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INTRODUCCION

La anstedad y el temor que algunos pacientes muestran por log procedi-
mientos dentales pueden en la mayorfa de los casos, controlarse median
te el uso de dos grupos dietintos, aunque similargs, de férmacos: los
agentes hipndticos y los tranquilizantes menores. Ambos deben su dxi-
to en el control de la ansiedad del paciente, a su capacidad de produ-
eir divereos grados de depresién del sistema nervioge central (SNC), -
1o que resulta en sedacibn, calma o suefc, dependiendo de la dvsis y -
el agente utilizados. Estos dos grupos farmacolbgicos difieran prinei
palmente en el grado de depresién que eon capaces de producir. También
difieren en el sitio y el mecanismo de aceidn dentro del SHC.

La manera mds fdeil de ilustrar la diferencia terapéutica principal en
tre estas dos clases de drogas es por medio de una curva dosig-respues
ta (Fig. 1-1). La curva correspondiente a los hipndticos es mds escar
pada y de una naturaleza mds vertical que la de los tranquilizantes, -
la cual tiende a ser horizontal y plana. La pendiente de las curvas
respectivas indica quse hay un rango de dosis mucho mis estrecho para ~
log hipndticoe entre la produccidn de sedacién, suefio y muerte que pa-
ra los tranquilizentes menores. Esta difevencia en potencia y efica -
cia tiene una implicacién importante en la utilidad terapdutica y la -
toxieidad de estos fdrmacos. Debido a su curva dosis-respuesta mis -
vertical, los hipnéticos son menos susceptibles a la influencia de la
variaeién biolégica y tienen mayor predecibilidad en la produccidn de

un control satisfactorio de la aneiedad, independisntemente del grado



en que la padezca el paciente. Ineluso en un individuo extremadamente
temeroso, un ligero aumento en la dosis producird generalmente la dis-
minucidn deseada. Sin embargo,debe temerse mucho mds eutdado al caley
lar la dvsis de los hipndticos, puesto que existe andlogamente un mar-
gen de geguridad mds estrecho entre el alivio de la ansiedad y la toxi
eidad grave. La curva dosis-respuesta mds plana de los tranquilizan -
tes menores permite un rango de doeis mda amplio entre el inicio de la
tranquilidad, el suefio y la toxicidad. En congecuencia, hay un mayor-
margen de seguridad en el uso de loe tranquilizantes menoras. Prueba -
de esto, es el hacho de que las dosis de muchos tranguilizantes puedan
duplicarse o triplicarse sin ningiin cambio apreciable en el estado ff-
8ico del paciente y los suieidios son muy raros con estos agentes. No
puede dacirse lo mismo de lov hipnfticos. Ne obstante, el efecto clf
nico de los tranquilizantes es mde susceptible a la influsncia del gra
d& de ansiedad presente. Es mucho mds diffeil "bajar" a un paciente -

sumamente ansioso con los tranquilizantes merores que con los hipnfti-

cos.

Por estas rasones parece que los fdrmacos mds dtiles clinicamente en -
el control de la ansiedad preoperatoria son los hipndticos. La varia-
bilidad en el requerimiento de la dosis as mucho menor, u en la mayo -
rta de los casos puede obtenerse un control seguro con dosis promedio.
La diferencia es mis academica que real, puesto que solo 8se requiere
de una dosis para cada consulta y la eantidad necesaria de medicwnai-

to para completar un tratamiento promedio, aunque 8se tomara toda de u-



na vez, generalmente no serfa suficiente para producir una toxicidad -
grave. Estas diferencias entre los hipndticos y los tranquilizantes -
menores Se hacen mds pequefias cuando las drogas se aplican intravenosa-
mente; en consecuencia, los coneceptos anteriores se aplican principal-

.mente cuando la administracidn de estos agentes es por via oral.
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I. HIPNOTICOS

Los agentes hipnéticos, como lo indica su nombre, producen sedacitn o

hipnosis (suefio) y éstas dependen de la dosis empleada. Dosis peque~
flas producen sedacibn; mayores producen hipnosis, y muy elevadas; anesg
testa, coma o muerte. Estos fafmacos son depresores generales de un -
buen nimerc de mecanismos celulares, pero su sfecto mds importante clf

nicamente es su dicha aceidn sobre sl SKC.

Para su mejor clasificaetidn,los hipndticos pueden dividirse en dos gru
pos: 1) 1los barbitiricos y 2) los no barbitdricos. Los barbitiricos
se han empleado clfnicamente durante mds de 65 afive y han sido objeto

de una gran cantidad de investigaciones farmacolbgicas. Los hipndti -
cos no barbitdricos, a excepcidén de los bromuros, el hidrato de eloral
y el paraldehfdo, recientemente se han sumado a los medioe farmacold-

gieos y por lo tanto no se han estudiado como los anteriores.

Actualmente se piensa que estos dos grupos de férmacos quimicamente -
distintos, posean muchas propiedades comunes y por lo tanto algunds -

conceptos de los barbitiricos también serdn wilidos para los hipnsti -

o8,



HISTORIA

El hidrato de cloral se empled por primera vesz en medicina clinica co
mo un hipndtico en 1869. Fischer y von Mering introdujeron el primer
barbitirico, el barbital en 1903. En los siguientes aflos aparecieron
el fenobarbital (1912), el amobarbital (1923), el pentobarbital y el -
secobarbital (1930), y el tiopental (1935}). En el laboratorioc se ha
preparado mds de 2,500 barbitdricos; de elles, no mds de 20 pueden -~
emplearse clinicamenta, A mediados de la década de 1los eincuentas ase
introdujeron dos potentes agentes no barbitiriccs, el aetilelorovinol y
la glutetimida. Estos dos fdrmacos se presentaron como compuestos que
no causaban adiceidén y que tenfan pocos de los efectos colaterales mds
serios de los barbitiricos. EL uso clinico subsiguiente probd que es-
to era falsos; todos los hipnbticos poseen efectos colaterales y ten -

deneia a crear farmacodependencia.

QUIMICA

Los barbitiricos son derivados del deido barbitirico el cual a su ves
se forma a partir de la condensacién de urea y deido malénico. EL dei
do barbitilrico mismo no tiene ninguna propiedad sadante o hipnéiica, y
para que aparezea , dos dtomos de hidrégeno deben saer reemplasados por
un grupo alquilo o arilo. Los tiobarbitilricos se forman reemplasando
el oxfgeno en una posicidn clave por un dtomo de asufre. Se ha inves-

tigado mucho sobre las relaciones de estructura-actividad de los barbi



tiiricos. Los efectos alinicos mis significativos son un aungnto de la
liposolubilidad que se gana incrementando la longitud de las cadenas -
lateralee y una mayor potencia hipoténica que se obtiene mediante cade
nas lateralee vamificadas, en lugar dc cadenas rectaa.

Algunos cambios menores en la setructura bdsica pueden confarir propie
dades convuleivantes a los barbituriccs; muchas drogas convulsivantes

estdn relacionadas quimicamente con e¢llos.

© MECANISMO DE ACCION

Los 8itios recaptoraes precisos y los mecanismos biogufmicos de accién

dantro del SNC de loe hipndticos son desconocidos. Los barbitiiricos -
son dapresores generales de un mimero de propiedadea fisioléyicas que

ineluyen las del tejido nervioso, del misculo respivatorio, ssqueléti-
eo, liso y cardidoo, y de reaccionas qufmicag productoras de energfa -
tales como la fosforilaeidn oxidativa. El SNC es agudamente sensibls

a eetos agentes y los efectos sobre el cerebro se observan mucho antes
que en cualquier otro tejidc. Los efectos de los barbitiricos son mis
pronuneiados en las sindpsis, que en lag fibras nervinsas y en @l sis-
tema activador reticular, que puede ser lua regiln mis sensible del ce-
rebro a estos fdrmacos. EL sistema antivador retiouiar puede ser ras-
ponsable principalmente de mantensr al ser humano en un estado de con-
ciengia. Entonces pueds decirse gue el mecanicmn Je acetdn de los hip-
néticos as, una interfarencia con la transmialSn nerviosa sindpticz -

por lo menos en ¢l sistema activador raticular el cevcips [0 gue -



rgsulta en sedacibn, hipnosis, anestesia o muerte, dependiendo de la

dosis.

