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INTRODUCCION Y ANTECEDENTES SOBRE LA NEUROLEPTOANALGESIA.

Durante muchos afios, la ansstesia genersl se realizd re
curriendo a un anestésico volAtil que se empleaba como agen-—
te Onico.

En estas condiciones el Unico fin era asegurar la pérdi
da de 1a conciencia, conseguir una relativa supresién de la-
percepcibén dolorosa y aleanzar un poco de relajacion muscu——
lar,

Afios més tarde aparecieron los barbitlricos y el curare
lo cual permiti6 una nueva progresifn de la anestesia, sin -
proparcicnar todavia una adecuada protecci6n neurovegetati--
va.

A partir de 1937, la anestesia general escinde en lo -
que parecia ser sus tres elementos principales:

- Pérdida de la conciencia,

- Disminucién del tono muscular.

-~ Supresién de la percepci6n dolorosa, y en consecuencia de~
las reacciones neurovegetativas por ello producidas.

Postericrmente se dan a conocer los cuatro elementos de
este nuevo concepto de la anestesia general. DOos fundamenta-
les: Analgesia y proteccidn neurovegetative y dos opecionales
Hipnosis y relajacién muscular.

La idea de la importancia de la analgesia se fue exten-
diendo y la idea de evitar gracias a ella la repercusifn neu
rovegetative se incrementd; ello llevd a una nueva defini- -
cién de la anestesia general, surgida en Francia, introdu- -
ciendo 1la nocidn de proteccién neurovegetativa.

A partir de entonces la anestesia general es un todo -
formada de cuatro elementos:



Narcosis o hipnosis.
Relajacién muscular.
Analgesia.

Proteccién neurovegetativa.

Se debe a Laborit y Huguenard en 1950 los primeros ensa
yos de asaciaciones de neurolépticos y analgésicos en aneste
siologia.

Casi diez afios después De Castro Y Mundeleer, dieron un
paso mas en ese mismo camino, describiendo una técnica muy -
semejante llamada neuroleptoanalgesia tipo IT, formada por —
dehidrobenzoperidol y citrato de fentanyl.

En la nesuroleptoanalgesia tipo II, el neuroléptico pre-
domina sobre el analgésico, .

Esta ceracteristica hace gue esta técnica sea el proce-
dimiento de eleccifn en intervenciones con alto grado de - -
agresividad quirdrgica, proporcicnando una edecuada protec—
cién neurovegetativa,

La neuroleptoanalgesia fue intreducida por primera vez-
en la préctica clinica por De Castro y Mundeleer en 1959. Se
esperaba proporcionar con esta técnica un método anestésico-
para cirugia mayor, sin el empleo de agentes inhalatorios vy
sin causar depresidn severa del sistema central o del circu-
latorioc.

El método comprendié el empleo de dos drogas que produ-—
cen las condiciones adecuadas para realizar una cirugia ma—
yor empleando estas drogas como egentes Unicos, con menor nQ
mero de efectos secundarios, més breves en su accién y por -
lo tanto més flexibles. Estos dos agentes fueron un trangui-
lizante mayor y un potente anelgésico narcético.

Con las dosis frecuentemente empleadas, los pacientes -
se encuentran despiertos aungue totalmente libres de dolor,-



Més aln no se presenta relajacitn muscular, por lo que es ng
cesario emplear relajantes musculares, ya gue no hay venta—
jas en tener al paciente despierto durante una cirugia mayor

En la mayoria de los pacientes esta técnica ofrece con-
siderables ventajas como una induccién suave y sin complica-
ciones, estabilidad cardiovascular durante el mantenimiento-
de la anestesia y una fase de recuperacitn notable por el ré
pido retorno de la conciencia y la ausencia de inguietud y -
vémitos.

Esta técnica tiene ventajas que 1a hacen particularmen-
te adecuada para cirugia mayor ain en pacientes ancienos o -
de gran riesgo.

+Inicialmente la idea de asociar estos farmacos, surgib-
buscando asociar el poder analgésico de los morfinomiméticos
y la accifn depresiva que sobre sl SNC y autfnomo poseen los
neurolépticos.

Asi se obtenia lo gue para Laborit y Huguenard, era més
importante una correcta praoteccién frente a la agresifn, re-
presentada en este caso por la& intervencifn guirlrgica. Pero
tembién se lograba evitar o compensar con el neurcléptico al
gunos de los efectos indeseables del snalgésico narcético y-
recuperar a 1os enfermos répida y eficazmente tras la inter-
vencibn, con postoperatorios excelentes y confortables. Se -
trata de evitar al paciente el sufrimiento neurovegetativao,-
atenuar los efectos del dolor y la reeccién a los reflejos -
nociceptivos por medio de un analgésico potente que en una -
forma perfectamente consecutiva pueden conducirlo hasta las-~
distintas profundidades del sindrome de shock,

Los hechos cepaces de producir esta situacién, pueden -~
ser situados a dos diferentes niveles: Sistfmico y molecular.

A nivel sistémico la agresifn seré transmitida en forma



de mensaje el cual es decodificado en la sustancia reticula-
da, para posteriormente ser integrado o decodificado por la-
corteza gue influird directamente sobre las respuestas, so—
bre todo motrices y neurovegetativas. Las reacciones neurove
getativas son predominantemente simpaticas y conducen a una-
liberacidén de catecolaminas.

A nivel de la microcirculacién existe constriceidn & ni
vel del esfinter capilar (precapilar), con exclusién de las—
asas capilares y apertura de shunts arteriolovenulares.

En cada unidad capilar excluida, la hipoxia, la despole
rizacién del endotelio y de las células sanguineas, favorg—
cen el sludge, con lo cual se produce un circulo vicioso au—
mentando el estasis y la hipoxia. Dicha hipoxia se opone al-
funcionamiento correcto del ciclo aerobio, con lo cual aumen
ta la produccidn de lactato.

Los trastornos de la microcirculacién més importantes —
son: En intestino se produce atonia con aumento de la permea
bilidad y subsiguiente acumulo de toxinas que pasan facilmen
te a la circulacidn.

En el rifibn los glomérulos quedan excluidos como conse-—
cuencia de la vasoconstriccién, de forma que la eliminacién-
de metabolitos Acldos se reduce notablemente.

La vasoconstriccién disminuye la perfusidn alveolar con
la consiguiente disminucién de la PO2. que exagera la hipo-—
xia a nivel tisular, pero también con una disminucién de la-
PCO2 que contribuye a dificultar la glicolisis. En cambio el
cerebro permanece durante un tiempo relativamente largo, pro
tegido desde el punto de vista circulatorio, gracias a sus -
mecanismos de autorregulacidn. Sin embargo no debemos olvi—
dar el papel de las catecolaminas en la génesis del edema ce
rebral favorecido por la situacifn de acidosis, hiperlactaci
demia, hipoxia y blogqueo de glicolisis aerohia.



El coraz6n no sufre en los primeros momentos del shock,
sino en los producidos por hemorragias agudas no compensadas
sin embargo a la larga la vasoconstriccién, la hipoxia y la-
acidosis si no son corregidas conducen a sufrimiento miocAr-
dico con descenso del débito cardiaco.

La despolarizacién membranal ocasione la ruptura de 1li-
sosomas y la liberaci6n de enzimas. Asi mismo la degranula-—
cién de mastocitos libera enzimas vesodilatadores, las cua—-
les producen lesiones celulares que al generalizarse condu~-
cen a una situacién de shock irreversible.

Vemos pues que los efectos del shock, son numerosos, -
complejos, dificiles y evolutivos. Es pues necesario, prote~
ger al organismo, no s6lo de la agresi6n externa, sino tam—-
bién de la interna desordenada de si mismo.

Sin embargo podemos decir gue un paciente bajo la aso--
ciacién de un neuroléptico y un morfinomimético se encuentra
tranquilo, indiferente, relajado, bradipneico, con una dis--
creta hipotensidn ortostética, pero también hay mejor riego-
periférico y una buena diuresis, sin aumento de secreciones-~
0 de vémito y lo que es mas importante con una adecuada pro-
teccitén neurovegstativa.

No debemos olvidar que esta justificacién del empleo de
un neuroléptico y un morfinomimético, la basamos en el re-—-
cuerdo constante de la farmacologia de ambas drogas.

En los pacientes que van a ser sometidos a procedimien-
tos quirdrgicos prolongados y gque tienen el higado dafiado y
la funcién hepatica disminuida, los siguientes puntos pare—
cen particularmente importantes:

- Toxicidad minima de los agentes anestésicos que son usados
- La no depresion del metabolismo de los érganos parenqguima-
tosos vitales, particularmente el higadc.



~ Condiciones cardiovasculares estables.

- Buen control de la anestesia.

- Buena y pronta recuperacidn postoperatoria de los pacien——
tes.

