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Infiltracion subcutanea con bupivacaina 0,5%.
Una comparacion con lidocaina 2%

Subcutaneus infiltration with 0.5%. A comparison with 2% lidocaine

Hernan Arancibia MD."*, Carla Ramirez MD.", Alvaro Jara MD.!,
Diego Fernandez MD.', Daniela Bravo MD.", Julian Aliste MD."
' Departamento de Anestesiologia y Medicina Perioperatoria, Hospital Clinico Universidad de Chile. Santiago, Chile.

Fecha de recepcion: 25 de marzo de 2024 / Fecha de aceptacion: 16 de abril de 2024

ABSTRACT

Objective: The intermediate-acting local anesthetic lidocaine is the most frequently used for infiltration of the skin and subcutaneous
tissues to allow procedures with less or no pain. However, its availability in the Chilean market has been compromised, even with a total
stock breakdown in the last months of 2023 and the beginning of 2024. The objective of the present study was to compare the latency,
duration, and pain generated with the subcutaneous infiltration of bupivacaine against the standard represented by lidocaine and thus
have information for its use during periods of lidocaine shortages. Materials and Methods: The subcutaneous injection profile of 0.5%
bupivacaine and 2% lidocaine was compared in volunteers in terms of latency, duration and injection pain. Results: 0.5% bupivacaine would
not be different from 2% lidocaine in terms of latency and pain upon injection for subcutaneous wheals. The duration of sensory blockade
was longer with 0.5% bupivacaine. Conclusion: 0.5% bupivacaine would represent a valid alternative to 2% lidocaine for “wheals” type
subcutaneous infiltration.
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RESUMEN

Objetivo: El anestésico local de accién intermedia lidocaina es el mas frecuentemente utilizado con fines de infiltracion cuténea y
tejidos subcutaneos para permitir procedimientos con menor o sin dolor. Sin embargo, su disponibilidad en el mercado nacional se ha visto
comprometida, incluso con quiebre total de stock en los ultimos meses de 2023 y principio de 2024. El objetivo del presente estudio fue
comparar el perfil de latencia, duracién y dolor generado con la infiltracion subcutdnea de bupivacaina contra el estandar, representado por
lidocaina, y asi disponer de informacion para su uso durante periodos de desabastecimiento de lidocaina. Materiales y Métodos: Se estudio
en voluntarios el perfil de acciéon de una inyeccién subcutanea de bupivacaina 0,5% y lidocaina 2% en términos de latencia, duracién y
dolor de inyecciéon. Resultados: Bupivacaina 0,5% no seria diferente a lidocaina 2% en términos de latencia y dolor a la inyeccion para
papulas subcutaneas. La duracion de bloqueo sensitivo fue superior con bupivacaina 0,5%. Conclusion: Bupivacaina al 0,5% representaria
una alternativa vélida a lidocaina 2% para la infiltracion subcutdnea tipo “papula”.

Palabras clave: Anestesia local, infiltracion, lidocaina, bupivacaina.

Introduccion tencial de accion[1]. La latencia y duracién de este efecto son
caracteristicas relevantes para su uso clinico. La latencia esta

os anestésicos locales (ALs) producen un bloqueo de los principalmente determinada por la ionizacién, mientras que la
I_canales de sodio sensibles a voltaje (Nav), lo que tendra duracion esta definida por la lipofilicidad y unién a proteinas.
como resultado la interrupcion de la transmision axonal, Basandose en estas Ultimas dos caracteristicas podemos clasi-
perdiéndose asf la capacidad de desarrollar y propagar un po- ficar los ALs como de accion corta, intermedia y larga. A su
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vez, los ALs con mayor duracién poseen en general una mayor
latencia[2].

Los ALs de latencia y duracién corta a intermedia se utili-
zan para procedimientos que requieren un inicio relativamente
rapido y que generan dolor acotado en el tiempo, como por
ejemplo, cirugia menor o procedimientos invasivos menores.
En anestesiologia, es practicamente un estandar la infiltracion
subcutanea con ALs de latencia corta previo a la ejecuciéon de
procedimientos como accesos vasculares periféricos y centrales,
anestesia regional neuroaxial y periférica, y procedimientos de
dolor intervencional.

La lidocaina, un AL de accion intermedia, es el mas frecuen-
temente utilizado con fines de infiltracién cutanea y subcuta-
nea para permitir procedimientos con menor o sin dolor. Sin
embargo, su disponibilidad en el mercado nacional se ha visto
comprometida incluso con quiebre total de stock en los ultimos
meses de 2023 y principio de 2024[3].

