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"Comparacidn entre la Pentazocina y Naloxona como
antagonistas del Fentanyl, en pacientes que reci,

bieron anestesia general balanceada'.

Dr José Antonio Valerdi Sanchez. *

bra, Blanca Zetina Vélez,. * %
Dr. Carlos Torres Ldpez. *
Dr. Luis Pérez Tamayo. * k&

En 1951, con los trabajos de Laborit y Huguenard
se introdujo el concepto de anestesia general, definida co_~
mo: un estado de narcosis, hipnosis, relajacidn muscular, --
analgesia y proteccidn neurovegetativa.

Actualmente, se proporciona anestesia general "béu
lanceada racional” al administrar los medicamentos necesa_---
rios para producir las caracteristicas que involucra el con_

cepto anterior. La anestesia general "balanceada racional" -

se basa en el conocimiento de las propiedades farmacoldgicas

Hospital de Especialidades, Centro Médico "La Raza", I.M.S.S.
Departamento de Anestesiologia.

* Médico Becario (R-II).

** Médico Anestesiologo de Hase.

*** Jefe de Departamento.
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de las sustancias utilizadas, como: los inductores, tranquili
zantes, relajantes musculares, narcbticos, anestésicos volati
les.

En ocasiones, es necesario antagonizar los narcéti_
cos para mejorar el estado de conciencia y la respiracidédn al-
término de la aneétesia. Hasta el momento, se utiliza comun_
mente clorhidrato de naloxona. Este medicamento por ser un an
tagonista "puro" inhibe tanto la depresi6tn respiratoria como-
el efecto analgésico. Existen farmacos agonistas-antagonis_--
tas, como el lactato de pentazoéina que al inhibir la depre_-

8idén respiratoria, no antagoniza el efecto analgésico.
MATERIAL Y METODO.

En el Departaﬁento de Anestesiologia del Hospital-
de Especialidades del Centro Médico "La Raza", se estudiaron
20 pacientes adultos, sometidos a aneetesi;/general balancea
da, con un estado fisico 1 - 3 de acuerdo a la clasificacién
de la Asociacién Americana do Anestesiologos (A.S5. 3).

Los pacientes recibieron como medicacién pre-anes_
tésica sulfato de atropina (10 mcg./Kg. de peso) y diacepan-
(150 mcg./Kg. de peso) por via intramuscular, media hora an_

tes de iniciar la anestesia. Se indujo una Narcosis de Base-

con dehidrobenzperidol (80 mcg./Kg. de peso) y citrato de -~
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fentanyl (1.5 mecg. /Kg. de peso) por via intravenosa.

Diez minutos después de aplicada la narcosis de ba_
gse se inicid la induccidén con tiopental sdédico a razdn de 5 -
mg. /Kg. de peso y se produjo relajacién muscular con bromuro
de pancuronio a dosis de 80 meg. /Kg. de peso. Se procedid a-
la intubacidén y mantenimiento de la anestesia en un circuito-
circular semicerrado con absorbedor de bidéxido de carbono. Se
utilizdé oéxigeno y éxido nitroso al 50% (2L ¢/u) y enflurano a
dosis variables. Se balancedé la anestesia con citrato de fen_
tanyl en dosis fraccionadas i.v., en cantidad y frecuencia se
gin la respuesta de los signos vitales y el plano anestésico-
de cada paciente.

Al finalizar el acto quiridrgico, en el Grupo I (n =
10) se antagonizdé el efecto del narcdtico con clorhidrato de-
naloxona y al Grupo II (n = 10) con lactato de pentazocina --
(a2 dosis respuesta). Previamente se monitorizé la recupera_=--
cidn de la relajaciédn muscular, con un estimulador de nervios
periférices ("Ministim r"); y cuando no era completa la recu_
ﬁeracién de la relajacidn, se proéedié a antagonizar el bromu
ro de pancurocnio con neostigmina y atropina en dosis variables
de acuerdo a la respuesta clinica.

Se realizd monitorizacién de la frecuencia respira_
toria, tensidn arterial sistdlica y diastdlica; tamafio de la-

pupila bajo el siguiénte criterio; No. 1 pupila isocdbrica con
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respuesta correcta a los estimulos luminosos, No.2 la pupila
midtica y No. 3 la pupila midridtica. A continuacidn se valo
r6 el estado de conciencia, al cual se le asignd una califi_
cacidn de cero a dos. El cero corregpondid al paciente incon
ciente que no respondfia a estimulos, el uno cuando el pacien
te respondia al ser llamado y el dos cuando se encontraba --
completamente despierto.

