’ S Zoc.
N
t’(
)/

FACULTAD DE MEDICINA

DIVISION DE  ESTUDIOS  SUPERIORES CURSO DE
ESPECIALIZACION EN  ANESTESIOLOGIA

ML b M@[NIHU U IO

.S. S.

INESTES HACHOR O AL

TESIS DE POSTGRADO

Que para obtener el Titulo de:
ESPEGIALISTA EN ANESTESIOLOGIA

DR. JUAN MANUEL VALERO I.IlPEZ

MEXICO, D. F, 1983.




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



INDICE

INTRODUCCI
MATERIAL Y
RESULTADOS

DISCUSION

GENERAL .

1) Cerrans

METODO ......cevvnntnn.

........................

........................

BIBLIOGRAFIA « v v ivvivenninrvens ven

13

19



INTRODUCCION

F1 butorfanol es un analgésico narcotico de sintesis total-
derivado de los benzomorfanos y cuyo nombre quimico es: Levo=-N =~
ciclobutilmetil-610AB -dihidroxi- 1, 2, 3, 9, 10A-hexahidro -

(44)}10 4 aminoetanofenantreno ( 1, 2, 3, 4 ).

Desde el punto de vista de su conducta sebre el receptor -
morfinico debe considerarse como un agonista antaqonista de los-

morfinicos; segin los conceptos de Martin (2},

Como agonista antagonista su empleo en c¢linica humana, le -
permite utilidad en el tratamiento del dolor ( 5, 6, 7, 8, 9, -
10, 11, 12 ), y de 1a depresién respiratoria secundaria a 1a ad-

ministracidn de morfinosimiles (13).

En el campo de la anestesiologia y orientados del dolor su-
utilidad se centra a dos objetivos: dolor post operatorio { 5, -

6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 14},

Existen alqunas notificaciones del emplen del tartrato de -
butorfanol como medicamento de mantenimiento trans anestésico -

(15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 28 ).

Pizza {16) reporta en 1978, que cuando se utiliza butorfa--
not para anestesia analgésica, su poder analgésico fue de 5 a 8
veces mds potente que el sulfato de morfina, de 16 a 20 veces =

mds que la pentazocina, y 30 a 50 veces mds que la meperidina; -
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de la anterior afirmacién nos podemos percatar que su poder -
analgésico es de buena calidad y por lo tanto capaz de mantener

un estado homeostitico a pesar de un acto quirdrgico.

Orientado por estas notificaciones decidimos realizar un -
trabajo de investigacidn clinica y analizar las propiedades de-
este analgésico narc6tico en pacientes adultos sometides a ciry
gia. Los resultados de este estudio son tema del presente repor

te.



MATERIAL Y METODOS

Oe 1a poblacidn que se atiende quirdrgicamente en el Hospi
tal General del Centro Médico Nacional, se tomé una muestra -
constituida por 26 pacientes, 15 del sexo masculino y 11 del -
femenino; las edades estuvierdn comprendidas entre los 16 y 68-
afios con un promedio de 34. E1 estado fisico fue calificade me
diante el esquema preconizado por la Sociedad Americana de -
anestesidlogos, entre el 1 al II1 22 pacientes fuerdn para ciru

gfa electiva y 4 pacientes para cirugfa de urgencia.

Los casos sometidos a cirugfa electiva fuerdn visitados 24
hrs. antes de 1a intervencién quirdrgica con objeto de revisar-
el expediente ¢linico y realizar una exploracién fisica. Se re-
dacto una nota de valoraci6n preanestésica y se ordenardn Grde-
nes preanestésicas, 1os cuales incluyerdn férmacos (diazepan a-
razén de 10 mg. Intramuscular y sulfato de atropina 0.5 mg. por
vifa intranmuscular 45 minutos antes de la inducciﬁn). Los crite
rios de exclusidn fuerén estado ffsico IV y'V, nefropata, Hi--
pertensidn arterial, Cardiopatia Enfermedad Hepdtica, problemas
hematol8gicos, as{ como datos de hipersensibilidad a morffni---

Ccos.

A su ingreso a quiréfano se instalo venoclisis periférica,
estetoscopio precordial, baumanometro, cardioscopio, y de inme-

diato se registrardn los signos basales. A continuacidn se rea



-4 -

14z6 1a induccién a base de flunitrazepam 10 pacientes, tiopen--
tal sodico en ¢, diazepam en 3, Dehidrobenzoperidol en 2, y pro-

panidida en un paciente a Tas dosis habituvales.