Los postulados: Condiciones cardiovasculares estables,-—
buen control de la anestesia y buena recuperacion postopera-
toria pueden ser logrados con la neuroleptoanalgesia,

En 1966, Sllellenberger efectud un estudio en pacientes
con severa insuficiencia del parénquima hepdtico y con cam--
bios hepAticos degenerativos; hepatopatia confirmada por me-
dios clinico-guimicos o morfoidgicos, encontrando que la fun
ci6n de los grandes Organos parenguimatosos, particularmente
el higado y los rifiones no fueron afectados por la neurolep-
toanalgesia. En contraste a esto s6lo se presentaron dificul
tades para la miccién.

En comparacidn con otros métodos anestésicos hubo menos
complicaciones pulmonares y cardiocvasculares.

En su estudio, no refiere si hubo alteraciones en el me
tabolismo de los férmacos administrados gque alteran la recu-—
peracidn de los pacientes, sin embargo se infiere gue no fue
importante, ya que refiere que los pacientes despertaban in-
mediatamente después de terminar el procedimiento quirdrgico
y permanecian calmados.

El resultado mostrado fue relativamente bueno. Y & pe—
sar de las pérdidas sanguineas masivas frecuentes, las cua—
les fueron reemplazadas, la situaci6n cardiovascular se man-~
tuvo siempre estable.

Los autores piensen que la mayor ventaja del empleo de-
la neuroleptoanalgesia reside en la baja toxicidad, asi como
en el hecho de gue los procesos metabdlicos en el higado cam
biaron en menor grado que los observados después de la admi-
nistraci6n de barbitlricos y halogenados.



En 1971, Trudnowski efectut un estudioc en pacientes con
disfuncién renal severa, sometidos a diferente tipo de ciru-
gia y con diferentes técnicas anestésicas.

Trudnoswski observi que la presentacidn de hipotensién-
severa (caida de la presién sist6lica mayor del 25% en compa
racidn con la basal), era més frecuente con la anestesia epi
dural, seguida de la subdural, posteriormente la anestesia —
con halotano, y gue la menor hipotensi6n se presents con la-
neuroleptoanalgesia.

Tipo de anestesia Estabilidad de la Caida de la pre-
prasi6n sistdlica si6n sist6lica.
;) + 10% - 25% + 256
Neurolsptoenalgesia  78.3% 21.8h 95. 3h 4,68
Epidural. 100% 14, Zh 85. 7
Espinal. s 7Tk 2% 7Fh
Halotano. o5 75 55, 5% a4, ash.

~ Tomado del estudio efectusdo por Trudnowski en pacien
tes con disfunclén renal.-

Asi mismo refiere que el 44% de los pacientes estaban cons—-
cientes a los cinco minutos de terminar la anestesia con neu
roleptoanalgesia, mientras gue con los otros métodos anesté-
sicos el promedio fue de 32 a 52 minutos. En este estudio, -
se refiere gue durante las primeras 24 horas el 32% de los -
pacientes con neuroleptoanalgesia requirieron analgesia post
operatoria, mientras gue los requirieron el 50% de los gue -
reciben halotano y el 75% de los que reciben blogues subdu-—
ral.



En 1974, Morgan y colaboradores repaortan su experiencia
con 500 pacientes programados para cirugia mayor electiva a-
los que se les administrd neuroleptoanalgesia.

En la mayoria de los casos la induceidn fue suave y sin
complicaciones, mientras que el mantenimiento y emergencia -
se encontrd ser mas satisfactoria gue con los métodos anesté
sicos convencionales hasta ahora empleados.

£n esta serie se reporta una incidencia del 6.8% de ri-
gidez muscular 1a cual es revertida mediante el empleo de un
relajante muscular no despolarizante. Mientras que otros au-
tores han reportado una incidencia gue va desde el 8h (Wil~--
son) hasta el 28% (Dunde).

Probablemente esta rigidez se encuentra relacionada con
la administracién répida de fentenyl, ya que otros estudios-
en los cuales la administracién fue lenta, no se reporta la-
presencia de rigidez muscular.

Los daescensos méximos en la tensisn arterial sistémica-
se presentaron durante los primeros 30 minutos después de la
induccibn, siendo de 20 a 40 mm hg en el 2Fh y mayor de - -
40 mm hg en s6lo el 7.8 de los pacientes. Se encontrd una -
relacién significativa entre el descenso de la tensi6n arte-
rial con la edad. Ya gue la incidencia de las hipotensiones—
més severas se presentaron en el grupo de los pacientes an—
cianos, hipotensién no relacionada & la dosis de droperidol-
o de fentanyl.

Otros autores atribuyen esta caida de tensién arterial-
a8 un blogueo alfa-adrenérgico causado por el droperidol, la-
cual regresa a valores adecuados mediante la infusidn répida
de solucién hartman.

La mayoria de los autores coinciden en una caida ini~ -
cial de 1a tensién arterial hasta de un 25%, la cual es recu
perada mediante la infusién de hartman o después de las do——



sis subsecuentes del fentanyl. Habiendo sin embargo pacien-—
tes que responden con hipotensiones severas, (no frecuente)—
resistentes a los vasopresores o a la infusién de liguidos.

En la presente serie, coincidiendo con otros autores, -
la estabilidad cerdiovascular fue buena, con una buena perfy
sién periférica y con minimos cambios en la presién arterial
y del pulso.

Los signos més confiables de analgesia inadecuada son -
los incrementos de la tensidn arterial y del pulso.

De igual manera que con otras técnicas anestésicas, los
pacientes hipertensos no tratados, muestran mayor tendencia-
hacia la hipotensifén,

En los pacientes con shock traumético se ha reportado -
una mayor incidencia de muerte y complicaciones postoperato-
rias con la neuroleptoanalgesia en relacidn con los gue son-—
anestesiados con halotano.

Esto probablements se debe a que durante la anestesia -~
con haloteno, la hipovolemia esté comdnmente asoclada con -
una caida de la tensién arterial y por lo tento el diagndsti
co y tratamiento con reemplazo de volumen se hace més tempra
namente, no asi con la neuroleptoanalgesia la cual enmascara
los datos clinicos de hipovolemia.

En los pacientes con valvulopatie adquirida, los cam- -
bios circulateorios son minimos, existiendo una tendencia ini
clal durante la infusi6n de DHBP-fentanyl & una caida de la-
tensibn arterial, disminucién de la resistencia venosa sisté
mica, con incremento del indice cardiaco y gasto cardiaco, -
sin cambios en la frecuencia cardiaca.

Se ha ohservado una elevacibn de la presién venosa cen—
tral, la cual regresa a sus valores normales cuando el pé-—-—
ciente es relajado y ventilade manualmente y que probablemen
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te se encuentra relacionada con aumentoc de tono de la muscu-
latura abdominal y torécica,

Después de diez minutos de iniciada la infusifn, los va
lores de la TA sistémica y media, y de la frecuencia cardie-
ca no son diferentes de los valores control.

En neurcenestesia con altas dosis de fentanyl (100 - -
mcgs/kg), no se reportan elteraciones significativas en las-
cifras tensionales y frecuencia cardiaca en relacifn a la -
neuroleptoanestesia convencional,

Asi mismo la presencia de térax rigido es nula mientras
la tasa de infusién no sobrepase los 250 mcgs/minuto.

La incidencia de embolismo aéreo es similar a la repor-
tada por otros autores cuando se administra 6xide nitroso y-
disminuye cuando se suprime éste.

La depresidn respiratoria se presenta casi invariable—
mente, después de 10 minutos de iniciada la infusi6n de fen-
tanyl o a dosis mayores de 200 mcgs, y para una dosis de S00
mcgs la asintencla ventilatoria es obligada ya que la epnea-
dura de tres a diez minutos y en dosis fuertes puede durar -
de 1 a 6 horas.

La mayoria de los autores coinciden en que la neurolep-
toanestesia proporciona una buena estabilidad cardiovascular
aln en pacientes con alto riesgo quirdrgico-anestésico, con-
una buena induccidn y satisfactoria recuperacién.

Ventajas de neuroleptoenalgesia:

-~ Técnica sencilla, no contamina el quir6fano, no es explaosi
va y es econfmica.

- Puede emplearse en pacientes de alto riesgo, ancianos y ci
rugia mayor con un minimo de efectos téxicos.
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Se produce enalgesia profunda con poca depresitn cardiovas
cular y cerebral.

Produce amnesia de la induccifn y de la recuperacidn.

Produce una ‘induccidn suave y recuperacién répida con po—
cos efectos secundarios postoperatorios.

Produce analgesia postoperatorie residual.
Buena estabilidad cardiovascular.

La depresién respiratoria inducida por el fentanyl pueds ~
corregirse répidamente mediante la administraci6n de anta-
gonistas.

Produce mejoria del trazo electrocardiogré&fico en algunos-
pacientes cardiacos.

Desventajas:

Puede presentarse rigidez torécica con incapacided para la
ventilacién pulmonar,

Existe el peligro de remorfinizacién postoperatoria con dg
presién respiratoria severa.