Todos los parédmetros anteriores fueron valorados-
dentro del quirdfano y en recuperacién. En el quir6fano an_
tes del antagonismo del narcdtico, al minuto después de an_
tagonizar y a los 5, 10, 15 y 20 minutos. En recuperacidn,-
en el momento de llegar del quirdfano y después a los 10,--
20, 30, 60 y 120 minutos de su estancia en recuperacidn, Tg
dos los pacientes fueron egresados del servicio de recupera
cidén a los 120 minutos.

La comparacidn de los resultados se re?lizé por--—

medio de la "Prueba de T StudenT".

RE SULTADOS.

La edad, peso y sexo de los pacientes de los dos -
grupos se indican en el Cuadro 1. Se seflalan los valores pro
medio y las desviaciones estandar.

En los Cuadros 2 y 3 se indican las dosis promedio.
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que se utilizaron de fentanyl, droperidol, pancuronio y tio_
pental. No se encontraron diferencias significativas.
En los pacientes del Grupo I se utilizdé naloxona -

(max. 100 mcg., min. 40 mcg. X = 66 b

24). El Grupo II se u_
tilizé pentazocina (30 mg. i.v. para cada paciente).

En relacidén a la frecuencia respiratoria, los pa_-
cientes del Grupo I mostraron mejoria en forma m&s temprana-
en frecuencia y profundida que los del Grupo II. Estas dife_
rencias se hicieron evidentes a los 5 minutos (P= < 0.01) y-
persistieron a los 10 (P= < 0.001), 15 (P= < 0.05) y 20 minu
tos (P= < 0.05). En la sala de recuperacidn no se observaron
diferencias significativas (P=> 0,1) Figs. I y II.

En la tensidn arterial sistdlica no hubo una dife_
rencia significativa entre ambos grupos (P=3> 0,05 y P=> ~-
0.1}, pero se puede observar en las Figs. III y IV que ambos
grupos sufren un incremento de la tensibn arterial sistélica
{(en relacidén a la basal), siendeo mayor a los 20 minutos, pa_
ra descender posteriormente a valores previos (120 minutos -
en recuperacidn}.

En la tensién arterial diastdlica se observd en --
ambos grupos un incremento durante su permanencia en quiréfa
no y gse hizo mas notable a los 10 minutos posteriores al an_
tagonismo (Grupo I). La diferencia fué estadisticamente sig_

nificativa (P= « 0.001); lo mismo ocurrid a los 20 minutos -
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(P= < 0.05). Al ingreso a recuperacién la tensidén arterial -
diastdlica descendid sin llegar a los valores basales Figs.-
V-VI.

Se observd una relacidon estrecha entre dolor y el-
tamafio pupilar, ya que los pacientes del Grupo I presentaron
dolor 5 minutos después del antagonismo del narcético y a --
los 20 minutos, el 50% de los pacientes tuvieron dolor Fig.-
VII. En la Fig. VIII se puede observar el efecto de los anta
gonistas sobre las pupilas. En la sala de recuperacién el --
100% de los pacientes de este grupo tenian dolor Fig. IX y -
la pupila isocdrica con respuesta normal a los reflejos lumi
nosos a los 120 minutos Fig. X. En el Grupo II permanecieron
con una pupila midtica y sin dolor durante los primeros 20 -~
minutos después del antagonismo del narcético Figs. VII y --
VIII. En recuperacidén no hubo dolor y el tamafioc pupilar no -
presentd midriasis (pas6é de miosis a isocdrica) y la res_~---
puesta a los estimulos luminosos normal Figs. IX‘y X

El estado de conciencia se recuperd con mayor ra_-
pidez en los pacientes.del Grupo I lo que estuvo en relacidn
con el dolor. Es de hacer notar que el B0% de los pacientes-
del Grupo I se encontraban despiertos y solo el 20% con un -
estado de sedacidn al salir del quirédfano. En los pacientes~
del Grupo II dnicamente el 30% se encontraba despierto y el-

70% con un estado de sedacién Fig. XI.



(7)

En recuperacién, a los 30 minutos, el 100% de los
pacientes del Grupo I se encontraban despiertos y los del --
Grupo II permanecieron "sedados". A los 120 minutos de estan
cia en recuperacién el 100% se encontraban despiertos Fig.--

XII.
DISCUSION.

£l citrato de fentanyl es un opioide derivado de --
la meperidina, sintetizado por Janssen en 1962 e introducido-
en la clinica por De Castro y Mundeleer4 en el mismo afie, co_
mo componente analgésico de la Neuroleptoanalgesia y mas tar_
de en las técnicas de Anestesia Analgesia Secuencial simple y
potencializada y Anestesia General Balanceadaz.