El objetivo del presente estudio fue comparar el perfil de la-
tencia y duracion de efecto, mas el dolor generado con la infil-
tracion subcutdnea, de bupivacaina comparado con el estandar
representado por lidocaina, y asi disponer de informacién para
su uso con este fin durante periodos de desabastecimiento de
este Ultimo. Dado el perfil exploratorio del presente estudio, no
se generd una hipotesis de investigacion en base a diferencias
clinicas significativas predeterminadas.

Este estudio fue financiado con aporte de las drogas e in-
sumos del servicio de Anestesiologia del Hospital Clinico de la
Universidad de Chile.

Material y Métodos

Reclutamiento de sujetos

Dada la contingencia del corte brusco de suministro de li-
docaina en enero de 2024 en el Hospital Clinico Universidad de
Chile (HCUCH), el presente protocolo se disefi¢ a nivel institu-
cional con la participacién voluntaria de miembros del Departa-
mento de Anestesiologia y Medicina Perioperatoria. Luego de
la firma del consentimiento informado, 20 voluntarios fueron
reclutados.

Los criterios de inclusién fueron ser voluntario mayor de
18 afos, sin incapacidad para dar consentimiento, clasificacion
American Society of Anesthesiologists (ASA) | o Il. Los criterios
de exclusion fueron, ser paciente, estudiante de pregrado o de
especialidad en algun programa de formacién de la Universidad
de Chile en HCUCH, presencia de neuropatia conocida en las
extremidades superiores, presencia de infeccién del sitio de in-
filtracién, embarazo y alergia conocida a ALs.

Protocolo de infiltracion

Cada sujeto en el presente estudio fue sometido a infiltra-
cion de una papula de 3 ml de AL, tanto de lidocaina 2% como
bupivacaina 0,5%, siendo asf cada individuo su propio control.

El estudio conté de las siguientes etapas: 1- las drogas en
investigacion, lidocaina 2% 3 ml y bupivacaina 0,5% 3 ml fue-
ron preparadas por un asistente de investigacion que no par-
ticipd en las siguientes etapas del caso; 2- las drogas fueron
randomizadas a ser catalogadas como droga 1 o 2. La droga 1
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serfa administrada en antebrazo derecho y la droga 2 en ante-
brazo izquierdo; 3- previo a la inyeccién, los voluntarios fueron
sometidos a una marcacién del sitio de puncion en cada ante-
brazo, correspondiendo el punto de inyeccién a 10 cm distal
al centro del pliegue cubital (cara anterior del antebrazo); 4-
previo a la inyeccion, se realizd un test de sensibilidad basal y
entrenamiento para calificar sensacién al test de frio (hielo) y
al pinprick o pinchazo (aguja n°21G sin bisel); 5- luego de la
debida antisepsia de la piel, un investigador ciego a la randomi-
zacion infiltréd una papula subcutanea de 3 ml de cada droga de
estudio a través de una aguja n°23G en los puntos seleccionado
de cada antebrazo.

Para las evaluaciones, secuencialmente se infiltré y evalué
un antebrazo y luego se repiti6 el proceso en el contralateral.
Posterior a cada inyeccion se demarco los limites de la papula
generada para definir donde se realizarfan las mediciones de
outcomes posteriores (Figura 1).

Evaluaciéon de outcomes

Outcome principal

El outcome primario fue el tiempo hasta obtener pérdida de
la sensibilidad al tacto mediante pinchazo. El bloqueo sensitivo
se clasifico de forma dicotémica como sensibilidad o no al pin-
chazo. Adicionalmente, también se midié de forma dicotdomica
la sensibilidad frio. El tiempo cero se definié como el fin de la
inyeccion del AL en cada antebrazo. El tiempo de latencia se mi-
di6 en segundos. La evaluacién del bloqueo sensitivo se ejecutd
a los 10 segundos, 30 segundos y a los minutos 1, 2, 3, 4, 5, 6,
8,10, 15y 20.

Outcome secundarios

Como outcomes secundarios se registraron dolor en escala
numérica (NRS) de 0 a 10 (O = ausencia de dolor y 10 = maximo
dolor imaginable) para dolor de puncién y dolor secundario a la
infiltracion del AL. Ademads, se evalu6 tiempo de duracion del
efecto de bloqueo sensitivo en cada antebrazo en horas. Se eva-
lué presencia de bloqueo sensitivo en las horas 1, 2, 3,4y 6 h.

Las variables antropomeétricas de la cohorte también fueron
registradas. Tanto el sujeto en investigacion como el evaluador
de outcomes fueron ciegos al grupo de tratamiento tanto para
outcomes principal y secundarios.

Figura 1. Demarcacion zona papula en ambos antebrazos.



Tamano muestral y analisis estadistico

El tamano muestral se definié por conveniencia seleccio-
nando una muestra de 20 voluntarios. Asi, se generaron 20
muestras para cada grupo de investigacion.