ACCIONES SOBRE TEJIDOS Y SISTEMAS ORGANICCS

Los hipnbticos poseen un eierto nimero de efectos sobre los procesos -
fisiolégicoe algunce de los cualet son clinicamente importantes y o --
tros que probablemente no tengan una importancia mayor. Los datos far
macoldgicos siguientes se derivan prineipalmente de experimentos que -
emplean barbitiricos. Se supona que los no barbitilricos poseen efectos

semejantes.

SISTEMA NERVIOSQ CENTRAL. Pueden producirse todos los grados da deprg
8ibn desde sedacidn, hipnosis, y finalmente la muerte. Los ¢factos -
farmacoldgicos dependen no solamente del fdrmaco particular y la dosis
utilizada sino también del grado de ansiedad presente en el paciente y
de la tolerancia adquirida a las drogas. Con el uso apropiade, los ini
¢os efectos que deban observarse en gl consultorio dental son sadacién
o hipnosis. La calidad del suefio producido por lo hipnbticos es marca-
damente semejante al suefio fisiolbgico exceplo que disminuye la canti-
dad de MOR (movimiento rdpido de los ojos). EL significade fistoldgi-
co de MOR disminuido es dssconocido y puede ser de “mportancia solo 8i
los fdrmacos se emplean como hipnSticos nocturnos. Se ham reportado -
reaceiones idiosincrasicas de agitacidn, mis qus de depresiém, Dichas

reacciones pueden ocurrir mds frecuentemente en nifios y personas ds e~



dad madura y en presencia de dolor incontrolado.

Los efectos posteriores de sommolencia, digtorsiones del hwmor, irrita
bilidad y deterioro del juicio e incoordinacidén motora, pueden persis-
tir varias horas después del tiempo establecido para la terminacidn de
la aceidn de la droga. Debe informarse al paciente que pueden oecurrip
dichos efectos indeseables y prevenirle para que no realice tareas que
requieran de sus facultades ffaicas o mentales plenas mientras estéd ba

Jo la influencia de los hipndticos.

ANALGESIA. Las opiniones difieren en cuanto a 8t los hipnéticos inera
mentan la reaccidén del paciente al dolor, poseen ligeras propiedadss a
nalgésicas o 8i incluso, potencian a los analgésicos. Es major tomar
en cuenta que estos agentes no son analgésicos seguros y que el dolor
debe ser controlado por otros medios antes de la sedacibn o la hipno -

8is.

ANESTESIA. En dosie suficientemente elevadas, los barbitidricos pusden
producir un estado que se asemeja a la anestesia general. Su tndice -
terapéutico de anestesia es muy bajo. Sin embargo, los tiobarbitiri -
cos son excelentes agentes de induceién para la anestesia general cuan

do se administran por via intravenosa,

ACTIVIDAD ANTICONVULSIVA. La mayorfa de los hipndticos son gfectivos
para terminar con las convulsiones que resultan del tétanos, la cpilep

sia y eiertas drogas. También son efectivos en el tratamiente de con-



vulstones provocadas por niveles sangulnecs téxicos de anestésicos lo-
cales. No obstante, su uso en éste aspecto tiene sus riesgos ya que -
se suman a la depresidn del SNC. EL fenobarbital y varios de los o --
trog barbitiricos de aveidn prolongada son selectivamenta efectivos en

el tratamiento de la epilepsia.

RESPIRACION, Todvs los hipndticos son depresores respiratorios poten—
tes. Prineipalmente deprimen el impulso neurogénico de la respiracién
localiazado en el sistema activador retiecular. En dogis extremas, in -
eluso el impulso hipdwico, localizado en los cuerpos cardtidec y adrti
co, pueden fallar., Los efectos depresores respiratorios sinergicos o-
curren con la ingestidn combinada con otros depresores del SNC (como -
aleohol, nareSticos, tranquilizantes). Con dosis hipnéiieas adecuadas
la depresidn respiratoria es despreciable excepto por una ligera dis -
minueidn en el ritmo, comparable con la que se obsarva en el sueilo nor

mal.

REFLEJOS RESPIRATORIOS. Es comin observar tos, laringoespasmo, O in -
eluso apnea, con la administracién intravencsa de los barbitiricos. Es
necesario disponer de dispositivos mecanicos adecuados y ozfgeno de -
presidn positiva para mantener wna via respiratoria permeable, cuande
se aplique intravenosamente cualquiera de estos fdrmacos. Cuando es -
tos agenteg se apliquen oralmente las complicaciones respiratorias -
gon muy raras; sin embargo, debe tenerse a la mano el equipo necesaric

para regolverlqs.
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SISTEMA CARDIOVASCULAR., Comparados eon el sigtema respiratorio, el co
razén y los vasos eangufneos son muy resistentes a los efectos depreso
reé de los hipndticos. Con dosis hipnSticas el inico eambio puede ser
una ligera cafda de la presidén sangufnea y del ritmo cardiaco, como en
el suefio normal. Con el tiopental intravenocse hay una disminucidn del
gasto eardiaco y del flujo sangufneo cerebral, ademfs aumento en la re

sistencia periférica y posiblemente del ritmo cardiaco.

SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO. En dosis suficientes los barbitiricos gsom
eapaces de deprimir la transmigién nervivsa de los ganglios autémomos
de los ststemas nerviosos parasimpdiico y simpdtico. Estos efectos -
son clinicamente importantes, pues influyen en la cafda Je la presidn
sangufnea que se observa en intoxicacionegs graves. Los barbitiricos -
también son capaces da bloquear la unidn neuromuscuiay. Ninguwio de es
gs efectos de bloqueo auté'nomo tignen importancia clinica cuando sa -

emplean dosis hipndticas.

HIGADO. Ias dosis terapéuticas no deterioran la funcidn hepdtica, sin
embargo, el higado puede ser un Srganoc de shock en la alergia de los -
barbitiricos. Es ds importancia clinica la capacidad de los hipniti -
cos para estimular o inducir las funciones metabflicas de la enzima mi
crosomal del hfgado, responsable dal metabolismo de qufmiccs exbgenos,
particularmente de muchos fdrmacos potantes. £l metabolismo de los an
ticoagulantes dz cwuwarina cumentan, lo que resultz ev un mencr eferto

anticoagulante y una posible formacidn de coagulos intravasculares.
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También se ha demostrado qua loa hipnSticos aumentan su propio metabo-
lismo, lo que puede tomar parte en el desarrollo de una forma de tole-

rancia.

METABOLISMC DE LA PORFIRINA. Los barbitiuricos afectan al sistema enai
mdtico que es responsable de la efntesis de las porfirinas. 5i estas

drogas se administran a pacientes afectados por porfivia intermitente

aguda, puede ocurrir una elevacién pronunciada en las porfirias 8an§u£
neas que conduzea a un paroxismo de la gnfermedad. Las secuelas pua~
den ser dolor abdominal, desmielinacidén de los nervios periféricos y -
eraneales, pardlisis y muerte. Por lo tanto los bavbitiiricos estdn ab
solutamente contraindicados en un paciente con historia de porfiria in
termitente aguda y es necesario consultar al médico del individuo an -

tes de administrar cualquiera de gstag drogas.

SINERGISMO CON DEPRESORES DEL SNC

Todos los depresores del SWC son sindrgicos en sus efecios dsprasores
eentrales y toxicos., Debe tenevse mucho cuidado cuando se ingieran o
administren en combinacién, Las dosis en estos casos deberdn dismi -
nuirse.