En pacientes con mal pron6stico o con reserves compensado-
ras marginales puede haber -hipotensitén durante la induc- -
ci6n, que puede corregirse mediante la infusidn de liguiw—
dos o vasopresores.

Puede existir la necesidad de emplear un relajente muscu—-—
lar para garantizar una buena ventilacién manual o mecéni-
ca.
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CONTRAINDICACIONES:

Intervenciones guirdrgicas de corta duracién.
Pacientes ambulatorios.

Operacitn cesarea hasta la ligadura del cordén.
Estados epilépticos.

Pacientes resistentes a los morfinicos.
Pacientes con tratamiento con antimorfinices.
Pacientes con tratamiento con vasodilatadores.

Pacientes con hipovolemia no compensada.

2
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FENTANYL.

Citrato de fenetil-d-(propionilanilino)-pipsridina.

Analgésico morfinico sintétice derivado del grupo de —-
las 4~anilopiperidinas. 80 veces més potente que la morfina,
con répido comienzo de accién (2-3 minutos) y de breve dura-
cidén {30 minutos) inclusc hasta 60 minutos.

FARMACOCINETICA Y METABOLISMO.

Facilmente absorbido por todas las vias. E1 80% 1o en—-
contramos fijado a las proteinas y el 40% restante distribui
do en funcifn del grado de irrigacién de los tejidos.

la fijacifn cerebral del fentanyl es muy importante en-
razén de la debilidad de la fijacién proteica y, sobre todo-
en razén de la extrema solubilidad del producto. Su fijacidn
en proteinas cerebrales es mAs importante gue la de la morfi
na, pero su eliminacidn es también més répida. Al cabo de 5-
minutos el 33h del fentanyl inyectado persiste, pero después
de 15 minutos, no persiste mas que el 7h de la dosis inyecta
da.

El estudio farmacocinético demuestra gue después de la-
inyeccién de una dosis (nica intravenosa, la disminucién - -
plasmética es trifésica.

{as dos primeras fases son extremadamente cortas y, pa-
recen corresponder a la difusidn del medicamento en la san--
gre y los tejidos muy irrigados y después en un compartimien
to més profundo. La tercera fase es mucho més lenta ya gue -
las cantidades dosificables pueden irevelarse todavia al cabo
de 48 horas de la inyeecidn. Esta fase podria corresponder a
una redistribucitn tisuler, {a administracion de fentanyl a-
flujo constante (2,55 mcgs kg/hora) se acompafa a partir de-
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1los 45 minutos de una elevacién de la concentracidn plasmati
ca y en las anestesias de larga duracifén puede exponer a una
acumulacién del producto. Por otra parte después de dos ho—
ras de detener la infusidn persiste una concentracién de ~
9 meg—', probablemente debido & 1a restitucién tisular mien-
tras que el efecto analgésico ha desaparecido.

E1l fentanyl actda aumentando el umbral de sensibilidad-
al dolor por su accifn talémica, reticular y por su importan
te accitn colinérgica.

Por su accién cortical se acompana de una indiferencia-
al dolor, siendo el dolor visceral y somético aliviado por -
blogueo mesencefélico.

El 90% del fentanyl se metaboiiza en el higado y el 10k
restante se elimina inalterado en 1a orina. L& hidrélisis de
la molécula conduce a una ruptura que puede registrarse a -
dos niveles; a nivel de la funcibn propionil, liberando el -
&cido propi6nico y despropionilfentanil; bien a nivel del -
N-piperidinico liberando &cido fenilacético y norfentanilo,-
que a su vez se transforma en 4-anilinopiperidina.

La despropionilfentanil y la 4-anilincpiperidina, repre
sentan el 8% de la eliminaci6n urinaria y el 6 se elimina—
no metabolizado en la orina.

El efecto depende no solamente de la dosis inyectada, -
sino ‘también de la velocidad de la inyeccifn. Si se inyecta-—
lentamente, existe un umbral por debajo del cual no se obtie
nen resultados. Este umbral esté determinade por el ndmero —
de receptores celulares que necesariamente deben estar ocupa
dos por la acetilcolina. T

Los jévenes con sistemas enziméAticos funcionando bien -
necesitan dosis altas; los viejos dosis bajas. Los obesos no
necesitan dosis mayores que los delgados; los musculosos son
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més resistentes y los hipertérmicos necesitan dosis més ele-~
vadas,

La prolongacién de la actividad cuando la droga se uti-
liza en centidad importente o en inyecciones repetidas, esta
ré unido a un enlentecimiento de la liberacitn tisular en re
laci6n con el carédcter lipofilico marcado de la molécula. En
lo concerniente a las depresiones respiratorias secunderias,
se ha avanzado la tesis de una eliminacién parcial por via -
ghstrica seguida por una absorcidn intestinal.

EFECTOS FARMACOLOGIDOS.

Tiene una intensidad cien veces superior a la de la mor
fina y 450 veces la de ls meperidina, Su efecto aparece a -
los 2 & 3 minutos, pase & su méximo a los 15 minutos vy dura-
alrededor de 30 minutos, a partir de sse tiempo queda, duran
te al menos una hara, una analgesia superficial.

En el hombre dessparece el dolor somético con dosis in-
travenosa Gnica de 100 & 200 megs. Esta dosis produce enalgs
5im cuténea, con analgesia de los misculos y articulaciones.
Con dosis de 300 a 400 mcgs se neutraliza sl dolor profundo-
y se abolen las reacciones neurovegetativas de sufrimiento.

En 8l EEG se ohserva un aumento, una lentificacidn im—
portante y una sincranizacitn de las ondas corticales, este-
periodo de ondas lentas corresponde a un estado anestésico -
gue permite el acto guirlrgico sin necesidad de otras drogas.

Con una enalgesia gquirdrgica los reflejos corneal, pal-
pebral y patelar esté&n conservados. (8 desaparicién del re—-
flejo palpebral, en un pacients no curarizado, es signo de -~
sobredosis.

Se acompafia de una sedacifn con indiferencia pero sin -
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suefio, el cual s8lo aparece con dosis fuertes {3-4 mgs), - -
siendo mayor su poder analgésico que sedante.

Todas las propiedades del fentanyl traducen una activi-
dad colinérgica intensa y proporcional a su potencia analgé-
sica.

Todavia no se puede precisar si esta actividad resulta-
de una inhibicién reversible de las colinesterasas, de una -
afinidad competitiva con la acetilcolina por sus efectos ce-
lulares, o de una actividad combinada de ambos mecanismos. -
El hecho indudable es gue la inyeccién de fentanyl provoca -
los mismos Fendmenos gue estén descritos para la produccién-
excesiva y prolongada de acetileolina.

Su aceifn es compleja, ya que actda tanto en el simpéti
co como en el parasimpéatico:

- SimpAtico: Incrementa la liberacifn de catecolaminas por -
estimulacitn de los nidcleos posteriores del hipoté&lamo. Asi-
mismo esté descrita una liberacién de catecolaminas a otros-
niveles, cersbral, hipotélemo, tronco cerebral, y disminuye-
la liberacién de noradrenalina en el sistema nervioso perifg
rico. En corazé6n no parece hsber movilizaecién de catecolami-
nas.

~ Parasimpético: Estimule los centros parasimpéticos a nivel
central lo que explica 1la miosis, la bradicardia y la accidn
sobre tubo digestivo.

El resultado glohal de la accién de éste en la perife—
ria es de predominio parasimpético.

iLa depresién respiratoria aparece a dosis de 200 mcgs y
para una dosis de 500 mcgs la asistencia ventilatoria es - -
obligada ya gue la apnea dura de 3-10 minutos, En dosis fuer
tes 3 a 4 mgs, la depresién puede durar de 1 a 6 horas. Tam-
bién se ha observado depresién respiratoria cuando se sabre-
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pasa uns tasa de infusién de 250 mcgs/minuto,

En fase de excitacidn se produce una estimulacidn fugaz
de la respiracién y a dosis fuertes bradipnea o apnea.

Al parecer la depresifén respiratoria se debe a: Accién-~
directa del farmaco saobre los centros respiratorios por une-~
disminucién de la sensibilidad de estos centros al 002, E1 -
centro neumotéxico esté fuertemente deprimido y su estimula
cidn no va seguida de la aceleracidn respiratoria habitual,-
el centro apnedstico, estd, asi mismo deprimido. Todas estas
constataciones, serfan consecuencia de una disminucidn de la
eficacia de los centros debida a una disminucién del metabo-
lismo neuronal. Otros autorses opinen que todo estaria rela--
cicnado con una ciertas hipotensién en la circulacidén ceree—-
bral.

Los narcéticos estimulan los receptores pulmonares sen—
sibles a la elongacidn, cuyos estimulos ejsrcen una inhibi--
cién sobre los centros respiratorios, Este reflejo vagal es-
timulado podria ser origen de una parte importante de la bra
dipnea, Estos efectos respiratorios pueden ser evitados me~-
diente los antimorfinicos.