Los antagonistas de narcdticos o antimorfinicos son
aquellos férmaéos, gue contrarrestan las accioneg que produ_-
cen los narééticos, ﬁrinﬁiﬁalmente la depresidén respiratoria.

Desde 1915 Pohl, examiné las propiedades de la N-A_
1il Norcodeina y descubrid las posibilidades de este producto
para antagonizar la depresidn respiratoria, causada por la --
morfina y la heroina.

En 1941 Hart introduce la nalorfina y Unna en 1943~
demuestra el antagonismo de esta sustancia con la morfina y -

asi se van descubriendo nuevos antagonistas de los narcoticos,



como son: el levalorfan, la ciclazocina, la pentazocina, la-
naloxona, la naltrexona y la nalbufinas.

Al abundar los antagonistas de los narcédticos, sur
gen varias clasificaciones, como son: por su estructura qui_
mica, por su potencia, por su duracidn, etc., siendo la mas~
aceptada la de Martin gquien en 1967 las dividid:

a).- Antagonistas ~ Agonistas, son aquellos que ademé&s de
antagonizar a las drogas que les dieron ofigen, pueden por -
semejanza quimica conservar algunas de las propiedades exci_
tantes o depresoras de la morfina.

b).~- BAntagonistas no agonistas o Puros, que neutralizan -
las acciones de los narcbdticos, sin tener una accidn activa-
o pasiva propia6 Cuadro 4.

Desde 1960 De Castro, en 1967 Dyberg, en 1971 Jac_
son y en 1972 Riffat coincidieron en usar pentazocina a do_~
sis de 1 a 2 mg./ Kg. de peso para antagonizar lps efectos -
de los narcéticos en especial el citrato de fentanyl;en 1979
Moreno en el Centro Médico Naﬁional en el servicio de pedia_
tria re&omienda el lactatoe de pentazocina a dosis de 0.95 ~--
mg. por Kg. de peso para antagonizar los efectos del citrato
de fentanyl en paéientes pediétricos7. En nuestro estudio u_
samos una dosis menor del lactato de pentazocina 30 mg. para
cada paciente como dosis unica sin importar el peso corporal

y obtuvimos antagonismo de los efectos del citrato de fenta_
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nyl.

Esto se debid a que administramos Anestesia General
Balanceada y los demas autores administraron Neuroleptoanalge
sia; lo que permitid que se redujera la dosis del fentanyl y-
por lo tanto desde el punto de vista cuantitativo, los recep-
tores morfinicos probablemente se encontraban desocupados en-
gran porcentaje, al término del procedimiento anestésico qui-
rirgico y la dosis de pentazocina que se requirid fué minima-
8-9

Lo mismo sucedid con la dosis del clorhidrato de na
loxona ya que usamos dosis de 40 a 100 mecg. por via intraveno
sa, 8in importar el peso corporal y no la dosis de 4 mcg./Kg.
de peso Eomo recomienda Nalda y De Castro1.

Dentro de los efectos antagonizados observamos una-
mejoria en la frecuencia respiratoria a los 10 minutos des_-—-
pués de antagonizar el narcbdtico con una diferencia estadisti
ca BignifiéatiVa (P=< 0.001) con el uso de nalox;na en compa-
racidén con pentazoéina, tal y como se reporta en la literatu-
ra 10.

En relacidén a la tensibn arterial y frecuencia car-
diaca, existid un incremento con ambos antagonistas, sin en--
contrar mayores alteraciones hemodinémicas11; siendo mucho -~
mas moderadas con el lactato de pentazocina ya que por su ---~

accidén agonista se prolonga la analgesia12.
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El diametro pupilar, el estado de la conciencia y -
la analgesia guardaron relacidén con las propiedades agonistas
de la pentazocina y persistid la miosis, la somnolencia y la-
analgesia. En cambio con la naloxona se presentd dolor, cam_=-
bios pupilares de miosis a midriasis y recuperacidn del esta_
do de conciencia13, como lo reporta el Departamento de Drogas
de la AMmerican Medical Association.

No obtuvimos efectos indeseables, con la pentazoci_
na como nausea, vOmitos o ansiedad, probablemente por la do_-
sis de 30 mg. i.v. ya que dosis de mas de 60 mg. se presenta-
un retardo en el transito intestinal y sintomas psicdtico-mi_
méticos 3.

Tampoco hubo efectos indeseables con la naloxona,--
como son crisis de ansiedad, convulsiones o en casos extremos
de Edema Agudo Pulmonar 14, por las dosis bajas de naloxona -

administrada.
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CONCLUSIONES.