INTERACCION CON L63S INHIBILORES DE LA MONCAMING DYIDAGA

La aceibn depresora de los hipnéticos sobre el SNC se ve potenciada -
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euando se administran en preseneia de los inhibidores de la momoamino
oxidasa (IMAO). Los IMAO son fdrmacos a los que se les ha encontrado
un cterto grado de utilidad en el tratamiento de la depresidén mental.
Debe tenerse mucho cuidado al administrarlos simultdneamente, pues hay
reportes de hipotensién grave, paro respiratorio, shock y eoma. Los -
IMAO probablemente interfieren con el metabolismo y degradacidn de los

hipndticos.
VIA DE ADMINISTRACION

Los barbitiricos pueden administrarse oral, rectal, intramuscular o in
travenosamente. Los hipndticos no bavbitdricos son principalmente -~
de administraeion oral. Si se administran intravenoswnente es de suma
importancia, como ya se dijo, contar con el equipo apropiado en caso -

de una complicacidn respiratoria.
DOSIS

La dosis para producir hipnosie varia generalmente de dos a cuatro ve-
ces de la requerida para producir se¢dacidn, dependiendo de la droga u-
tilizada. Las dosis habituales, cuando se administran oralmente por -
1o general producivdn wn alivio satisfactorio de la ansiedad en el a -~
dulto promedio ¢ en el paciente infantil. le vez =n cuando pusds pre-
sentarse alguna variacibn, y entonces la deails ruede ajustarse sogin -

lo determine la situaciln. Solo es posible augerir un nargo de dosis,



13

ya que los efaectos clinicoe vartan de paciente a paciente e incluso en
el mismo paciente de wn dfa a ctro. Se ha observado que las reglas de
Young y Clark no son completamente gxactas para la determinacién de -

las dosis en nifiog,
CLASIFICACION DE LOS BARBITURICOS

Los barbitidricos siempre se han clasificado de acusrdo con el inieio y
la duracion de su aceidn: 1) de aceidn ultracorta, 2) da aceién corta,
3) de aceidn intermedia y 4) de aceibn prolongada (Tabla 1-2). Esta

elasificacién se basa en el grado de liposolubilidad que posee cada -
droga. Se ha cuestionado esta clasificacidn ya que se basa en datos -
que se derivan de estudios en animales, los cuales pueden no ser direc
tamente aplicables en humanos. De acuerdo con &sto, 8sa propuso modifi
carla a una de barbittiricos hipnéticos y barbitfiricos anestésicos. Sin
embargo hasta que se implante un mejor sistema a través de estudiocs -
clinicos en serce humanos gigue vigente la clasificacién menc.ionada en
primer término. Los barbitiricos en los que 8e encuentra mayor utili-

dad en la prdctica dental son los de acctdn corta y uliracorta.
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TABLA 1-2

CLASIFICACION

ACCION ULTRACORTA
Tiopental
Metohexital
Hexobarbital
ACCION CORTA

Secobuarbital
Pentobarbital

ACCION INTERMEDIA

Amobarbital
Butabarbital

ACCION PROLONGADA
Barbital

Mefobarbital
Fenobarbital

ABSGRCION Y DISTRIBUCION

DOSIS HIPRNOTICA MEDIA

(aneptésico iv)
(anestésico iv)
250 - 500 mg

100 - 200

mg
100 - 200 mg

50 - 200
100 - 300

& &

300 - 500
100 - 200
100 ~ 200

&

it
1N

No existen barreras tisulares particulares ni para la alBoreidn gasiro

intestinal, ni para su distribueién a través de las membranas celula -

res. Con tiempo y dosis adecuadas llegardn a todes los tejidos y sis-

temas orgdnicos, sin embargo, recientemente se ha reporiado que el fac

tor limitante en la absoreién por via cral nn es la mucosa gastrointes

tinal sino el Indice de disolucidn del fdrmaco en los flufdos gdstri -
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eos. También el grade de liposolubilidad del agente es un factor -~
importante; a mayor Ziposolubilidad 8e observa: inicto mds rdpido de -
la aceibn, menor duracidn da la misma, mayor potencia hipndtica, tndi-
ce de eliminacién mds rdpido y absorcidn renal mds completa. Los agen
tes de aceidn ultracorta poseen la mayor Liposolubilidad y los agentes
de accidn prolongada la menor. Daspués de la administracioén intraveno
sa, el tiopental puede alcanzar su eoncentracidn mixima en al cerebro

en unos minutos, mientras que el fenobarbital pueds obtener un nivel -

hipnbtico solo después de 15 minutos,
METABOLISMO Y EXCRECION

En la terminaeidén de la aceidn de los barbitiricos se itnvoluecran tres
procesos: 1) redistribucibn flsica, 2) exerecidn renal y 3) metabolis-

mo en el hifgado.

REDISTRIBUCION FISICA. Para determinar que el tiopental se rz;etabolizg_
ba a razén de solo del 10 al 15% por hora, fué necesario investigar la
causa que originaba la corta duracidn de la aceidn hipnétiea con dosis
pequefias. Se descubrié que esta corta duracién podrfa deberse a la re
distribucién del tiopental de los sitios receptores en el cerebro, a o
tros tejidos principalmente en la grasa, y el misculo ssquelético, don
de era farmacoldgicamente inactiva. Esta redistribucidn expliea no so
lo la corta duracidn hipnétieca de una sola dosis de tiopental, sino -~

también la acumulacién que se observa con la adminisiracién prolongada



a través de la saturacidn de estoe depbsitos tisulaves y los elevados

niveles cerebrales subsiguientes. Los efectos persistentes de la "eru
da" de los barbitiricos también resultan de la lenta liberacidn del -
fdrmaco de estos depésétos y la consiguiente redistribucidn al cere -~

bro.

EXCRECION RENAL. EL tinico hipn&tico que depande principalmente de la
exereceidn renal para la terminacidén de su accidn es gl barbital. Del
65 al 90% de la cantidad total administrada rno puede metabolizarse, -
por lo tanto no debe prescribirse a pacientes con una funcidn renal dg

teriorada, puesto que podria ocurvir acumulacion.

METABOLISMO EN EL HIGADO. La fraceidén enzimditica microsomal del higa-
do es responsable principalmente de la degradacidén metabdlica de la ma
yoria de estos agentes. EL papel del hfgado es cambiar la forma acti-
va del fé&rmaco en un metabolito farmacoldgicamente inactivo y mis ioni
zado el cudl no serd reabscrbide fdcilmente en el tébulo del rifidn. La
degradacidn metabbiica varfa con cada droga, siendo el tichaxital el -
que se eliming mis rdpidamente (25% por hora).

Tanto el grado de metabolismo hepdtico como la excrecisn renal de la -
droga activa son bajos, por lo tanto no es sorprendente gue Ios efec -
tos farmacoldgicos de los hipndticcs puedan persisiir durante horas -~
después de la administracidn. Es probable que incluso un higado lesio
nado o deteriorado pueda metabolizar adecuadamente ia mayoria de loce -

hipndticos, excepto cuando el higado estd gravemente leciorade como en



la cirrosis. Es prudente mantener la dosis a un minimo.

TOXICIDAD

Los hipnéticos poseen un tndice terapéutico relativamente elevado cuan
do se administran oralmente, con una incidencia de toxicidad baja. Pue
den emplearse con un alto grado de seguridad si se presta mucha aten -

cidn a sus efectos tdxicos y contraindicaciones.

EFECTOS POSTERIORES. Debido a la variacidn biolbgica normal, a la al-
teracidn del metabolismo, a la distribucidn tisular y eetadoe mentales
variables por parte del pacienta, puede ocurrir la "eruda' de hipnSti-
cos, que suele manifestarse por fatiga, embriagues, vértigo y acentua

eibn de perturbaciones emocionales.

IDIOSINCRASIA. Una reaceidn idiosincrdsica a los barbitiricos ocurra
ecuando, en lugar de depresidn, el paciente muestra sefales de dolor o
agitacidn., Se piensa que la idiosineracia ocurre principalmente en -~
log jévengs y ancianos, en psiconeurbiicos o con fdrmacos administra -
dos en preésencia de dolor inconirolado. Ea incidencia de este efacto

no es tan comin como se habia pensado originalmente.

SENSIBILIZACION. Las sefiales y sintomas de alergia a loe agentes hip-
ndticos, puede tomar la forma de lesiones eruptivas en la piel (urtica

ria, dermatitis exfoliativa) o raramente de discrasias sangufneas como
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agranulocitosis o trombocitopenia.