En dosis fuertes (3 a 4 mgs) o cuando es administrads -
muy répidamente se origine una hipertonia notable de la mus-—
culatura lisa respiratoria y un broncoespasmo verdadero, con
la consiguiente imposibilidad de insuflar los pulmones, puss
ademés hay rigidez de los misculos intercostales y diafragma,
Este (dltimo efecto limite el interés del fentanyl en el asmé
tico y en el insuficiente respiratorios.

E1l fentenyl no es histamino liberador para algunos auto
res y para otras tiene una baeja acciin histemino liberadora.

Los efectos sobre el sistema cardiovascular son modes——
tos. Se produce una bradicardia, la cual es antagonizada por
la atropina.
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Allen y colaboredores piensan gue la bradicardia sea en
parte debida & un blogueo de los estimulos corticales, gue -
normalmente ejercen una inhibicién de la actividad de los -
centros vagales subyacentes.

El débito cardiaco no sufre modificaciones por lo gene-
ral o puede estar ligeramente aumentado o disminuido.

A dosis elevadas, se deprimen los centros vasomotores,-—
pero a dosis terapéuticas esta accidén es poco manifiesta.

En general las cifras tensionales sufren pocas modificg
ciones, observandose gl inicioc de una neuroleptoanestesia -
una disminuci6n de la tensidn arterial la cual se recupera y
estabiliza con la administracidn de las dosis subsecuentes.-
Las cifras tensionales descienden paralelamente, aunque para
algunos autores es méds acentuado el descenso de la sistélica.
Esta hipotensi6n parece deberse a una vasodilatacién perifé-
rica importante con une disminucitn de las resistencias peri
féricas aunado al efecto de blogueo alfae adrenérgico que - -
ejerce el droperidol.

Se observa una disminucifn de las resistencias periféri
cas, apareciendo intensa vasodilatacién arterial y venosa, -
la cual se ve manifestada por enrojecimientoc de la cara, té-
rax y extremidades y aumento de la temperatura cuténea. Es--
tos efectos se disminuyen notablemente en el sujete atropini
zado y con correcta reposicifn en sus pérdidas en sangre y -
liguidos, logréndose una estabilidad cardiovascular incluso-
en ancianos y cardifpatas noténdose incluso, en algunos car-
diSpatas mejoria en el electrocardiograma.

A dosis débiles, el fentanyl, aumenta la fuerza de con-
traccifn y a dosis fuertes la deprime. A pesar de esto en el
hombre normal hay pocas modificaciones cardiacas.

Sobre las circulaciones locales produce: Aumento del -
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flujo sanguineo cerebral, aumento del riego coronario, dismi
nucién del flujo éanguineo renal, el flujo hepdtico es poco-
modificado, el del territorio esplécnico varia de forma irre
gular y el de la superficie cuténea estéd incrementado.

Deprime el seno de Keith y Flack y el nodo auriculoven-
tricular, lo cual podria explicar en cierta forma la lentifi
caci6n cardiaca.

Proporcionalmente a las dosis administradas se ohserva-
una disminucidn de la diuresis. Esto se explica en parte por
la disminuci6n de la tensifn arterial y por la liberacidn de
la hormona entidiurética hipofisiaria, bien por asccidn direc
ta o indirecta.

La hipotensién ocasiona una disminucién del flujo san-—
guineo renal, que se asocia a una disminucifén del filtrado -
glomerular, disminucidén del ndmero de nefrones activos por -
la liberacién de catecolaminas.

Estos factores asociados & un aumento de la reabsorcidn
tubular conducen a una disminucién de la actividad del rifén.

A dosis terapéuticas el efecto es practicamente nulo y~
a dosis fuertes puede haber una clara retencién hidrosalina,

Posee un efecto emético directo por estimulacién del -
centro del vomito e indirectamente por su accién sobre el es
témago. Esta accién es antagonizada por los neurolépticos.

A peguefias dosis incrementa el tono glstrico y el tiem-
po de evacuacién géstrica se prolonga también. En un primer-
tiempo la peristalsis intestinal esté incrementads y en un-
sagundo tiempo estéd deprimida.

Las secreciones biliar y pancrefticas estén deprimidas.

Aumenta en forma global el tono de las vias biliares, -
accibn predominantemente ejercida scbre el esfinter de Oddi.
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Igualmente esté incrementado el tono de los cenales pancre&-
ticos.

Sobre la pupila produce una miosis intensa de origen -
central, la cual es antagonizada por la administracitn de -
atropina y reforzeda por la neostigmina.

A dosis terapéuticas la presidn intraoculer esté dismi-
nuida.

Sobre la musculatura lisa del tracto urinario produce -
un eumento del tono, la amplitud y la frecuencia de las con-
tracciones de las fibras circulares. Esta accifn se encuen-
tra a nivel del uréter, esfinter vesical y trigono. Lo cual-
frecuentemente conduce a una polaguiuria y retencién urina--
ria. Lo cuel es antagonizado por la atropina y reforzado por
la neostigmina, lo cual habla de un mecanismo colinérgice.

Disminuyen el tono y facilitan la distenci6n uterina, -
el cuello se relaja y la amplitud de las contracciones dismi
nuye.

Todos las morfinicos atraviesan répidamente la barrera-
placentaria a los dos minutos de habérsele inyectado, encon-
tréndole en el producto en una concentracidén del 45 al 106%,
produciendo en el feto una depresifn respiratoria, miosis, -
bradicardia y arritmias, hipotermia, acostumbramienta, etc.

Estimula en conjunto la secrecifin de hormonas hipofisia
rids, Con disminucién de la hormona tiroidea y se aumenta la
de adrenalina.

Incrementa la glucemia por medio de un mecanismo comple
Jjo y en el que intervienen varios factores.

Los morfinicos tienen un efecto antidiurético directa--
mente proporcional a la dosis administrada.
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Produce depresién de los centros termorreguladores.

Inyectado sf8lo y répidamente excita la placa motriz y -
puede producir tensiones musculares (Rigidez tordcica).

Reduce fuertemente el consumo de oxigenc de los teji- -~
dos.
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DEHIDROBENZORPERIDOL .

Es el resultado de la asociacién de un nécleo butirofe-
nona (ndcleo fenil al cual se une una cadena de propilena) y
un nicleo piperidino o piperacino.

Su accidén se manifiesta a los 3 minutos, alcanzando su-
méximo & las diez minutos y su accitn dura de 3 a 4 horas.

Es metabolizado a nivel hepdtico, siguiendo dos vias me
tabélicas: 1) Medisnte hidrélisis (es la que predoming), - -
transformandose en imidazolina y piperedenol. 2) Mediante la
dealguilacién conduciendo hacia la formacién del &cido beta
(p~fluoro-benzail) propi6nico, después metabolizado en Acido
~p-fluoro-fenilacético.

El 1% se elimina inalterado en la orina. A las 96 ho——
ras se encuentra eliminada el 79% de la dosis inyectada por—
via renal y el resto es eliminado por via biliar. El princi-
pal metabolito eliminado es el &cido-p-fluorofenil-acetirico.

Las butirofenonas se fijan en los pulmones, higado, ri-
fiones, cerebro, aparato digestivo y corazén. A nivel cere- -
bral, la fijacibn predomina sobre la reticular, el cerebelo,
las zonas periepindimarias y muy poco a nivel del cortex. La
accifn a nivel reticular se produce probablemente, por medio
de una estimulacién del ndcleo caudal.

La actividad principal del droperidol sobre el sistema-—
nerviosoc central parece relacionada con una alteracién de la
permeabilidad en la membrana celular y s6lo tiene lugar en -
aquellas lreas del cerebro donde los transmisores sindpticos
son la dopamina, noradrenalina y serotonina y donde el &cido
gama-aminobutirico también es un importante regulador de la-
permeabilidad de la membrana y, en consecuencia de la trans—
misi6n sinéptica. Se ha sugerido que el droperidol compite -
con el gama-eminobutirico para el mismo receptor y de esta -~
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competencia resulta una disminuci6n en la transmisién sin&p-
tica y un aumento local en la concentracidn de la sustancia-
transmisora. lLos hallazges experimentales sugieren cque la -
inhiblcién en los sitios dopaminérgicos es la causa de los -
sintomas extrapiramidales como distonia, acatisia y crisis -
oculogiricas, asi como también la rigidez de tipo parkinso—
niano.

El sistema activador reticular, responsable de la con--—
ciencia, no implice estas sustancias transmisoras y, por tan
to, gueda poco afectadoa, posiblemente en virtud del efecto -
minimo observado en la conciencia con dosis ordinarias de es
te férmaco.

En circunstancias clinicas produce indiferencias, que--
dando el sujeto aparentemente plécido y somnoliento, aunque-
puede ser despertado con facilidad. Sin embargo euncue el pa
ciente pueda parecer aparentemente plAcido su experiencia -
subjetiva puede ser de agitacifn e intranguilided.