Despuds de haberse aplicado el hipndtico se administrd Bro-
muro de pancuronio a razdn de 80 mecgs por kilogramo de peso via
1.Y¥. para producir relajacién muscular, todeos los pacientes fue-
rén ventilados con Oxfgeno al cien por cieate con mascarilla fa-
cial para posteriormente bajo laringoscopia directa realizar la-
intubacidn o rotraqueal a incluir al paciente en un circuito se~
micerrado con absorverdor de COZ, y ventijarlo en forma controla
da con concentraciones de 02 al 40% y N2 al 60%. EV tartrato ~
de butorfanol se administré por via intravenosa con losg farma-n
cos inductores a razln de 2 mg y posteriormente de acuerdo a =~
los requerimientos del paciente manifestdndose por la stgnolegfa
vital., ©De igual forma el bromuro de pancuronio fud adminfstradoe
subsecuentemente a razfn de 30 a 40 mcgs por kilogramo de peso-

ung hora después.

Se perfundierdn 11quidos de acuerdo a los requertimientos hi
hidricos calcutados por pérdidas insensibles y sensibles trans-~
operatories. En caso de transfusifn Sangufnea estd se inicid al-

rebazarv el 10% del volimen circulante.

Faltando entre 5 y 10 minutos para terminar el acto quiwrir-

gico se retiro el N2C y se busco el automatismo regpiratorio pre



via aspiracidn de secreciones en faringe se extubardn tedos los
pacientes y se transladardn a la sala de recuperacidn. AYIT -

fuerfn observados un méximo de 120 minutos a un mfnimo de 30,

RESULTADOS

Siendo una técnica de anestesia analgésica de Ta cual el -
morfinosimil base es el butorfanol, se llena el primer objetive
de estd investigacibn, al realizar un estudio estadfstico de -
las désis totales en nuestros pacientes transform@ndolus a miti
gramos por kilegramo de peso y por hera, y posteriormente calcy
lando el promedio aritmético 0.034336+ 0.017612 mg/Kg peso/ hg

ra y con una p mayer de 0.03 { Cuadro I ),

Por otra parte conviene decir que asociado al bButornfanol -
y durante la induccidn se empleardn diferentes firmacos hipndti

cos ademis de bromuro de pancuronis.

Tal como describimos en el método, el 38,46% de nuastros -
pacientes se indujerén con flunitrazepam, el 34,61% con tiopen~
tal, en 11.53% con diazepam, el 7.69% con DMBP., y el 3.84% ~
con propanidida a las ddsis recomendadas. E1 emplec vartade de
los inductores es un factor que puede {nfluir en la vartabtli--

dad de tos resultados y sobre todo a la désis promedio de butoy
fanol.



DOSIS DE 3UTORFANOL

Mg/ Kg/ Hora
PROMEDIO | .03433s
DESVIACION
ERROR
ESTANDAR -003460
PRO3A3ILIDAD | P >.03

CUADRO I




Otro objetiveo a cumplir en la presente investigacidn con-~-
sistif en reatizar la observacidn de la evolucifn a lo largo -~
del acto anestésico de 1a frecuencia cardiaca y de la tensifn -

arterial.

En el cuadro I1 y la figura I la podemas observar, que el-
promedio aritmético de la frecuencia cardiaca en 165 cuvatro pe-
riodos representativos del acto anesté&sico vario entre 82,23 y-
87.38 1latidos por minuto. Estd diferencia de aproximadamente =
de cinco latidos por minutos, por minuto se valoré a travéz de-

la prueba de Studens.

Al realizar estd prueba comparando los perfodos hasal con-
el transanestésico el basal con el postanestesico; obtuve en -
las tres comparaciones un valor de p mayor de 0, 1, por lo cual
estds diferencias no tianen significacidn estadfstica; Ja inter
pretacifn 16gica de estos valores nos permite concluir que el -
butorfanol administrado bajo las condiciones expresadas en el =
método y en una muestra caracterizada en el material, no tiene-

influencia sobre ta frecuencia cardiaca.

Respecto a la tensifn arterial se realizd unm andlisis esta
distico de su evolucidn durante el acto anestésico durante los-

cuatro perfodos antes mencignados.