INCOORDINACION MOTORA. Los hipnéticoe deterioran la coordinaeidén mus-
cular. . Es imperativo advertir al paciente da tal posibilidad y preve-
nirlo para que no conduzca un automdvil o realice tarcas ftsicas o men
tales que requieran de todas sus facultades cuando ecté bajo la infilu-

encia de estos agentes.

TOXICIDAD AGUDA. No hay reportes de muertes debidas a una dosis hipnd
tica o sedante, sin embargo los hipnSticos y principalmente los barbi-
tiricos son los segundos agentes mds comunes para el suicidio, supera-
dos &b6lo por el mondzido de carbono. No existen datos exactos en cuan
to a la ecantidad precisa ingerida en un corto tiemps, necesaria para -
producir la muerte. Para los barbitiricos probablemente sea diez ve -
ces la dosis hipndtica oral. La dosis letal de glutetimida se ha esti
mado entre 10 y 20 gramos. Un factor definitivo en la toxicidad dal -
SNC es la ingestidn concomitante de varios depresorss como barbitiri -
eos y aleohol, ya que estas drogas son sinergicas. Otro factor es la
falta de desarrollo de una tolerancia significativa a sus efectos leta
les. Los eintomas y sefales inieiales de una intoxricacién aguda invo-
lucran principalmente a los sistemas cardiovascular y nerviose central
pudiendoge observar wn afndrome tfpico de shock. La hipotensiln es -
particularmente notable con el envenenamiente yor glutetimida. Las se
cuelas mds serias en la intoxicacidn crdnica sor edema pulmonar, dran-

eoneumonta y deficiencia renal. También pueden desarrsllarse lesionas
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cuténeas eon la intoxicacidn aguda. ELl tratamiento para ésta, es el -
lavado gdstrico; 8i la ingeetibn del fdrmaco ha sido reciente, adminig
tracidén de oxtfgeno y establecimiento de una respirecién regular; voli-
men constante de plasma y, s8ies posible, hemodidlisis. EL uso de as~
timulantee del SNC para eontrolar la respiractén se ha debatide mucho.
Por su capacidad para produeir convulsiones requieren de sumo cutdado

en la dosificacidén. ELl método "escandinavo’ para tratar la intozica -
eidn por barbitiiricos disminuye segun repories, el fndice de mortali -
dad de 10 a 1.5% mediante la atencién constante para sostener las fun-

eiones vitales y evitar la infeceidn.

FARMACODEPENDENCIA

La ingestibn crénica de los hipndticos en dosis y duracién suficientes
puede conducir a una forma de farmacodependencia que se asemeja mucho
a la observada con el aleohol, ademfis de stntomas graves de abstinen -

-

cla.

US08 TERAPEUTICOS

Los barbitiricos pusden emplearse pava sedacién pracperatoria, contrel
de la ansiedad, produceién de sueiio, narcoandlisis, como antieomvulsi-
vos y como agentes de induccidn de anestasia gengral. EL etilelorovi-~
nol y la glutetimida encuentran eu uso prineipal come medicamentos pre

operatorios y sedantes o hipndticos noeturnos.
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II. TRANQUILIZANTES MENORES

Los tranquilizantes menores son férmacos que ge utilizan prineipalmen~
te en el tratamiento de la enfermedad peiconeurética (ansiedad). Es -
tas drogas también tienen utilidad en el control de la ansiedad asoeia
da con los procedimientos dentales. Un factor determinante para que -
un farmaco se clasifique como un hipndtico o como itranquilizante menor
es la pendiente de su curva dosis-respuesta. Aquellas drogas con una

eurva poco profunda, mds plana o mds horizontal que presentan un rango
de dosis mds amplio entre la produccién de un efecto calmante y las seg
fiales de incoordinacidn motora y suefio, se denoninan tranquilizantes -
menores. Estos puedan poseer un efecto "tranguilizante" indeperndiente

mente de sus propiedades sedantes.

Ya que puede esperarse un grade de variacién bz‘,olcfgicc; mayor con lLos -
tranquilizantes menores, la actiiud mental del individuo y el refuerzo
placebo del dentista, desempefian un papal determinante en el afecto -
elinico del fdrmaco. Por gsta razdn, loes tranquilizontes menores admi
nigtrados oralmente son generalmente inferiores a log hipnbticos en el

eontrol de la ansiedad en la prdctiea dental.

Por otra parte, la curva dosis-respuesta mis aplanada de Ios sranquili
zantes menores predice que estas drogas tendrdn un mayor margen de sa-
guridad en relacidn con una sobredecis seria. Feto estd confirmads -

por la sxperiencia clinica, e incluss con la ingeatim de desis masi -
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vas, el paciente generalmenie puede ser despertado y vara vez cae en -
coma. Los relajantes musculoesqueléticos de accidn central (Tabla 1-3)
son parientes cercanos de los tranquilizantes menores y los dos grupos
poseen algin grade de efecto sedante. La clasificacién ss un poco ar-
bitraria, los tranquilizantes por lo general son mejores sedantes que

los relajantes musculares y éstos sdlo actian con un efecto sedanie me

nor.
TRANQUILIZANTES Y RELAJANTES MUSCULOESQUELETICOS
DOSIS HIPNOTICA MEDIA
TRANQUILIZANTES
Meprobamato 200 - 400 mg
Fenaglicodol 200 mg
Clordiacepéxzido 106 - 60 mg
Diazepam 5 mg
Hidvoxicina 20~ 30 myg
RELAJANTES MUSCULOESQUELETICOS
Mefenisina 1- 38 mg
Metocarbamol 6§~ 8 mg
Carisoprodol 500 - 1000 mg
Clorozoxasona 500 -~ 1000 mg
TABLA 1-3
HISTORIA

El meprobamato se introdujo en 1354 y el diazepam se sintetizd en 1961,
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Los estudive en animales demostraron que posefan propiedades relajan -

tes en miseulo y de "amansamiento', posteriormente se demostrs su uti-

'14dad en el control de la ansiedad.

QUIMICA

EL meprobamato es un cémpuesto alifdtico simple; el diazepam estd ela-

sificado como una benzodiacepina y la hidroxieine come un antihistami-

nieo.
MECANISMO DE ACCION

No hay evidencia directa que determins la localizacién de su accidn en
el eerebro. Podrian actuar sobre el sistema lfmbico o sobre el hipotd
lamo. EL relajamiento del misculo esquelético ae produce mediante el

bloqueo de las neurcvfas polisindpticas en el cordbn espinal.
ACCIONES SOBRE TEJIDOS Y SISTEMAS ORGANICOS

Los tranquilizantes menores tienen muy pocas acciones ademds de aque -
ilas sobre el SNC y el corddn aspinal. La hidrozicina puegfq{_ct‘lasifi-
ecarse como un antagonista de la histamina.

, (R
SISTEMA NERVIOSO CERTRAL. Los efectos de estud fiirmazse se traducen -

en sedazidn y alivio de la ansiedad. la hidroxicoing probablemente gea
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la menos confiable en este aspecto. Son productores en un grado mode-

rado de ataxia, incoordinacibn motora e hipnosis.

CORDON ESPINAL. EL meprobamato y el diazepam bloquean las interneuro-
nas dentro de las vfas polisindpticas del cordén espinal. De asta ac-

eidn resulta cierto grado de relajamiento del misculo esquelético.

SINERGISMO CON OTROS DEFRESORES DEL SNC

Los tranquilizantes menores producen un grade mayor de depresién cen -
tral cuando se combinan con sedativo-hipndticos, narebticos y alcohol.
Debe considerarse una reduceidn adecuada en la dosis si estos agentes
se usan en combinacidn. No es prudenie usarlos al mismo tiempo ei la
dosis apropiada de uno solo produce los mismos rvesultados. Mds drogas

significan solamente mayor cantidad de efectos adversca.

VIA DE ADMINISTRACION

Estos fdrmacos pueden administrarse oral o parenteralmente.