Produce modificacifn del comportamiento esponténeo con-
disminucién de la motilidad, curiosidad, agilidad, asi como-
modificacién de 1los reflejos condicionados. Produce modifica
cibn del comportamiento provocado con disminucién de la hi—
permotividad enfetaminica, disminucidn de la combatividad y-
agresividad.

Produce un grado moderado de emnesia y sus acciones se-—
sumen a la accifin depresora de otros agentes.

El droperidol no ejerce accién sinérgica o de potencia-
cién sobre la acci6n analgésica de los narc6ticos, aunque si
prolonga la duracifn del efecto de éstos.

El efecto depresor sobre el centro del vomito ha sido -
descrita, por lo cual se les atafie un efecto antiemético, el
cual se lleva supusstamente a cabo de la siguiente forma: -
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L.as moléculas del neuroléptico son conducidas por los astro-
citos que las toman del plasma en el capilar de la barrera -
hematoencefélica y las llevan a la luz de la sinapsis adre--
nérgica en le trigger zone, donde pasen & ocupar, blegueéndg
la, la membrana gue contiene los receptores para el 4cido -
gamma-amino-butirico. Por ello, se habla de un efecto "GABA-
LIKE" de los neurolépticos. Al reducirse en consecuencia la-
permeabilidad de esta membrana, las catecolaminas y sus meta
bolitos con la MAD, se guedan detenidas, hay un blogueo adre
nérgico y no pueden llegar estimulos al centro del vémito.

Los neurolépticos, ejercen una accifn muy poco signifi-
cativa, pero muy discutida, sobre la respiracién, Para algu-
nos autores presenta un antagonismo méAs o menos aparente, -
gue ellos han llamado "Nalorfina Like" sobre la depresion -
respiratoria ejercida por los narcdticos. Otros asutores, no-
estén de acuerdo, mencionendo gue se presenta depresién res-
piratoria. Sin embargo la accién de los neurolépticos sobre-
la respiraci6n varia dependiendo de la dosis administrada y-
la via de administracién. A dosis débiles produce aumenta -
del flujo ventilatorio por minuto y a dosis fuertes disminu-
citn de la frecuencia respiratoria.

Incrementa la sensibilidad del centro respiratorio al -
CO02. En ocasiones una cierta hipetonia muscular puede in———
fluenciar al tipo de respiracidn, apareciendo una respirg—--
ci6n en dos tiempos.

La dinémica cardiovascular es poco alterada. Los neurg-
1épticos ejercen una accidn alfa bloqueadora y leve depre- —
sifn miocérdica con relajacién de la fibra lisa vascular y -
una caida de las resistencias periféricas, asi como una ac—
cibén adrenolitica.

Se presenta una caida moderada de la presidn arterial -
de 20 & 40 mm hg, para algunos autores s6lo de la sistSlica-
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y para otros de ambos, la cual no se recupera a su valor ba-—
sal, més sin embargo permanece dentro dev{{;ites aceptables,

La asociacién de morfinomiméticos y neurolépticos prova
ca une adicibén de sus efectos vasculares, que en casos muy -
raros, puede producir gran hipotensidn.

Aungue se afirma que el efecto producido sobre las re--
sistencias periféricas es escaso, puede presentarse un des——
censo profundo y peligroso de las resistencias periféricas -
totales en pacientes bajo terapia con vasodilatadores. Asi -
mismo existen informes de intensa disminuci6én de las resis—-
tencias periféricas e hipotensién arterial sin explicacién -
satisfactoria,

Sus efectos hemodinémicos, son el resultado de la vaso-
dilataci6n, hipotensién y mejor riego tisular, observéndose-
gue los tejidos permanecen calientes, aumenta la filtracidn-
glomerular, hay venodilatacién y la piel esté més coloreada,
evidenciando buen riego tisular.

Diversos informes indican que la administracién de neu-
rolépticos en pacientes sometidos a anestesia raguidea, es -
peligrosa, debido a que el efecto de blogueo ganglionar par-
cial y blogueador alfa-adrenérgico, se ve reforzado con el -
blogueo simpético de la anestesia raguidea. Encontréndose -~
gueé la respuesta esté disminuida a la administracitn de vaso
prasores y en ocasiones sin efecto clinico aparente, siendo-
G0til la administracién de fenilefrina y levarterenol a dosis
altas y aln mejor la administracién de metedrina y efedrina,
y en ciertos pacientes s6lo es (til la administracién de va-
sopresores de accidn periférica como la metoxemina.

En la microcirculacitn se produce dilatacién arteriolo-
capilar, cierre de los shunts arteriolo-venuleres y desapari
cién de los aglomerados, como consecuencia de sus efectos me
tabflicos y celulares.
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El droperidol s6leo debe emplearse en pacientes normovo-
1lémicos o en pacientes a los que se haya repuesto correcta--
mente sus pérdidas heméticas.

El droperidol, incrementa la frecuencia cardiaca, lo -
cual es explicado por su efecto vagolitico y como respuesta-
compensadora a la hipotensi6n que se presenta.

Después de la inyeccién intravenosa de droperidol, dis-
minuye el gasto cardiace en un 10%, efecto hemodinémico que-
guarda relacién con la vasodilatacién periférica, disminu- -
cién de la presidn venosa central y del retorno venoso.

Al droperidol se le han atribuido efectos antiarritmi—
cos por alargamiento del periodo refractario absoluto.

Diferentes investigadores han demostrado experimental—-—
mente que el droperidol deprime la conduccién en el misculo-
papilar cardiaco y en las fibras de purkinje.

Sabemos ahora que el droperidol es capaz de: 1) Depri--
mir la conducci6n anterograda en las vias accesorias; 2] De-
primir la conduccién en las vias retrogradas y disminuir la-
zong de eco auricular o margen de disociacibn entre la con—
ducci6n ventricular y las vias accesorias, por lo cual se le
ha encontrado de gran utilidad en el SWPW.

Se le han atribuide propiedades de proteccidén frente al
chogue traumético y oligémico, al retrasar o impedir el co--
mienzo del choque irreversible. |la explicacién de esta ac— -
ci6n es gue el farmaco bloguea los efectos nocivos de la = -
reaccibn de alarma, al suprimir la accién del eje neuro-hipo
fisis-suprarrenales en el hipoté&lamo, asi como por su efecto
adrenolitico, blogueador alfa adrenérgico y sus efectos so--
brs la microcirculacién.

A nivel de los receptores dopaminérgicos periféricns, -
las butirofenonas antagonizan los efectos de la dopamina. -
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Por lo cual después del tratamiento de los estados de shock-
0 hipotensién con dopamina, no debe administrarse ningdn neuy
roléptico.

Asi mismo por su accidn inhibitoria sohre los recepto—
res dopaminérgicos, las butirofenonas antagonizan la vasodi-
latacién renal, el aumento de la filtracién glomerular y de-
la natriuresis inducidas por la dopamina.

Posee escasos efectos renales. E1 flujo sanguineo renal
estéd aumentado. La filtracién glomerular no parece estar al-
terada durante la hipotensién. En los individuos sanos y a -
dosis elevadas aparece, un efecto diurético debido a la re—
duccién en l1a secrecidn de la hormona antidiurética, asi co-
mo una disminucién de la resorcion del agua y electrélitos -
en el tgbulo renal.

L0s neurolépticos en general producen hipotonia muscu—
lar, pero & dosis elevadas pueden producir sindromes extrapi
ramidales.

Las butirofenonas inhiben los procesos resplratorios mi
tocondriales con una disminucidn del consumo de oxigeno y de
la produccitSn de 002. Asi mismo produten oxidacién del - -
NADPH2 y NADP y tienen una accién AT-pésica. Como consecuen
cia de ello, la glucosa B6-fosfato se orienta hacia la via de
las pentosas, y se almacena ATP.
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DIAZEPAM,

?7-cloro-1,3-dihidro-1-metil-5-fenil-2H-1,4-benzodiace
pin-2-ona.

Es una base cristalina, incolora, insoluble en agua, -
con peso moleculer de 284,74, [a preparacion parenteral con-
tiene 5 mg/ml en una solucién acucsa compuesta de solventes—
orgénicos consistentes principalmente en propilenglicol, al-
cohol etilico y benzoato s6dico en écido benzoico. Esta com-
binacidn produce una solucidn ligeramente viscosa, con un ph
entre 6.4 y 6,9 1o cual aconseja el uso de agujas adecuadas—
para su aplicacién intravenosa répida.

Aungue & veces aparece precipitacién transitoria al di-
luir el diszepam en agua 0 solucidn selina, parece ser gue —
su potencia no se altera.

A dosis terapéuticas la toxicidad es minima o nula, adn
cuando es administrado en periodos prolongados, siendo esta-
toxicidad atribuida més al vehiculo acompafiante que al farma
ca.

