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CONTROL DEL DOLOR POSTOPERATORIO 

CON CLORHIDRATO DE tlALBUFINA 

I.- INTRODUCCION: 

Existen drogas que de una u otra manera se han 

utilizado para modificar la intensidad del dolor. La investigación 

clínica ha dirigido su atención hacia los narcóticos agonistas-an

tagonistas, buscando efectos analgésicos potentes con mínimos efe~ 

tos colaterales ( 1-2). De acuerdo a lo anterior, se han realizado 

estudios comparativos de los diferentes 11arc6ticos agonistas ;/ an-

tagonistas ( 2- 3). 

La nalbufina o N-CYCWBUTYLME'l'HYL -7-8 DIHYDR.Q 

-14- HYDROXY!'iORMORPHINE HCL (EN-2234 A). se obtiene de un alcaloi-

de,la Thebaine y puede ser sinteti~ada de tres maneras diferentes 

a partir del 14-HYDROXYDIHYDRONOHMORPHINOllE ( 4, 5, 6). Por condens~ 

ci6n de ésta con cloruro de CYCLOBU'l'ANECARBOXYL que por tener tri 

etilamina en CH2 CL 2 da un derivado bis-CYCLOBUTYLCARBONYL,el cual 

se reduce e hidroli?.a con LiAIH
4 

en THF. Por condensación de éste 

con NABH
4

, dando antes 14-hidroxidihidronormorfina el cual, es al 

calinizado con bromuro de ciclobutilmetil como en la via anterior 

( 7). 



-2-

Su peso molecular es tle 357. 22, en forma de --

cristales y su acción farmacológica se relaciona estructuralmente a 

la potencia analgésica de la oximorfona y la acción antagonista de 

la. müoxona. La capacidad para desplazar la H-dihidromorfina de las 

membranas sir:é.ptica.s, e¡:tá bien determinada por 8U acción antne;onista 

en el íleo del cerdo de Guinea (7). 

Se metaboliza a partir de dihidromorfina ceton~ 

rreductasas que son nuevas NADPH dependientes de la droga, me tabo

lizando enzimas, lo cual ocurre principalmente en el cistotol del -

higado y en menor grado en riñon y pulmón (8), 

Clínicamente no se observan cambios importantes 

hemodinámicos ni electrocardiográficos,habiendo sedación sin llegar 

a la depresión respiratoria, con tendencia a la acidosiD metabólica 

compensatoria. (9,10,12). 

En cuanto a su potencia analgésica., es similar a 

la de la morfina. Su periodo de latencia. ocurre a los 2-3 minutos,

. cuetndo se aplica intravenoso y a los 15 minutos, cuando se a.plica -

intra.muscula.rmente. Su duración como analgésico potente es de 3 a 6 

hora.s(11, 12 1 13, 14). 

Quimica.mente está relaciona.da con el antagonis

ta de los narcóticos la naloxona, de amplio uso y el potente anal-

gésico, la oximorfona. La sustitución de un anillo ciclobutilmetilo 
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en el anillo· que contiene el nitrógeno y un hidroxilo en el anillo 

"C" proporciona a la nalbufina su caracteristic11mente :fuerte acti-

vidad antagonista de los narcóticos, en combinación con su potente 

actividad analgésica. 

Con respecto a su eficacia, el clorhidrato de 

nalhufina es un potente analgésico agonista-antagonista que ha de

mostrado una marcada reducción de efector> colaterales a elevados -

niveles de dosificación, 

En animales la nalbufina tiene un rápido inicio 

de su actividad analgésica; su curva de analgesia máxima con rela-

ción al tiempo En 50 1.2 mg/kg s.c. en el ratón ( prueba de torsión 

inducida por la anti fenil4uinona) (PQ\V). Por via or8.l esta curva -

máxima/tiempo @ 50 7. 6 mg/J{g, es aproximadamente la mitad de poteE_ 

te que la curva de respuesta máxima a la morfina, pero es 1. 4 veces 

más potente que la codeína y 3.4 veces más potente que 13. pentazo-

cina. 
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Il. - RESUMEN: 