DOSIS

Las dosie orales mencionadas solo sen satisfactorias para controlar la
ansiedad leve (Tabla 1-3). Se utilizan hipndticos en ansiedad severa,

puesto que sus efectos dependen menos de la actitud y el estado anfmi-
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eo del paciente.
ABSORCION, DISTRIBUCION, METABOLISMO Y EXCRECION

La absorcidn de estos fdarmacos a través del tracto gastrointestinal u-
sualmente es satisfactoria. EL maeprobamato aleanza un nivel sangutneo
méximo alrededor de ocho horas después de su ingestidn y esto limita -
su utilidad en el consultorio dental. Aprozimadamente se meiaboiiza -
el 90% del total administrade. FEl diazepam se excreta en dos partes,

vida media de 2 a 7 horas y el resto del mismo muche mds lentamente,de

2 a 6 dfas.
TOXICIDAD

Los tranquilizmantes menores tienen una pequefia incidencia de efectos ~

colaterales y pueden emplearse con un grado de seguridad considerable.

SOMNOLENCIA E INCOORDINACION MOTORA. Puede ocurrir el misme efecto de
presor que con los hipndticos y por lo tanto tndos los pacientes que —
reciben tranquilizantes menores deben ser advertideos en relacidn a es~

tos efeectos.

SENSIBILIZACION. Se han reportado sintomas alérgicos de erupcidn en -

la piel, angioedema, broncoespasmo y discrasias sanguinsas.
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IDIOSINCRASIA. Se ha reportado agitacidn, delirio y eonfusidn con la
administracidn del clordiacepdxido.

HIPOTENSION. Ocasionalmenta produce una cafda en la presién sangutnea

especialmente en individuos de edad madura.

TOXICIDAD AGUDA. Los sfntomas graves de envenenamiento agudo puede -
presentar caractevisticas clinicas de coma, hipotaensidn, shock, depre-
sidn respiratoria y muerte. Sin embargo, esa toxicidad aguda ses rara
y generalmente los individuos sblo estdn sedados, sommolientos y pus -

den ser despertados.
FARMACODEPENDENCIA

Puede ccurrir dependencia psiquica y ffeica con el uso prolongado de
dosis elevadas de tramquilizantes menores. HNo hay sintomas significa-
tivos de abstinencia en la mayorfa de los individuos a dosis menores
de 2,400 miligramos de meprobamato por dfa. Los stntomas ds retiro -
que se observan son ansiedad, alucinaciones, conducta psicstica, con -
vulsiones, coma Yy muerte. Por lo tanto no hay razdn para creer fue el
uso apropiado de log tranquilizantes menoras en un tratamiento dental

llevard al desarrollo de una farmacodependencia.
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&
US0S, TERAFEUTICOS

Los tranquilizantes megnores encusniran eu uso médico mds importante en
gl tratamiento de la conducta psiconeurdtica. También son itiles como
medicacidn preoperatoria, saedacibn diurna o nocturna y como relajantes

»
rsounlares.
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III. TRANQUILIZANTES MAYORES

Estos fdrmacos e utilizan principalmente en el tratamiento de la psi-
cosis. Existen dos tipos bdsicos: la reserpina y sus derivados, y -
las fenotiazinas (Tabla 1-4). Las fenotiazinas tambidén se utilizan co
mo antieméticos, antiprurfticos, potenciadores de narcéticos, antago -

nistas del LSD y en el tratamiento de formas leves de hipertensidn.

Las fenotiazinas posaen muchos efsctos ecolaterales, algunos de los eua
‘les pueden ser bastante graves. FEstvs incluyen discrasias sanguineas,
ieterietia obstructiva, convulsionas, potenciaeidn de otros depresores

del SNC, hipotensidén y el sindrome extrapiramidal, que consistg an tem
blores semejantes a los del mal de Parkinson, vrigidez y retardacién mo

tora, agitacidn y movimientos anormales de loe miscules faciales.

La reserpina puade inducir una depresién mental grave. Considerando -
su gran toxieidad y el hecho de que no son particularmente efectivos -
en el tratamiento de la ansiedad, los tranquilizantes mayores estén -
contraindicados para su uso en el control de la ansiedad en el consul-

torio dental.

TRANGQUILIZANTES MAYCRES
DCSIS HIPNCIICA MELIA

)
-

Clorpromacina .75 - 1.5 gr
Promaaing 25 - S0mg
Pegrfaenacina 3~ Efm
Procloroparacina 5~ 10m
Trifluoperacina 8- 8my

TABLA -4
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IV. SEDACION PARENTERAL

Actualmente se emplean cineo grupos de fdrmacos por via da administra-
eidn parenteral para el control de la ansisdad: 1) barbitiricos, 2) o
pioides, 3) tranquilizantas, 4) analgésicos neurolépticos y 5) ketami-
na, Estas varias catagorfas farmacolégicas difieren en cuanto a su e-
fieacia, su margen de seguridad, sus contraindicacionss, su dosifica -
etén y su toxieidad. La seleceibn apropiada del férmaco serd dictada

por estos factores junto con lag situaciones clinicas cambiantes y la

experieneia particular del dentista.

Eg importante tensr an cusnta que estos fdrmacos varfan en cuanto a -
su seguridad e ineidencia de efectos colaterales, y que la via de ad-
ministracién intravenosa incrementa significativamente el riesgo para
al paciente, pero al mismo tiempo permite un mejor control de la do -
si8. EL uso de la mediecacién intravenosa debe ser sumamente cuidado-
so y el cirujano dentista debe estar muy familiarisado con la téceniea
intravencsa, los procedimientos da reanimacidn y el tratamiento ds re

acciones graves o que pongan en paligre la vida del paciente.

Ninguna de las drogas meneionadas en este capftulo es un verdadsro a-
nestésico. Estos fdrmacos no producen incomsciencia satisfactoria y
tampoco amortiguan el dolor (analgsesia) en la madida suficisentas como
para intervenir gquirdrgicamente. Sa emplean adacuadamente para cal -

mar la ansiedad del paciente y no como anastésicos genaralas.
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BARBITURICOS INTRAVENOSOS

La rasdn principal de la administraeién intravenosa de loe barbitdri -
cog eg su efecto sobre gl SNC. Pueden observarse en el paciente seda
eidn,hipnosis, coma y muerte, dependiendo de la dosis empleada, Su e-

fecto terapéutico prineipal es la hipnosis.

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL. Debido a su alto grado de liposolubilidad,
los barbitiricos de aceibn ultracorta pengtran rdpidamente todas lag -
barreras tisulares, particularmente las del cerebro, y la magnitud de
sus sfectos sobre el SNC dependen tdnicamente del sumintstro de sangre
y la concentracidn del fdrmaco. No producen analgesia a dosis conside
radas clinicamenie compatibles con la eeguridad. 4 dosis bajas los -~
barbitiiricos tienen un efecto antianalgéeico y a dosis mayores sblo -
producen analgesia leve puesto que vo afectan apreciablemente las vias
lemniscales del SNC.

La anestesia quirdrgica puede producirge con una concentracién sufi -
eiente, pero a estos niveles de dosis los raflejos palpebrales y tendi
nosos son minimos o no existen, los globos ceculares estdn fijos, las -
egtructuras faringeas se relajan hasta el punto en que la lengua cag -
en la faringe, la presidén sangufnea baja y la respiracifn es superfi -
eial. Tal gstado elinico no as compatible con la seguridad. Los pro-
cedimiantos quirirgicos dolorosos requieren de ansstesia local o gena~

ral.
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MUSCULO ESQUELETICO. En comparacién com muchos de los anestéaicos ge=
nerales, los barbitiricos son malos relajantes musculares. El relaja-
miento muscular completo se observa solamente en la aneatesia profunda
mientras que ciertos reflejos musculares pusden ser mds exeitables en
la hipnosis ligera y susceptibles a la exeitacién por estimulos como -

el dolor.

RESPIRACION. Uno de los afectos més profundos de loz Larbitiricos es

sobre los centros respiratorios del cerebro. La frecuencia y la pro -
furdidad de la respiracién disminuyen al awnentar la dosis. Una de -~
las sefiales mis confiables de la profundidad de la anestesia ss @l gra
do de depresidm respiratoria presente. Los barbitdricoc deprimen di -
rectamente el centro medular respiratorio y disminuyen ¢ suprimen la -
respuesta respiratoria central ante el bibdxido de earbomo. Los barbi-
tiiricos sensibilizan los reflejos laringecs a estfmulos del dolor, sa-
liva e irritacidn mecdnica. Es posible que se presenten tos, hipo, la
ringoespasmo y apnea ante la estimulacién de estos reflsjos, por lo -
que es imperativo tener a la mano equipo de reanimacién adecuado para

resolver estas graves complicaciones. Estas consecuencias adversas -
pueden reducirse mediante la medicacibn previa con atropina, escopola-
mina o un anglgésico opioide. Debe tenerse espactal cuidado con los -

asmdticos y los pacientes con obstruccidn raspiratoria crénica ( enfi-

semal.