Después de la toma oral de diazegpam, el hombre excreta-
un promedio del 7%% de la dosis paor la orina y el 10% por -
las heces. Los niveles mélximos de diazepam marcado con hidrg
geno, se observaron entre las 2 y 4 horas mientras que con -
el método cromatogréafico de gas descrito por de Silva, com——
probaron que sl nivel plasmatico méximo se produce 8 las 90-
minutos después de la administracitn oral, con una caida ré-
pida entre los 90 y los 150 minutos.

Midiendo el nivel plasm&tico del diazepam y dos de sus-
metabolitos (desmetildimzepam e hidraxidiazepam), Baird y -~
Hailey observaron un descenso répido en los niveles plasméti
cos en los primeros 10 a 20 minutos, observando que nuevamen
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te aumentaba el nivel plasmético hasta alcanzar un nivel mé—
ximo entre las seis y ocho horas despugs de la inyeccibfn, -
gue se paodria explicar por el retormo de la samnolencia du-—-—
rante este periodo. Este aumento temporal es debido probable
mente a 1a recirculaciin enterchepética.

Este ffrmaco se metaboliza lentamente por varios dias,-
apareciendo en la orina en forma de metebolitos conjugados,~
siendo el oxacepam conjugado el principel metabolito identi-
ficado en la orina.

Después de la inyeccidn intravenosa una proporcién con-
siderable de diamzepam se almacerna en el organisma, probable-
mente en el tejido adiposo y esté, junto a la acumulacidn de
un metaboliteo hipnfticamente activo, podria explicar el efec
to acumulativo de las dosis repetidas de diazepam.

Dundee afirma gque la sedacién es mejor cuendo el f&rma-
co es administrado oralwente gque por via intramuscular debi-
da a la lenta absorcidn del farmaco en la nalga.

El diazepam atraviesa la placenta con rapidez, siendo -
el nivel de distribuci6n general de 4:1 tanto en la circula-
citén fetal como en la materna. Indepaan atribuye la capaci-
dad del farmaco para atravesar la placenta 2 su elevada lipo
salubilidad, resaltanto que la concentracidn en la sangre fe
tal era consistentemente més elevada que en la sangre mater—
ne.

Las 4reas centrales posiblemente més relecionadas con -
los efectos del diazepam son el sistema 1limbico, compuesto ~
por el hipocampa, la amigdala, el thlamo, el férnix y le cir
convolucitn del cuerpo calloso. Sin embarga parece gue la -~
amigdala as en realidad el punto de accidn del diazepam. Es
agui donde el impacto del fédrmaco rompe las normas de esta ~
actividad neuronal, responsable de la ansiedad.
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Después de la inyeccién intravenosa su efecto soporife-
ro vy sedante se alcanza de uno & dos minutos, observéndose -
una gran variacién individual de respuesta al férmaco, prody
ciéndoss en algunos pacientes, con una dosis muy pequera, in
conciencia; mientras gue otros sfilo permanecen somnolientas.

La dosis anestésica varis de §.25 a 1.5 mg/kg.

La reduccifn en la rigidsez muscular, causada por el dia
zepam, sitda el nivel de accidn en la médula espinal, inter-
firiendo especificamente la transmisién interneural; pero -
también actia por encima de las estructuras espinales, probe
blemente en el sistema activador reticulaer ascendente.

El diazepam inyectads intravenpso o intramuscular eleva
el umbral convulsivo, consideréndosele un anticonvulsivante-
eficaz.

También resulta efectivo para controlar la rigidez y sl
gspasmo musculer en pacientes con tétanos y parélisis cere—

bral, elle puede implicar un efecto sobre las vias espinales
reflejas.

E1 diszepam por sus propiedades amnésicas ha sido otili
zado eficazmente en la cardioversitn, endoscopias vy el - -~
postopsratorie de pacientes bajo ventilacitn mecénica. El -
tipo de amnesia que proporciona es enterograda intensa, de -
aproximadaemente diez minutos.

La analgesia conseguida con diazepam s%lo es transito—
ria y superficisl, sin efecto antanalgésico.

El diazepam en el hombre, a dosis clinicas, no ejerce -
una influencie significativa sohre el sistema cardiovascular.
La frecuencia del pulso varia poco y el descenso de la ten~—-
8516n sistémica, es la que acompafia al suefio normal. Asimis-
mo 1los camblos en la presidn arterial pulmonar media y la re
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sistencia pulmonar normal no son importantes, incluso en pa-
cientes con enfermedad cardiopulmonar.

El aparato respiratorio es més sensible y responde con-
una ligera depresién respiratoria. !a hipoventilacién se de-—
be originariamente a un descense del volumen respiratorio vy,
aunque la frecuencia aumenta, el volumen minuto se reduce en
un 20 6 30%. Esto gueda reflejado en un descenso de la P0O2-
arteriagl y un ascenso de la PCOZ. La respuesta respiratoria
al 002 no sufre alteracidn.

La combinacién de diazepam con un opiéceo intensifica -
el efecto depresor respiratorio.

No se hen demostrado efectos endocrinos, ni al flujo bi
liar, la presién intrablliar o la fertilidad en los animales.

Comparéndolo con los barbitiricos el diazepam constitu-
ye una premedicacidn mejor.

En comparacién con los opiéceos mitiga la aprensién pre
operatoria en igual forma que los opiéceos, pero con menos —
efectos secundarios como ls n&usea y vémito.

La adicién de hioscine mejora la propiedad amnésica y —
sedante del diazepam.

El diazepam combinado con atropina, lo convierte en una
adecuada premedicacién en pacientes delicados, ancianos y dé
biles, debido a la ausencia de depresitn cardiovascular y =
respiratoria,

Muchas autores han encontrado en el diazepam un elemen—
to de premedicacién esteble y seguroc para los adultos.

la dosis de induccibn varia de 0,16 & 0.32 mg/kg I.V. -
con pocos efectos sobre la tensidn arterial y un descense -
transitorio del volumen respiratorio mimuto. La induccifn -
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ocurre mis lentamente gue con el tiopental necesitando entre
2 y 3 minutos pars producir el suefio.

Esta técnica es un excelente sustituto de ls tiopentona,
gspecialmente en pacientes cardiacos, ancianos y traumatiza-
dos graves. En los gue resultan nocivos los efectos cerdio--
vasculares de los barbitidricos.

Ha sido utilizado junto con la anestesia local, con re-
sultados satisfactorics durante las endoscopias. Siendo poco
satisfactoria la técnica si no ss utiliza la anestesias local.

Durente la cardioversidén da muy buenos resultados, sien
do pocos los pacientes gque recuerdan el momento de farma muy
vaga.

En pacientes bajo terapia ventilatoris prolongada, da -
una satisfactoria sedacidn superficial prolongada.



33

NALOXONA.

Antagonista purg, derivado de la oximorfona que se ob--
tiene sustituyendo un grupo metile del nitrégeno del grupo -
morfinico, por un grupo alilo.

Fue sintetizade en 1951 por Lowenstein e introducido en
la clinica por Foldes en 1963.

Se liga mediante accidn competitiva al receptor "mu" -
caysante de la producci6n de enalgesia supraespinal, depre--
sibn respiratoria, euforia y dependencia fisica.

La posologia media de la naloxona es de 5 a 10 mcgs/kg.
Cuando es administrada intravenosa, aparecen los primeros -
signos de antagonismo entre los 30 y 120 segundos, mientras-
gue si es administraeda por via intramuscular o subcuténea és
tos aparecen a los 3 minutos.

La duracifn de acclén de la naeloxona esté influenciada-
también por varios factores como son el grupo farmacolégico-
del morfinico utilizado, los productos aedministrados al pa—
ciente durente la anestesia, gsi como la condicifn general -
del paciente.

Se caracteriza por una duracién de los efectos muy cor-
ta, precedido por un periodo de aparicion de efectos, tam~ -~
bién muy cortos cuando es administrada intravenosa, presen——
téndose nuevamente depresiGn respiratoria a los 30 minutos -~
da haberse administrado el antegonista. Por lo que la dosis-
intravenosa debe ser reforzada con otras dosis intramuscu--
lar o subcuténea, logréandose de esta manera su efecto de una
a cuatro horas, y en caso necesario la administracitn se de-
be hacer en perfusi6n continua para mantener niveles constan
tes de naloxona.

Su potencia es seis veces mayor gue la de levalorfan, -
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30 veces més potente que la nalorfina para antagonizar la de
presidén respiratoria inducida por el narcético.

La naloxona alcanza el 0.2%k en el cerebro a los 10 mi-
nutos de inyectada, mientras que la merfina sdlo a&lcanza el-
0.0%%.

A las concentraciones séricas méximas la relacidn cere-
bro/suero es de 0.1 para la morfina y 1.5 para la naloxona,-
es decir 15 veces mAs importante.

La naloxona tiene un coeficiente de particidn mayor, di
funde proporcionalmente més que la morfina cuyo coeficiente~
de particién es més bajo a ph constante.