1.- Se pusde antagonizar los efectos del fentanyl -
en anestesia general "balanceada racional" en adultos, tanto-
con fédrmacos antagonistas puros, como con antagonistas agonis
tas.

2.- En cierto tipo de pacientes, se puede aprove_w-=-
char la analgesia y la sedacién con minimos cambios hemodin&_
micos que brinda el lactato de pentazocina.

3.~ El clorhidrato de naloxona brinda una mayor se_
guridad al antagonizar el fentanyl, cuando no se cuenta con -
un adecuadec servicio de recuperacidén ya que el estado de con_

ciencia se recupera rapidamente.
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RESUMEN.

Se realizd un estudio comparativo entre la naloxona

.
y la pentazocina, para antagonizar el fentanyl, en 20 pacien _

tes adultos a los cuales se les administrd anestesia general-
balanceada. Grupo I (naloxona) (n=10), Grupo II (pentazocina)
(n=10). Obteniendo en ambos grupos un antagonismo satisfacto_
rio de los efectos del fentanyl; el grupo de naloxona mejord-
la frecuencia respiratoria con una diferencia estadistica sig
nificativa y dolor a los pocos minutos de antagonizar su efec
toi el grupo de la pentazocina mejord la ventilacién en forma
menos satisfactoria, persistidé la analgesia y la sedaci6n. En
ambos grupos no se presentaron, cambiog hemodin&micos impor_-

tantes.
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SUMMARY .

A group of twenty patients was studied in order to-

evaluate the inhibition of the respiratory depression of fen_

tanyl by naloxone and pentazocine i.v..

lops
ther
fast

ger.

The antagonism of naloxone is shorter but pain deve
immediately after the imjection of naloxone. On the o_ -
hand, respiration did not improved with pentazocine as -

as it was seen with naloxone but the analgesia was lon -
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Cuadro |
NALOXONA VS, PENTAZOCINA EN EL ANTAGONISMO

DEL FENTANYL EN LA ANESTESIA GENERAL BALANCEADA

{EDAD, PESO ¥ SEXO)

Grupo ! Grupo i
Variable (naloxona ) (pentazocina)
n=10 nz 10
Edad max. 712 min. 19 max. 82 min. 18
(afios) X = 30 DE =15 X = 36 DE - 18
Peso max. 90 min 45 max.86 min. 56
(Kgs) X = 56 DE - 12 = 62 DE:-9
Sexo H- { M= 9 H= 5 M= 5

(91T)



Cuadro 2,

INDUCCION PLANQ ANESTESICO QUIRURGICO

(LT)

FARMACOS GRUPO | GRUPQ I
c. f:fmf;f‘)fﬂw‘ %1025+ 175 %2105 =15
D(':'g?)'p' %245 2 LI $=4.9 : 0I5
B.de Pancuronio | ;. 5gg . |5 22592 : 16
Ti?;zf\;a‘ %= 312 & 1617 | %=351 2102.9

v (n.s.)



Cuadro 3.

MANTENIMIENTO PLANO ANESTESICO QUIRURGICO

FARMACOS GRUPO | GRUPO I
Oxigeno 2 1./ min. 2L/ min.

N,O 21/ min. 21./min.
Entlurano %= | 2 0.389 X=0.78 = 0,227
(*e) ’
C.de Fentanyl | =670 2 270.13 $-632 * 2989

{mcg.}

(81)




Cuadro 4.

CLASIFICACION DE LOS ANTIMORFINICOS.

segdn Martin (1967.)

ANTAGONISTAS ANTAGONISTAS
AGONISTAS. NO AGONISTAS.

Ciclazocina, Naltrexona.

Levalortfan. Naloxona.
Nalbufina.
Nalmexona.
Nalorfina

Pentazocina.

Oxitorfan.

. (6eT)
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Fig. VI.

TENSION ARTERIAL DIASTOLICA N RECUPERACION.

95T
90
o5 -
R0
LN
L
o
S|
10
Z
0 1 1 1 1 1 —
a su 10 20 30 60 120
ingreso TIEMPO
{minutos)
. Grupo I

Grupo I

(s2)



Nim. de pacientes.

-

Fig. VII.

APARICION DEL DOLOR EN QUIROFANO.

.
r d===== dC~--p-=—--0--ccng=mm-=np
i L 1] L 1 —_
previo al 1 5 10 15 20
ahntagonisme TIEMPO
(minutos)
PR Grupo 1.

Grupo 1.

0= == = =m0

(92)



Fig. viil.
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Fig. XI§.
ESTADO BE CONCIENCIA EN RECUPERACION.
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