
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