SISTEMA CARDIOVASCULAR. El covazén y los vasns sanguineos no se ven a
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at

fectados por dosis terapéuticas de bavbitiricos administradas intrave-
nosamente, 8in embargo, concentraciones grandes logradas rdpidamente -
pueden producir una disminucidn grave en la presidn sangufnea. Gene -
ralmente &sta se mantiene por sf misma dentro de limites razonables, -
pero puede haber una disminueidn del gasto cardfaco y un aumento ¢n la

resistencia periférica, lo que eventualments condueirta a un shock.

ABSORCION, DISTRIBUCION, METABOLISMO Y EXCRECION. Loa tiobarbitiri -
cos son sumamente liposolubles y no encuentran ninguna dificultad para
atravesar las barreras tisulares. El cerebro recibe el 10% de la do -
sis inicial en 40 segundos y el nivel mdxzimo de concentracidn disminu-
ye a la mitad en 5 minutos. FEl mecanismo principal para la elimina -
cidn de los barbitdricos intravenosos es el metabolismo hepdtico. EL

bajo fndice de metabolismo no explica la corta duracién da la accidn.

El tiempo de recuperacidén tan rdpido se debe a la redistribucién ffsi-
ea del fdrmaco en depdsitos tisulares, espectalmenta en grasa, por los
cuales la droga tiene una afinidad particular y donds es fan:;acawgiag
mente inactiva. Estos deplsitos tisulares de grasa plantean dos proble
mas de importancia elinica. La liberacién lenta da los fdrmaeos de la

grasa mientras baja el nivel sanguineo puede explicar la "eruda" de -
log barbitiéricos. La acumulacién de barbitiricos puede ocurrir si los

depbsitos grasos se saturan relativamente, dejando parte del fdrmaco -
en forma activa, lo que resulta en niveles mdximos cerebro-sanguineos,
lo que puede conducir a efectos depresores respiratoriocs y cardiovascu

lares mayores o bien prolongar en gran medida el tiempo de recupsra -



32

eidn.

VIA DE ADMINISTRACION. Pueden administrarse mediante una inyeceidn -
sencilla intermitente o por difusibn eontinua. Con la administracién
repetida o la infusidn continua, debe tenerse especicl cuidado de ob -
servar la respuesta respiratoria y de emplear las dosis apropiadas pa>
ra svitar una acwmlacién grave. La inyeceidn intrarterial puede cau-
sar espasmo arterial grave, oclusidén vascular, dolor e isquemia. La -
extravasacidn resulta en dolor y muerte del tejids. Cineo mililitros
de procaina al 1% inyectados en el sitio puedan reducir la gravedad da

estos serive efectos téxicos.

DOSIS Y PREPARACIONES. Laas dosis no pueden establecersa categdri;:wneﬁ
te ya que variardn con ¢l estado ffsico del paciente, el pesoc, la res
piracién, la presencia de alguna deficiencia hepdtica, ete. General -
mente ge elige una solucibn entre el 2.5% y el 2.8% (2.5 y 2.8 gr/100
mL) preparada eon agua estéril para inyaccidn. Las concentraciones me
nares.del 2.0% son hipotdnicas y pusden causar hemélisis. En resumen,
la dosis deberd ser tan baja como sea posible y compaiible con la rea-

lizacién del procedimiento dantal y la recuparacidén del paciente.

TOXICIDAD. La toxicidad aguda consiste en una depresidén respirateria
y eardiovascular grave. La respiracidn ss deprime seriamsniz o etif
ausente, la presidn sanguinea pusda caer a niveles muy bajos y les -

mitsculos esqueléticos puzden ponerse fldecidos. A diferencia de les -
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anestésicos generales, una vez que el barbitivico esid en el sistema,-
no hay nada que hacer para invertir sus efectos excepto un tratamiento
sintomitico, que consiste en apoyo a la respiracién y mantenimiento de
una perfusidn tisular adecuanda, sostenisndo la presidn sangutnea. La-
posiblidad de una sobredosis aguda requiere la observacién del pacien-
te a cada momento.

Debe evitarse cualquier estfmulo a los reflejos larfngeos y si éstos -
se producen ,conocer los procedimientos apropiados para aliviar el la -
ringoespasmo y aseguvar la respiracitén adecuada. Pueden occurrir va -
rios efectos adversos duvante el perfodo de recuperacién debidos a la

adminigtracién intravenosa del barbitirico, particularmente si ee em ~

§

plean dosis elevadas. Pueden presentarse insommio, conducta irracio

1

nal e hiperaciividad. Los movimientos musculargs involuntarios son
pariticularments prominentes con el metohexital. Puade prasentarss -
piel fria, humedz y ciandtica, debido a la vasocomstrieccibn periférica,
calosfrios como consecuencia de la temperatura corporal disminufda. E1
ugo de dosis excesivas y la acwmlacién pueden resultar en una recupe-

racibn ratardada y depresién persistente en el SNC.

Los barbitiricos intravenosos estin contraindicados en pacientes con
historia de porfiria intermitente aguda, asma, refiejos faringeos hi -
peractivos o tos. Contraindicaciones relativas, son hipertansidn, en-

fermadad hepdtica y dificultad respiratoria.

US0S TERAPEUTICOS. Los barbitidricos intravencsos tienen su utilidad -
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principal en la prdetica dental como hipndticos para aliviar la ansie-
dad del paciente. En hospitales se consideran apropiados como agentes
de induceidn para la anestesia general. Puesio que son malos analgést
coe¢ 31 82 va ha efactuar algin procedimiento dental doloroso, deben a-
compafiarse de manera adecuada por anestésicos locales o generales pa-
ra reducir la incidencia de ezl laringoespasmo y apnea.

Lag ventajas que poseen son su facilidad de administracidn, inducoidn

agradable a la sedacidn e hipnosis, amnesia y generalmente una recupe-
racién cbmoda con dosis adecuadas. Las desventajas incluyen lesiones

de tejidos con la inyaceidn extravascular o tntrarterial, depresidén -
respiratoria y etrculatoria poteneialmente grave, mala analgesia, posi
ble recuperacién lenta y "eruda", laringoespasmo, apnea, y por iltimo,
dificultad para tratar una sobredosis dado que no se convzen antagonis

tas farmacolgicos.
MEPERIDINA .

La meperidina es un agente narebtico, sintetizade por primera vez gn -
1939 y aplicado originalmente como un antiespasmbdico. Difiere quimi-
aanenss da la morfina y zu;;znta algin tiempo se le considerd libre da
muchos de los efactos desagradable; de ésta. Ahera ge sabe que produ-
ce los mismos efectos indeseables ademida de efectos colatarales antico
linérgicos (semejantes a los de la atropinal, y es menos eficaz oral -
mente en comparaecitn con su administracidén parenteral.

Posee ademis efectos sedantes y analadésicos, ast como la tendencia a -
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ergar farmacodependsncia.
ACCIONES SOBRE TEJIDOS Y SISTEMAS

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL. Induce analgesia, sedacién, euforia o disfo
ria y depresibn respiratoria. También puede producir sintomas de esti

mulaeién del SNC coneistentes en tembloves, tirantes musculan,

RESPIRACION. Posee un efecto depresor sobre el aparato respiratorio,-
pues la respuesta al (0, &8 paraddjica ademds produce una respiracién
en el ritmo; éstas son desventajas serias para el uso de la meperidina

aspecialmente administrada intravenosamenta.

SISTEMA CARDIOVASCULAR. Ewn dosis terapéuticas, tiene pocos efectos ad
versos sobre el corazén y los vasos sangufneos. Ocasionalmente, con -
la administraeidn intravencsa, el ritmo cardfaco pusde aumentar o pug-

de occurrir hipotengidn.