£1 cuadro II1 y figura 2, contienen los resultados de ests

evaluacidn estadistica; debemos hacer notar can respecto a la -



ESTUDIO ESTADISTICO DE LA
FRECUENCIA CARDIACA

Peion0 | PTOMEMD | PESVACON | SFROR | ProssaiD
3ASAL 82.23 +18.3074 + 3.5967 P>0.03
INDUCTIVO 87.23 + 14.7594 + 2.8996 P>0.03
TRTAE%?CAONES 87.38 + 11.6879 + 2.2962 P >0.1
PTOESTQ%ES 86.70 t 13.6292 ¥ 26776 P>0.1

CUADRO I
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tensi6n arterial diastolica hubo una variacién entre 71,53 y -
74.23 mmHg ( aproximadamente 5 mmHg ), que se analiza a través
de 1a prueba t de Studens, comparando el perfodo basal con el -
inductivo, el basal con, con el transnestésico, y el hasal con-
el post anest@sico nos resulta uma p mayor 0.05 a razdn por la
cual la diferencia no tiene significacidn estadistica en conse-
cuencta la influencia del butorfanol sobre la tenstdn arterfal~
es minima o nula, la presifn arterial sistélica estuvo compren-
dida entre 104.23 y 110 mmHg con To que se observd una diferep

cia de 6 mmHg {cuadro III y figura 2).

Esta diferencfa al ser analizada por Ta prueba t de Studens
arreja una p menor de 0.01, que permite conclufr que no hay stg
nificancia en 1a diferencia promedio de la tensidn arterial sig
télica y por consecuencia el butorfanol no incluye sobre la ten

si6n arterial sist6lica es estds condiciones,

Las intervenciones quirfirgicas fuerdn primordtalmente de -
la especialidad general, otorrinolaringologfa y urologta en pa-
cientes con riesgo mfnimo y moderado (I a IIl), segdn 1a socte-
dad americana de anestesiologos y su tiempo promedio fuf de =

109 minutes.

A pesar de que el butorfanoltiene una importancta analgési
ca importante y fue empleado como agente de mantenimiento, nin-

giin caso presento depresidn respiratoria en postoperatorio fnme



ANALISIS ESTADISTICO DE LA
TENSION ARTERIAL

PROMEDIQ | DESVIACION | ERROR
PERIODO ARITMETICO | ESTANDAR | ESTANDAR | PRO3A3ILIDAD

SASAL  [DASTOLICA 74.23 * 10:7043 2,103 P<0.01
SISTOLICA 104.2307 + 10.0769 1.9797 P <0.01

INDUCTIVO DIASTOUCA|  71.5384 + 9037 0.1361 P>0.03
SISTOLICA | 105.7693 * 151911 2.9842 P< 001

TRANSANES | DIASTOLICA| 72.153 + 11,3289 2.677 P> 0.01
TESICO SISTOLICA | 106.7300 * 122601 2.4086 P> 0.1
POSTANES |[DIASTOLICA| 71.9200 + 8.9528 1.7588 P> 01
TESICO SISTOLICA | 110.00 t 94868 1.8638 P> 007

CUADRO TL
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diato presentando todos los pacientes automatismo respiratorio,
unos minutos después de excluir el N20 del circuito anestési--
co, no fué necesario el empleo de antimorfinicos y anticolines-

terasicos.
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DISCUSTON

ET butorfanol es un analgésico morfinosimil de sintesis to
tal, que se comporta como antagonista; su potencia apnalgésica -
es superior al de la morfinz y meperidina (1, 2, 3, 4, 25), ra-
z6n por la cual se ha usado en el tratamiento del dolor no rela

cionado con la cirugfa (10, 11},

Asi tenemos a Dubkin (7), Gallowey (8), Maduska (26}, -
Nort (19) Ellfot (10}, Young (11), Malcom (14), que notifican-
sus resultados de la evaluacidn que hicieron del tartrato de by
torfanol en el tratamiento del dolor postoperatorio, cotnctdien
de que es un eficaz firmaco analgésico con potencta Gttl para =
el dolor de 1a intensidad moderada a severa, capaz de producir-
depresidn respiratoria aunque estd es significativamente menor-

a otros morfinosimiles y su repercucidn cardiovascular es mfni-

ma.

Por &1 poder analgésico de este firmaco; Sendemberg y -
Stanley (27) pensarbfn que est& analgésice podrfa tener aplica--

cibn como anestésico de base o como complemento.

Estos autores realizardn estd experiencia en perros obte--
niendo buenos resultados. Posteriormente son vartos Tog auto--
res (Yamamoto Abound, Mitten, Rupar, Kiyota, Maduska, Pierce, -
Stheling, Pizzo y Dubkin), utilizardn al butorfanol como droga=-

complementaria o de base en un acto anestésico en seres huma--=
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nos. Las observaciones anteriores son variadas, sin embargo la

gran mayorfa concluye en las siguientes afirmaciones:

capacidad analgésica dtil en un acto anestésiceo, poca de--
presidn respiratoria y mantenimientc de ia homeestasis cardio--

vascular.