Se realizó un estudio para control del dolor 

postoper:rtorio, utilizando como nnalgéoico clorhidrato de nalbu

fina en 36 pacientes a los cuales se había sometido a cirugía -

cardiovascular con circul,1ción extracorpórea, en di.versos padec.:!: 

mientos cardiovasculares. Dicho control se realizó en la terapia 

postquirúrgica del Hospital de Cardiología y Neumología del Cen

tro Médico Nacional, utilizando dosis de nalbufina a rm~ón de --

200 microgramos por kilogramo de peso, intravenosos cada 6 hora::;, 

ar,:licando la primer:. dosis en el momeuto en que el paciente mani 

festó dolor. 

Se estudiaron 18 pacientes in.tubadoG y 18 p~ 

cientes extub::.;.dos, observ{mdone adecunda analgesj a. 

No hubo c~unbio:> significativou hemodinámicos, 

8edación sin llegar e. la depresión respiratoria. 

En gases arteriHJes se observó una acidosis 

compenoada, no habiendo alteraciones psicornotoras colaterales. 
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III.- MATERIJ\I, Y METODOS 

Se estudiaron clurante el postoperai.;orio inmedi~ 

to, de marzo de 1983 a marzo de 1984 en la unidad de terapia post--

quiri.hgica del Hospital ele C2.rcliología y Neumolog.f.D del Con t;ro MéuJ:. 

co Nacionu.l, del Inst.ituto Mexicano del Seguro Social, a 36 pacien-

tes que habían sido sometido:> a cirugí't de corm:.6n abierto con cir-

culación extracorpórea. 

Se dividieron en dos e;rupos; el grupo l consti-

tuído por 18 pacientes intubai.los y el grupo lI por 18 pacientes ex-

tubados, con erludes elltre 18 a 60 s.ños. 

Se le f; mlmini str6 200 microgramos por kilogramo 

por dosis, de clorhidrato de nalbufin'l, a las O, 6, 12 y 18 llorar;-· 

por v:(a intravenosa. A todos los pacientes se les determinó previa-

mente y 15 mimttos después de la e.plü!aci6n de nalbufina intraveno

sa, la sensibilidad al dolor Be clasificó en .forma subjetiva, con -

respuestas afirmativas o neg:i.tivas, ele la siguiente forma: O sin do 

lor, :!: leve, '.H: Moder:1do, H.'.!: lntenno, H±:I: Muy Intenso, 

Se determinó la presión arterial diastólica, y. 

sistólica, mediante un mango de presión y la presión arterial media 

e. través de un catéter de polietileno, colocado por arterio-punci6n 

o disección, en la artcri;;:. radial y conectarlo a transductor electro 
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mecánico de presión. La frecuencia cardiaca se determinó mediante 

la auscultación directa, comparandola con el trazo electrocardio

gráfico del monitor. La frecuencia respiratoria se determinó con-

tada por minuto. Los gases arteriales por muestreo tomado a traves 

del cateter instalado previamente por arteriopunción. 

IV.- RESULTADOS: 

En los pacientes del grupo I con dolor modera 

do (44) fué mas notoria la analgesia posterior a la aplicación de 

nalbufina, ya que de 18 valoraciones, en 3 de estos casos persis

tió el dolor moderado, después de la aplicación de la nalbufina,

lo que nos dió una P~ 0.05, 

Con respecto a los pacientes del mismo grupo 

que presentaron dolor intenso (iii), se observó como resultado -

de las valoraciones horarias efectuadas previas a la aplicación 

de nalbufina, que en las 22 valoraciones, el dolor intenso había 

desaparecido por efecto de la aplicación del medicamento con PL 

0.01 • 

Esto mismo pudimos apreciar en las 9 valor~ 

ciones en pacientes del mismo grupo, que presentaron dolor muy -

intenso (HH) con P~ 0.05 . 
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No encontramos cambios significativos en aque-

llos pacientes del mismo grupo, que presentaron dolor leve (-3:); --

con P2 0.01(Fig.1). 