MUSCULO LISO. Produce constipacién y es un iiberador de histamina; -
pueda causar constriceidn bronquial especialmente en pacientes senst -

bles como los asmidticos.

VIA DE ADMINISTRACION. Pueda ser oral, subcutdnsa, intramusculer e in
travencsa. Ha de esperarse una mayor incidencia de efectos colatsra -

les y toxicidad por via intravenosa.



36

DOSIS. Como sucede con otros agentes de medicacién preanestésica, no

puede establecerse una dosis exacta para cada situacidn clinica. La -

doais usual intramuscular o subcutdnea para un adulto promedic es de

I

50 @ 100 mg. Cuando se administra intravenosamente la droga debe in

troduciree lentamente para minimizar sus efectos colaterales.

)

ABSORCION, DISTRIBUCION, EXCRECIOR ¥ METABOLISMO. Se absorbe por *o
das las vias de administracidn pero mucho mejor purenteral que oralmen

te. Se metaboliza en el higado en deido meperidinico.

TOXICIDAD. EL paciente pueds presentar nduseas y vdmiteo, mareos, bo -
chornos, sudoracidn, debilidad extrema, temblores, hipotemsidn y sineo
pe. La merostomfa ocurre debido a efectos semejantes a los de la atro
pina. La depresién respiratoria es un efecto colateral grave y puede
ser profunda eon una administracidn intravenoea rdpida. Ocasionalmen-
te pueden ocurrir disforia y desorientacién. Su uso prolongado pusda
producir una farmacodependencia grave. Estd contraindicade en presen-
eia de presién intracraneal elevada, en asmiticos y en pacientes a -
quignes se les administran inhibidores de la momoamine oxidasa, en
los cuales puedan ocurrir agitacidn, delirio, convulsiones y depresién
respiratoria grave.

La mayorta de los efectos tdxicos, especialmente la depresidn respira-
toria, pusdan antagonizarse e invertirse mediante el antidoioc especifi
co naloxona, la que debe estar a la mano siempre que se emplee la mepe

ridina, La dogis usual de Narcan es da 0.4 miligramos, aplicada intra
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vencea, intramuscular o subcuidnea.

USOS TERAPEUTICOS. Ee un analgésico excelente y édsta es su indica -
cidn terapéutica principal. También es un sedante efective adminietrg
do parenteralmente; sin embargo, su potencial para deprimir la respira
eidn stempre debe tomarse en cugnta.

Tigne eomo ventajas la facilidad de su administracién, ademds de que -
produce una buena sedacidn y analgesia que se prolonga al periodo post
operatorio. Sus desventajas son la elevada incidencia de efectos cola
terales y su tendencia a crear farmacodependencia pero particularmente

su aceidn depresora sobre el sistema respiratorio.

DIAZEPAM

Se sintetizd inicialmente en 1933 y ae introdujo como un psicosedanta

en 1963. Quimicomente astd clasificado como un derivade de la benso -
diasepina junto con tres fdrmacos intimamente relacionados, el eclordia
cepbrido, el owacepan y el flurazspam. Loe estudics en enimales indi-
earon que el diazepam producta un efaecto de "amansamiento! en los ani-
males sin preoducir ataxia o hipnosis. Es efectivo oralments en el tra
tamiento de estados de ansiedad psiconsurdtica pero mo tiene un efecto
antipsicbtico. EL diazepam también es un relajante musculoesqueldtico
de aceidn central, posee efectos anticonvulsivos y es dtil para tratar

el aleoholisme agude y erdnico.



38

MECANISMO DE ACCION CENTRAL, Se desconoce el mecanismo preciso median
te el cual produce su efecto calmante, tranquilizante y antiansiedad -
en el SNC. Sin embargo, es posible que afecte al sistema lfmbico, al

hipotdlamo y la formacidén reticular del pedinculo cersbral. Pusde in
erementarse la inhibieidn presindptica en la formacién retisular, digs-
minuyendo aet los impulsos aferentes al SNC. También inhibe la liberg

eidn de norepinefrina mediante wuna aceién sobre el hipotdiamo.

ACCIONES SOBRE TEJIDOS Y SISTEMAS OREGANICOS

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL. A dosis terapéuticas ejferce un efscto cal -
mante y relajante sin causar sobresedacibn e hipnosis. Muchos deriva-
dos de la benzadiazepina tisngn un efecto estimulante sobre animales a
dosis por debajo de la neecesaria para causar sedacidn, perc esto no se
observa en el hwmano, cuando los fdrmacos se adminigtran continuamente
para controlar sintomas psiconeurdticos. EL diazepam también poses a-
fectos anticonvulsivos y ss emplea en gl tratamiento de pardlisis cere
bral, esclerosis miltiple, tétanos, epilepsia y convulsionas produci -

das por anestésicos locales.

MUSCULO ESQUELETICO. EL diasepam produce un relajamiento en el tono

museuloesqualdtico mediante una aceidn sobre el SNC.

SISTEMA NERVIQSQ AUTONOMO. Tiaene efactos muy débiles sobre al sistema

nervioso periférico; puede poseer una accidn anticolinérgica débil y -
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egtd contraindicada en presencia da glaucoma.

VIA DE ADMINISTRACION. Puede admintetrarse oral, intramuscular o in -
travenosamante. Cuando ge utiliza intravenosamente es imperativo que

la droga se inyecte lentamente no mdis de un mililitro por minuto. Con

la inyeceidn rdpida pueden occurrir trombosis venosa y depresién respi-
ratorie y eardiovaseular. El flrmaco no debe diluirse o meazclarse com
otras drogas nt afladirse a lifquidos intravenosos, ya que las diferen -

ctas en el pH de &stoe puede causar la precipitacibn de aquel.

DOSIS. Como sucede con los fdrmacos antes mencionados hay una amplia

réspuesta individual a la droga y por lo tanto la dosis debe graduavrse
de acuerdo con las necesidadss del caso. EL tipo y la gravedad de la

ansiedad asi como la edad del paciente determinardn la cantidad de fér
maco a administrar. FEl punto fingl de la valoracién no es la hipnosia
8ino una reduccibn suficiente en la ansiedad para permitir una terapia
exitosa y la cooperacidn del pacientie cuando sea necesario; se utili -
aan generalmente § a 10 mg en pacientas adultos promedio, La dosis de

be reducirse en pacientes de edad madura.

ABSORCION, DISTRIBUCION, METABOLISMO ¥ EXCRECION. Hay dos productos -
de degradacién del diazepam, los cuales se metabolizan de manera dife-
rente. FELl componente rdpido tiene una vida media de 2 a 7 horas y sl

componente lento de 2 a 6 dias. EL periodo de latencia es de aproxrimg

damgnte un minuto y la duraecibn de la aceidn es de 45 minutos a una ho
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ra, para una sola dosis por vfa intravenosa.

TOXICIDAD. Los efectos téxicos son murcadamente bajos en incidencia y
consisten principalmente en sobresedacidén, sommolencia y ataxia. Es -
tos efectos son particularmente prominentes en los ancianos y en sobre
dosificactiones. Pueden ocurrir depresidn respiratoria y cardiovascu -
lar con trombosis venosa por una administracidn intravenosa rdpida.
Las reacciones idiosincrdsicas de ansiedad e hiperexcitabilidad son ra
ras. Fetd eontraindicado en nivios, en pacientes alérgicos a ésta, y
en aquellos con una historia de glaucoma. Como con los depresores del
SNC, debe advertirse al paciente que no realice tareas que requieran -

de toda su capacidad mental.

USOS TERAPEUTICOS. FEs un agente de medicacidén preansetésica parente -
ral sobresaliente para el control de la ansiedad. Posee un indice te-
rapéutico excelente y estd marcadamente libre de efactos toricos. Tie
ne la ventaja de facilidad de administracién y ademds de un excelente

contrel de la ansiedad sin hipnosis ni deterioro de las capacidades mo
toras, ni ineidencia de nduseas, vémito, depresidn respiratoria y car
diovascular. Las desventajas son ammesia inconsistente, una sensacidn
de ardor ccasional en el lugar de ila inyeccidn y falta de efectes anal
gésiecs. Su corta duracidn de aceién es de tomarse en cuenta para uti
lizarlo en procedimientos largos. Es un fdrmaco muy util en la prdeti

ca dental.