Se evalud la normalidad de los datos continuos mediante el
test de Shapiro-Wilk y métodos visuales (QQ plot). Las variables
con distribucién normal se analizaron con el test de t de student
para datos pareados o Wilcoxon sign rank test para datos no nor-
males u ordinales; y los datos se reportan como media y desvia-
cion estandar y/o mediana y rango intercuartil segun correspon-
da. Las variables dicotémicas y discretas se analizaron con test de
Fisher y los datos se presentan como porcentajes o proporciones.
Todos los andlisis se realizaron con el software R version 4.2.1, R
Foundation for Statistical Computing, Vienna, Austria.

Resultados

La cohorte de voluntarios se obtuvo entre el 15y 24 de ene-
ro de 2024. Las caracteristicas de los 20 voluntarios aparecen
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resumidas en la Tabla 1.

El tiempo de latencia para cada grupo fue 10 (10-30) se-
gundosy 10 (10-30) segundos para lidocaina 2% y bupivacaina
0,5%, respectivamente. El registro de los test sensitivos a frio y
pinprick se presentan en Figura 2.

En la Tabla 2 se presentan los resultados para los outco-
mes secundarios dolor de puncién, de inyeccion. Respecto a la
duracion, 60% de las papulas con lidocaina presenté bloqueo
sensitivo hasta las 6 h mientras que esto ocurri6 en el 100% de
las papulas con bupivacaina.

Tabla 1.
Caracteristicas demograficas
Edad (afios) 38,5 (8,6)
Sexo (M/F) 11/9
ASA (/1) 19/1

ASA: American Society of Anesthesiolgists; t: media (DE).

Tabla 2.
Lidocaina Bupivacaina p-value
NRS puncién 2 [1-3] 2 [2-3] 0,83
NRS inyeccion 4,5 [3,75-6] 4 [2-7] 0,35
Latencia (seg) 10 [10-30] 10 [10-30] 0,22

Estadisticas para mediana [RIC]; *Wilcoxon sign rank test; RIC: Rango Intercuartil; NRS: Numerical Rating Score.

Figura 2. Resumen de respuesta a test de pinprick (A) y frio (B) en tiempo post inyeccion. Si = siente; No = no siente.
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Discusion

El presente estudio otorga informacion de la posible utilidad
de bupivacaina como pépula subcutanea para procedimientos
invasivos que lo requieran. Los resultados muestran la ausencia
de diferencias clinicas y estadisticamente significativas entre lido-
caina y bupivacaina en términos de blogueo sensitivo cutaneo al
pinprick y al frio.

A pesar de estos promisorios resultados que permiten pro-
yectar un uso clinico de bupivacaina para infiltracion en pro-
cedimientos invasivos, un adecuado y rapido blogueo cutaneo
no necesariamente significard un bloqueo de tejidos profundos
con similar latencia. Futuras investigaciones en esta linea, de ser
estimados necesarios, requieren ser realizados en escenarios de
procedimientos invasivos, ya sea en voluntarios o pacientes.

Respecto al dolor secundario a la infiltracion del AL no se
encontraron diferencias significativas, siendo en ambos grupos
reportado en un rango leve a moderado. La determinacion de
concentraciones éptimas que se asocien a beneficios en estos
términos puede ser otras area de exploracién. Sin embargo, bu-
pivacaina 0,5% no tendria desventajas al estandar representado
por lidocaina 2%. Adicionalmente, una comparacién con con-
centraciones mas diluidas de lidocaina es otra alternativa de in-
dagar.

Dentro de las fortalezas del presente estudio podemos des-
tacar que cada sujeto fue caso y control al mismo tiempo y el
disefio con triple ciego, lo cual disminuye el riesgo sesgo de los
resultados. En cuanto a las limitaciones podemos destacar la au-
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sencia de un registro prospectivo del protocolo dada la premura
de tener resultados Utiles a nivel institucional. Sin embargo, esti-
mamos que los resultados son facilmente replicables y los lecto-
res interesados podran tener una facil comprobacion de éstos en
escenarios clinicos adecuados.

Finalmente, bupivacaina es una de las alternativas presentes
en el mercado nacional y, junto con lidocaina, quizés las mas
ubicuas. Sin embargo, también existen otras opciones que se han
utilizado para suplir la falencia actual de lidocaina, entre ellas la
mepivacaina, que frecuentemente la encontramos en formato
para infiltracion dental en mezclas con y sin adrenalina. No obs-
tante, estimamos que disponer de mas informacion de buena
calidad respecto a eficacia, efectividad, eficiencia y seguridad
para las moléculas disponibles en usos no habituales aporta a la
practica de la especialidad y bienestar de los pacientes.
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