Para una misma cantidad de substancla inyectada la con-
centracién de naloxona a nivel del cerebro seréd més importan
te que la de la morfina, pero la naloxona se elimina m&s ré-
pidamente. Parece que su rapidez de eliminacién es debida a-
la naturaleza del grupo alilo en el nitrdgeno del ndcleo mor
finico.

Los estudios actuales parecen confirmar que la difusién
y la excrecién cerebral de la naloxona son los principales -
factores de su gran potencia y de su corta duracién de ac- -
cién.

Se une a las proteinas plasméticas y tisulares, se eli-
mina répidemente y es necesario administrar dosis repetidas-
para mantener una concentracifn constante a nivel plasmltico
y cersbral.

Se degrade mediante una glucorono-conjugacién, dealqui-
lacién con reduccién del grupo 6-ceto. Este metabolismo in -
vivo es répido pero necesita un medio saturado en oxigeno al
9% y anhidrido carbénico al 0.5%. En estas condiciones el -
87 de la naloxona es metsbolizada en dos horas. El 824 se -
metaboliza en formae conjugade y el 17h no se metaboliza y se
elimina por la orina sin conjugar.



Se han encontrado tres metabolitos de la naloxona:

- Nalokona—3~glucurénida.
- 7.8-dihidro-14-dihidroximorfinona-glucorénido.
- n-alil-7-8-dihidroximorfinona.

Bajo la forma reducida puede también tener una activi--
dad farmacoldgica pero se elimina la mayor parte en forma de
metabolitos inactivos lo que acorte adn més su duracidn.

El paso transplacentaric es muy répido encontréndose -
concentraciones idénticaes en la madre y en el feto répidamen
te.

Estéd totalmente desprovista de accifn analgésica, ni si
gulera eleva el umbral de la percepci6n dolorosa. No modifi-
ca el comportemiento, no produce euforia y no tiene ninguna-
accidn sobre el electroencefalograma.

Por si misma no produce depresi6n respiratoria, no modi
fica el diémetro pupilar, no modifica las funciones psicomo-
toras, no provoca ensiedad, agitacién, no tiene propiedades-
toxicomanbégenas o de acostumbramiento y no engendra fenéme—-—
nos de dependencia fisica o psiguica.

No tiene ninguna accitn sobre el tracto gestrointesti-—-
nal nil urinarioc y esté desprovista de accifn emetizante.

Cuando se administra naloxona para revertir la depre—-—-—
516n respiratoria, también se revierte la analgesia morfini-
ca.

Se ha visto gue cuando se inyecta ésta a dosis débiles—
de 200 mcgs por cada 70 kgs en dosis (nica 6 400 mcgs por ca
da 70 kgs en dosis fraccionadas, no modifica el umbral de la
percepcifn dolorosa en forma significativa.

Por el contrario la administracién de dosis superiores—
de 400 a 600 mcg por cada 70 kgs, suprime la analgesie post—
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operatoria y da lugar a dolor, stress, vasoconstriccifn, hi-
pertensidn, taguicardia y ventilacidn superficial seguida a-
veces de vomitos.

Si los efectos se revierten muy répidemente, se produce
emesis y ocasionalmente hipertensién arterial.

Reportes aislados de hipertensidn, taquicardia auricu—
lar paroxistica, arritmias ventriculares y edema pulmonar -
fueron ohservados secundariemente a la administraci6n de na-
loxona. Por lo gque bolos de 1.5 mcgs/kg pueden ser utiliza—
dos y deben ser evitados en hipertensos no controlados o can
baja reserva cardiaca.

En el postoperatorio de pacientes & los cuales se les -
habfa administrads fentanyl en dosis altas (100 mcgs/kg), re
cibieron naloxona a 1.5 megs/kg en bolo y en caso necesario-
se mantuve una infusidén de naloxona de 6 a 12 mcgs para man—
tener una frecuencia respiratoria de 12 por minuto.

Con una dosis intravenosa débil de 100 mcgs, hay una -—
normalizacién de la ventilacién seguida de deprssitn ventila
torie secundaria, con hipoventilacién y bradipnea en rezén -
de una dosificacitén baja y de la corts duracitn de accidn de
la naloxona. 5i a esta dosis se le afiade una dosis de 400 -
mcgs por via intremuscular, se puede evitar le depresitn res
piratoria secundaria.

Si la tensidn arterial habia descendido por accién de -
morfinico, la administracitn de naloxona revierte esta ac- -
cidn.

En 1978 Holanday y Faden especularon scbre la posibili-
dad de revertir con naloxona la hipotensién del shock sépti-
ca, baséndose en la teoris de que durante los estados de ~—-
shock se liberan endomorfina que serian las responsables de
la hipotensién y de algunos espectos fisiopatolfgicos del -
shock,
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Un esquema de administracidn es el sigujente: Se admi--
nistra por via intravenosa en dosis fraccionadas de 100 mcgs
cada 15 6 20 minutos hasta 1a reaparicién de la respiracién.
Y en general, la accién de la inyeccién intravencsa, debe -
ser consolidada con una dosis total iniciael intramuscular -
de la mitad de la endovenosa inicial total. Y en caso necesa
rio hacer uso de la naloxona por infusidn cantinua.



ATROPINA.

Es extraida del arbusto atropa belladenna. Es un éster-
orgénico. Formado por la combinacién de un écido aromAtico -
(&cido trépico) y bases orgénicas complejas (tropina).

Su mecanismo de accién es mediante un antagonismo compe
titivo de los ésteres de la colina o de los alcaloides para-
simpaticomiméticos en aquellos sitios en donde la acetilcoli
na ejerce un efecto parasimpaticomimético o muscarinico. -—-
Asi, despues de la aedministraci6n de atropina, la acetilcoli
na todavia ejerce sus efectos simpaticomiméticos o nicotini-
cos y adn actde en el misculo voluntario. 5in embargo el - -
efecto de la acetilcolina gque actla més alld de las termina-
ciones parasimpéticas postganglionares es blogueado.

La liberacidn de acetilcolina no es alterada. La atropi
na actda més allé de la terminaci6n nerviosa sobre los recep
tores para la acetilcolina del 6rgano efector. Las funciones
del nervio, incluyendo la liberaci6n del mediador, no son -
afgctadas, pero estando ahora el receptor ocupado por la — —
atropina, la acetilcolina no puede actuar para despolarizar-
& la célula e iniciar la contraccifn o secrecifn. Entonces -
la atropina tiene una mayor afinidad para el sitioc receptor-
que la acetilcolina, pero mucho menor eficacie para iniclar-
la actividad,

La relacifén acetilcelina-atropina es competitiva, sl -
efecto resultante depende de la razfn entre las concentracig
nes del agonista y del antagonista. E1 blogueoc atropinico -~
puede ser vencido aumentando la concentracién de acetilcoli~
na. '

La fraccifn de atropina unida a la célula efectora estéd
en equilibrio con 18 etropina del liquide extracelular. A me
dida que es excretada la atropina, el receptor inactivado -~
responde de nuevo a la concentracién relativamente mayor de-
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la acetilcolina presente.

Se esperaria que el bloqueo vagal con atropina causara-
taquicardia. Esta si aparece cuando la dosis es suficiente~
mente grande, Sin embargo a dosis més pequerias, la atropina-
produce bradicardie antes de cardioaceleracidn o la bradicar
dia puede ser el Jdnico efecto. G5e ha demostradec que la bra-
dicerdia se debe a estimulacitn de los centros vagales del -~
bulbo, seguida en ocasiones de la taguicardia causada por la
vagolisis,

La presifn sanguinea en el paciente acostado puede ele-
varse ligeramente después de la inyeccitn de atropina a cau-
sa de un peguefio incremento en el gasto cardiaco que acompa-
fia a la taguicardia.

Los fen6menos cardiovasculares reflejos, como la bradi-
cardia subsiguiente a una maniobra de Valsalva o por aplica-
ci6n de compresidn ocular guedan blogueedos por la atropina.

Las estructuras de inervacitn parasimpética gue presen-
tan sensibilidad a los efectos de la atropine son las gléndu
las exocrinas, corazén, esfinter pupilar, misculo ciliar del
ojo, musculatura lisa te vias urinarias y gastrointestinal.-
Todo el misculo liso no vascular se relaja.

La atropina aumenta el volumen respiratorio por minuto,
asi mismo produce relajacién de la musculatura lisa bron- -
guial e inhibicién de la accién secretora de las gléndulas -
bronguiales.

Produce una reduccidn en la secrecidn de las gléndulas-
salivales y asi se evita gque las secreciones estimulen la la
ringe, previniendo de esta manera el laringoespasmo.

La atropina es de 3 a 10 veces menos potente gue la es-—
copolamina en sus efectos sobre el sistema nervioso central.
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La atropina también tiende a excitar la corteza cerebral, y-
a veces provoca delirio.