D
b
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ANALGESIA NEUROLEPIICA

La analgésia neuroléptica puede definirse como un estado de analgésia
y sedacidn profundas que no progresa hasta la inconeiencia completa.

El paciente estd tranquilo e indiferente hacia su ambiente, pero no -
hipndtieo. Estoe agentes usados como neurolépticos son un narcbtico -

combinado con un tranquiliszante mayor o potenciador.

VIA DE ADMINISTRACION. Los f&rmacos sg administran usualmente por via
intravanosa en un perfode de 5 a 10 minutos. FEl inieio da la aceiln -
es lento, generalmente toma de 3 a § minutos para aleanzar su efecto -
méximo. Debe tenerse cuidado con el ugo aimultineo de dxide niircso -

ya que pueden ocurrir delirio por induceidn y laringoespasmo.

"

DOSIS Y PREPARACIONES. Los agentes empleados generalmente son unz com
binacibn de oximorfona y trifluoperacina ¢ la preparacibn fija Inmovar
que combina fentanilo y dorperidol, por via intramuseular, la dosis u-

sual ee de 0.5 a 2.0 ml.

TOXICIDAD. La lista de efectos eolaterales asociados a la analgesia -
neurcléptieca incluye hipotensién y bradicardia de moderadas a leves, -
depresitn respiratoria, nduseas y vdmito, rigidez muscular, sindrome -
extrapivamidal, laringoespasmo, apnea, dlueinaciones y depresién tanto

respiratoria como del SNC.
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USO8 TERAPEUTICOS. La analgésia neuroléptica puede tener un papel Li-
mitado en el control de la aneiedad en el tratamiento dental. Los e -
fectos colaterales como hipotensidn, sindrome exitrapivamidal y depre -
sibn del SNC postoperatoria prolongada, limitan su utilidad. Las ven-
tejas de la analgésia neuroldptica son la prolongacidn de la analgésia
en el perfodo postoparatorio y la falta de efectos adversos significa-~
tivos sobre el corazdn, el higado y los rifiones Sus desventajas inelu
yen un largo tiempo parasu administracién intravennsa, un inicio lento
de su aecidn, depresibn respiratoria casi universal, y otrog efectos

acolaterales ya meneionados.

QUETAMINA

EL hidrocloruro de quetamina es un agente no barbitdrico de la familia

de las eiclohezanonas relacionado quimicamente con la fenicielidina.

MECANISMO DE ACCION. La rugtamina no es un verdadero anestdsico sino
que produce sus efectos por disoetacién sensorial, a los que se ha llg
mado "anestesia discciativa®. El fdrmaco blogusa las vias de asocia -
eidén del cerebro antes que las vfas sensoriales. Deprima el sisiema -
tdlamoneocortical antes que el reticular y los sistemas Iimbicos. ¥l
paciente no estd hipndtico sino en lo qua parece ser un trance; sus o-

Jos estdn abiertos pero sa ha olvidado de lo que ie rodea y no siente

dolor.
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ACCIONES SOBRE TEJIDOS Y SISTEMAS ORGANICOS. Produce analgésia pero -
no una anestesia verdadera. Los veflejos respirvatorios son normales y
el tono musculossquelético es normal o se ha incrementado. Puede ocu-

rrir un aumento transitorio en la presidn sanguinea durante su adminis

tracio_’n.

VIA DE ADMINISTRACION. La quetamina puede adminietrarse intramuscular
mente o intravenosamente. Bl inicio de la aceidn por vfa intravenosa

en un perfodo de 60 segundos para evitar la depresibn raespiratoria y -
la presion sangufnea elevada. La duracién de la aceidn intravenosa es
de 5 a 10 minutos y la intramuscular es de 12 a 25 minutos para una so
la dosis. Se afiaden medias dosis como ineremento para mantener la a -

nalgésia.

DOSIS. La dosie que en términos generales es de 2mg/Kg intravenosamen
te 0 de 7 a 10 mg/Kg intramuscular, debe ajustarse de acuerdo con los
requerimientos de cada paciente, temiendo en cuenta variactones debi -

das a la edad. La quatamina se obtiens en solucién de 10 mg/ml.

ABSORCION, DISTRIBUCICON, METABOLISMO Y EXCRECION. Ss& absorbe rdpida -
mente por via intramuscular e intravenosa y é¢ distribuye por todo al

cuerpo en concentraciones relativamenie mayores en grasa, higade, pul-
mones y cerebro. La droga se metaboliza en el higado y no induce al -

sistema enzimltico microsomal.
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TOXICIDAD. Las reacciones adversas consigten en depresibn rvespirato -
rig temporal, aumento del pulso, presién sangufnea elevada y‘dolor lo-
eal en el gitio de la inyeeeién. Se han reportado econvulsiones téni -
cas o clénicas ceasionales. Uno de los efectos colaterales mis serios
de esta droga es su efacto sobre la psique. Han aparecido varios re -
portes de suefos vividos, actividad psicomotora, confusidn y conducta
irracional ademds de delirio, pesadillas, alucinaciones y reacciones -

esquisoides.

Algunos paciantes han tenido episodive pafquicos recurpventes semanag -
después de recibir quetamina y ss rehusan absolutamenie a velver a re-
eibirla. Se ha establecido que la incideneia de estas reacciones pue-
de ser hasta del 15%. EL uso de quetamina, dicta ciertas precauciongs
y es imperativo tener a la mano todos los recursos reanimadores inelu-
yendo los de intubacibn endotraqueal. No ha de administrarse a pacien
tes que sean incapaces deenfrentarse a problemas respiratoriocs o circu
Latorios graves. Con el uso concomitante de opioides y barbitiricos -
el tiempo de recuperacién es prolongado. No se ha establecido la segu
ridad de la droga en el embarazo. Puesto que no gg un anestésico ver-
dadero, debe sumarse anestesia local o gensral cuando se involucre un

doior visceral. Para minimizar cuanto sea posible las reacciones psi-
quicas adversas debe gvitarse la estimulacidn verbal o tdetil durante

la fase de recuperacidn. Esta contraindicada en pacientes con hiper ~
tengidn, descompensacidn cardiaca, infecciones respiratorias suparic -

res o una higtoria de aceidente caerebrovascular.
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USOS TERAPEUTICOS. En la prdetica médica es un agente ftil en procedi
mientoe cortos tales como diagnSstico de naturaleza dolorosa, eirugta
extraperitoneal menor, y como anestésico en pacientes con poco riesgo.

Se ha propuesto como un agente adecuade para extracciones dentales.

Las ventajas de este fdrmaco son la faecilidad de administracién, ini -
eto rdpido, efecto minimo sobre las funciores vitales, nduseas y vomi-
to mtnimos. Sin embargo las reacciongs téxicas y los efsctos adversos,
particularmente alucinacionas y conducta esquizoids, pavecen exceder -
con mucho a su utilidad temp:fui;ica en aplicaciones dentules, y ya que
en realidad no se considera que tenga mds ventajas scbre los demds a -

gentes wtilizados en gl contrel de la ansiedad su uso es cada vez mds

limitado.



CONCL USIONW

La finalidad de este trabajo ee hacer enfdsis en la impor-
taqnetia que representa para el profesionista el conoeimien-
to tedrico y prdetico de los fdrmacos utilizados actualmen
te para el control de la ansiedad y ¢l temor; el margen de
aplicaeibn que encuentran los hipndticos y tranquilizantes
menores en la Odontologfa hace indispensable un conocimien

to m&s profunde y detallado de &stos.

Es necesario estar ampliamente familiarizados con su uso =
general, mecanisme de aceidén, indicaeciones y contraindieq-
eiones, vfa de administracidn, dostis, absoreidn y distribu
eidn, ete. para evitar cualquier riesgo que nosg puadiera -
condueir a una complicacién mayor. Con el dominio de Los

coneceptos anteriormente expuestos es seguro que encontra -
remos el tratamiento indicado para los pactentes que ra -

quieran de estas drogas.
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