18 horas después de la aplicaci6n de la prime-

ra dosis de nalbufina, se encontraron sin dolor solamente 2 valora 

ciones del grupo I, previas a la aplicaci6n de nalbufina,incremen-

tandose a 50 el número de casos, posterior a la aplicaci6n del me-

dicamento con P2 0.01 (Fig.1). 

En los pacientes del grupo II, no se encontrE~ 

ron cambios significativos en los que presentaron dolor leve ( 19 -

antes y 12 después de la aplicaci6n de nalbufina), con P~ O. 01 ---

( Fig. 2). 

En aquellos que presentaban dolor moderado del 

mismo grupo, el numero de valoraciones se redujo de 16 previas a 3, 

posteriores a la aplicaci6n de nalbufina con P~ 0.05 (Fig.2). 

En lo que se refiere al dolor intenso en el mis 

mo grupo, se obtuvo una reducci6n de 18 previas a la aplicaci6n de

nalbufina, a O posteriores dando una}~ 0.05 ( Fig.2). 

En el mismo grupo, se encontraron sin dolor an

tes de la aplicaci6n, 14 valoraciones y posterior a ella, el número 

J se incrementó a 57, con P~ 0.01 ( Fig. 2) • 

. ! 

j 
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V.- CONCLUSIONES: 

Resumiendo, los datos demostrados en los cuadros 

I y II en los que se observan cambios significativos, con respecto -

al dolor bajo la influencia de la nalbufina, aseveramos el efecto --

analgésico deseado en el postoperatorio, basamlonos en los siguien--

tes datos más representativos de ambos grupos: ( Cuadros I yII): 

PACIENTES EXTUBADOS 

Dolor intenso antes de aplicar Nalbufina ..•...•.......• 25% 

Sin dolor después de aplicar Nalbufina ...•...•.....•.. 79. 16% 

PACIENTES INTUBADOS 

Dolor intenso antes de aplicar Nalbufina ..•....••.•...• 30. 55% 

Sin dol.or después ele aplicar Nalbufina ••••.•..•..•.•• 69. 44% 

La sedación fué similar en ambos grupos, obseE 

vandose en un 100% en el grupo I y en un 94.44% en el grupo II, -

sin encontrarse depresión respiratoria. 
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La somnolencia se encontr6 en un 22.23% en el 

grupo II, en comparaci6n con el grupo I que present6 un 38.89%. 

El estado·de alerta se valor6 en el grupo II

con un 77. 77% en comparación al grupo I que present6 un 61.11 %. 

En ninguno de los dos grupos ce observaron --

náuseas, v6mitos 6 calosfrios. En la ueterminaci6n ele gases arte

riales se pudo observar que en ambos grupos después de la aplica

ción de nalbufina, las concentraciones de P0 2 disminuían como se 

muestra: En el grupo I (100.78 :!: 45.24 a 78.62 :±: 14.66) con --

p~ 0.01 (Fig.3), similar al Grupo II (80.37 :!: 32.45 a 62.09 '!:. 11.-

00) con .:f ~ 0.01 (li'ig.3), durante las primeras seis horas, persis-

tiendo hasta las 18 horas, llamando la atenci6n, que no se encon--

traron cambios significativos en el intervalo de 6 a 18 hora:3. No

tandose además una disminuci6n en el bicarbonato con un exceso de 

base del grupo I, 5.12 ! 3.72 y del grupo II, 5,77 ! 3.71, sin --

cambios en el Ph. 

La frecuencia cardiaca no presentó cambios si~ 

nificativos en ambos grupos. 

Las presiones sistólica, media y diast6lica,se 

mantuvieron estables en los dos grupos (Figs.4 y 5), sin cambios -

significativos. 

La temperatura y presión venosa central, tarnp~ 

co mostraron cambios significativos en ambos grupos. 
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