En torno a estds tres afirmaciones y a 1a luz de nuestros-

resultados establaremos una pequefa discusisn.

Respecto al poder analgésico aque la gran mayorfa de los -
autores To confirman, nosotros podemas coincidir con estd obser
vacién, ya que el fdrmaco es capaz de producir una amalgésia -~
quirirgica per si sole, con una ddsis promedio de 34 mcgs + 17
mcgs/kg pesa/ hora; aunque todons Jos autores consultados nos =
dan d6sis totales de butorfanol empleads y no reportan prome~=--
dios aritmétices tomando en cuenta el peso corporal y el tiempo
operatorio, nos orientan con respecto a su poder analgésico, -
Por 1o antericrmente expresados nos damos cuenta que el tartra-
to de butorfanol es un morfinesimil que puede ser empleado en -
la técnica anestdsica denominada por Dcastro, Anestesia anal-
gésica, antes de pasar a otro punto debemos hacer enfdsis en -
que esté medicamento es agonista antagonista razén por la cual
es capaz de competir por el receptor morfinico con otras drogas
morfinosimiles agonistas, con otres antagonistas y con las en--
dorfinas; por la anterior expresifn sabemos que es capaz de re=~

vertir el efecto depresor respiratorio causado por analgésicos-



narcéticos {13).

Nagashima (28), Makumara (29), Kallos {13), hicierdn estu-
dios orientados a estudiar la depresidn respiratoria, concluyen
do que estd es minima y solamente en d6sis por arriba de la te-
rapéutica y muy cercana a 1a leta] media, es capaz de producir-
depresidn respiratoria apneica; cuando se presenta estd depre--
sifn respiratoria apneica y se asiste la respiracidn en forma -
dirigida, i1os pacientes no tienen repercusiones a otros niveles

conservando un estado hemodindmico equilibrado.

Lo anterior lo confirmamos en nueStro estudio pués al ter-
minar los actos quiriirgicos y al retirar el N20 del circuito -
anestésico los pacientes recuperardn la funcidén respiratoria y-
el estado de conciencia en pocos minutos, ningin paciente requi
ri¢ el empleo de antimorfinicos obhservdndose un estado de anal-
gésia postoperatoria Gtil que no requiri6 la aplicacidn de -

analgésicos postoperatorios por varias horas.

Respecto a la repercusién hemodindmica Nagachima (28}, nos
orienta en un estuydio de seres humanos en los cuales se les ad-
ministra butorfanol en varias d6sis y existe un moderado incre-
mento de la frecuencia cardiaca y de la tensidn arterial. -
Dubkin (7), hace estd misma observacidon solamente en 30% de -
sus pacientes con respecto a la tensidn arterial y encuentra -

que la frecuencia cardiaca permanece estable con respecto a -
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las cifras control, el mismo Dubkin encuentra en el 81% de sus-
pacientes el trazo electrocardiogrdfico pre-trans y pastanesté-
sico no tuvo modificaciones sin en cambio los demds pacientes,-
presentd bradicardia, y extrasistoles ventriculares transanesté
sicas por nuestra parte observamos que la frecuencia cardiaca -
tuvo un minimo de incremento (5 latidos por minuto) acorde con-
la observaci6n de Nagashima (28}, sin embargo estd diferencia -
analizada en la prueba t de Studens no tuvo significancia esta-

distica.

Respecto a la tensifn arterial la diastolica se mantuvo es
table inclusive decrementada y la sistdlica aumento 3 a 4 -

mmH g :

Estds diferencias no tuvierdn significancia estadfstica es
tis discordantes con 105 reportes con Nagashima {28) y acordes-
con Tos de Dubkin (7).

En nuestra muestra se observé un trazo electrocardiogrifi-
co pre-y transanestésico sin encontrar ninguna anormalidad en -
la totalidad de los casos lo cual tiene validez tamizado con las
observaciones de Dubkin (7) que encontrd el 81% de sus pacien

tes con normalidad.

La droga en estudio es un fdrmaco diffcil de adquirir en -

nuestro medio, pero sin embargo, dfa con dfa va adquiriendo un-



Jugar relevante dentro la anestesiologfa, ya como antagonista -
0 como analgésico de base y son numerosas las publicaciones que
se van afiadiendo mes con mes a la ya existentes, por estd razbn
queremos hacer nuestra aportacidn respecto al conocimiento in-

tegral de esté fdrmaco.
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