Las drogas atropinicas dilatan la pupila (midriasis) y-
paralizen la acomodaci6n, fendmenos que se deben a blogueo —
de la funcién del esfinter del iris y de los misculos cilia~
res.

Produce elevacitn de la temperatura en lactantes y ni—
fios peguefios por supresidn de la sudoracidn.

Se emplean los anticolinérgicos en medicacién preanesté
sica para disminuir los efectos inconvenientes de la estimu-
lacidn parasimpétice excesiva. Se buscan los siguientes obje
tivos:

—~ Disminuir las secreciones salivales y del aparato digesti-
Vo,

- Disminuir las secreciones del aparato respiratorio,
- Prevenir laringoespasmo y broncoespasmo,
- Buprimir reflejos vagales cardicvasculares nocivos.

- Disminuir la movilided excesive y el espasmo del aparato -
digestivo, al disminuir el tono.
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DBJETIVOS.

Demostrar que la neuroleptoanalgesia baseda en el dehi-
drobenzoperidol-fentanyl- proporciona buena estabilidad hemo
dinémica.

Demostrar que es una técnica anestésica que puede ser -
utilizada en pacientes de cualquier edad, principalmente pa-
cientes geridtricos, con buenos resultados,

Demostrar que puede ser empleada en cirugia electiva -
tanto en pacientes clasificados con bajo riesgo quirfirgico--
anestésico (ASA I) como en pacientes de alto riesgo guirdrgi
co-anestésico (ASA TII-1v).

JUSTIFICACION.

Sabemos que la mayoria de los pacientes sometidos a ci-
rugia de cadera, son pacientes gue rebasan la guinta década-
de la vide y, gue por lo tanto, ya presentan diversas altera
ciones en su aparato cardiovascular, gue hacen que en un mo-
mento determinado éste sea incapaz de efectuar répidos ajus—
tes ante diversos fendmenos de stress con el fin de mantener
una buena perfusidn corgnaria, un buen gasto cardiaco y una-
buena perfusién tisular en todo el orgenismo; 1o cual tiene-
como consecuencia, dependiendo del tiempo transcurrido y de-
la severidad del fenfmeno de stress, la aparici6n de diferen
tes fen6menas neuroendocrinos y metabdlicos como respuesta —
al trauma, con el consiguiente sufrimiento cerdiaco, cere- -
bral, renal, hep&tico, etc. Por este motivo buscamos una téc
nica anestésica que nos proporcione wna buena estabilidad he
modinémica y una buena proteccifn neurovegetativa ente inter
venciones quirdrgicas con alto grado de agresividad al orga-
nismao.
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HIPDTESIS.

"La neuroleptoanalgesia basada en dehidrobenzoperidol——
fentanyl, proporciona una buena estabilidad hemodinémica - -
cuando es utilizada en intervenciones quirdrgicas con alto -
grado de agresividad tanto neurovegetativa como hemodinémica,
estabilidad proporcionada por sus propiedades clinico-farma-
colbgicas ampliamente conocidas".

GRUPO DE ESTUDIO.

Consistird en un grupo de pacientes escogidos al azar,-
tanto del sexo femenino como del sexo masculino, de 10 afios-
de edad en adelante, programedos para cirugie electiva de ca
dera y que llenen los requisitos de inclusidn.

CARACTERISTICAS DE INCLUSION.

— Pacientes de ambos sexos de 10 afios en adelante,

— Pacientes gue cuenten con historie clinica completa, con -
valoracién cardiol6gica, con ex&menes de lsboratorio de ru
tina dentro de limites normales y no mayores de 3 meses de
antigliedad.

— Pacientes clinicamente estables.
- Pacientes clasificados desde ASA I hasta ASA 1V,

~ Pacientes en los cuales no haya contraindicacién para la -
administracién de dehidrobenzoperidol-fentanyl.
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CARACTERISTICAS DE EXCLUSION.

-~ Pacientes con antecedentes de reasccitn al dehidrabenzoperi
dol o al fentanyl.

- Interaccién del dehidrabenzoperidel o al fenteanyl con dro-
gas gue esté tomando el paciente.

VARIABLES PRIMARIAS.

i

Frecuencia cardiaca.

i

Diuresis horaria.

Presidn arterial diastdlica, sistdlica y mediae.

i

Presifn venosa central.

VARTABLES SECUNDARIAS.

~ Depresifin respiratoria al final de la intervencitn o en el
postopsratorio atribuible al fentanyl.

~ Necesidad de la administracién de algin entagonista del —
fentanyl.

~ Necesidad de mantensr ventilacién asistida al final de la-
intervencidn,



MATERIAL Y METODO.

Equipu completo de intubecién endotraqueal.
Carro de anestesia eguipado.

Estetoscopio precordial y esofégico.
Esfigmomandmetro con barra de mercurio,
Manitor de registro continuo de ritmo cardiaco.
Pevecimetra.

Dehidrobenzoperidol ampolletas.

Fentanyl empolletas.

Atropina empolletas.

Diszepam ampolletas,

Sucecinilcolina ampalletas.

Pancuronio ampolletas.,

Naloxona ampolletas.

Lidocaine al 1% solucién spray.

PROCEDIMIENTO.

a
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La noche previa a 18 intervencién quirdrgica se llevéd a
cabo la visite de valoracién presnestésica, con el fin de ve
rificar de gue el paciente llenase 1los requisitos de inclu—
sib6n, asi como para hacer las indicaciones pertinentes que -
58 orean convenientes, con el fin de que el paciente llegue-

guiréfenc en las condiciones adecuadas.

Media hora antes de la cirugia el peciente seré medica-
do con atropina endovenosa.en bolo, si no hay contraindica—
cién, a razén de 10 mcgs/kg y diazepsm endovenoso en bolo a8
razén de 200 megs/kg.

Disez minutos antes de la induccidn aenestésica, se admi-
nistraré dehidrobenzoperidol endovenoso en bolo a razén de -
150 a 200 mcgs/kg.
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Se inicliara la induccién con fentanyl endovenoso en bo-
10 en una dosis de 5 a 90 mcgs/kg, y en caso necesario se -
complementara la inducci6n con tiopental en dosis de 2 mgs/kg
o dosis respuesta.

Se efectuara la relajacién para la intubacitn con succi
nilcolina en dosis de 0.8 a 1 mgs/kg. Inmediatamente después
se llevara a cabo la intubaci$n endotragueal bajo la técnica
habitual,

E1l mantenimiento de la anestesia serd a base de fenta—
nyl endovenosao en bolo en dosis de 3-5 megs/kg, pancurcnio -
endovenoso 40 mcg/kg, oxigeno al 100%h.

Se determinarén los valores hasales de presifn arterial,
frecuencia cardiaca y presi6n venosa central. Ourante el -
transanestésico se determinarén cada cinco minutos presion -
arterial y frecuencia cardisca, cada quince minutos presi6n-
venosa central y cada hora diuresis. Al final del acto anes—
tésico se determinarén nuevamente los valores de todos los -
parématros.

Le sdministracifin de sangre y soluciones en el transope
ratorio, se llevS a caho en base al siguiente esquema, ha- -
ciendo notar de que éste no es rigido, sino que puede ser mo
dificado en un momento determinado en base a los parémetros-
de presién venosa, presién arteriasl, diuresis horaria y fre-
cuencia cardiaca.

La reposicién de pérdidas insensibles se llevar& a cabo

con la8 administracién de solucién mixta & razén de 4 ml/kg/-
hora.

La restitucién de liguidos por pérdidas anormales se -
gfectuard con solucibtn selina balenceada & razon de 8 a 10 -
ml/kg/hora.
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El volumen sanguineo se calculf a razén de 74 ml/kg.

51 las pérdides sanguineas no exceden del 10% del volu-
men sanguineo calculado, éstas se repondrén con solucibn - —
hartman a razén de 2 a 3 ml por mililitro de sangre perdido.
Cuando éstas excedan del 10%, se iniciaré la administracién-
de sangre total.

5i al término de la intervencitn quinirgica el paciente
no presenta una ventilacidn satisfactoria, se valorard la ad
ministracidn de naloxona o se continuaréd asistiendo la venti
lacidn hasta gue ésta sea satisfactoria.
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RESULTADODS.,

Se estudiaron 17 pacientes, sometidos a cirugia electi-
va de cadera, 11 hombres y 7 mujeres, con un rango de edad -
de 12 a 88 afios (media de 56 + 1). FEl 23.5% ASA I, el 52.%%
ASA 1T y el 23.9h ASA III.

Se utilizé una dosis promedio de induccién de fentanyl-
de % mcgs/kg siendo necesario complementar la induceién con-
tiopental a dosis respuesta en siete pacientes (41. ). Ob—
servéndose una reduccién de 1as cifras tensionales del 17. T
para la sist6lica y del 12.8% para la disstélica en los pa—
cientes en los cuales se utilizé el tiopental, y practicamen
te no hubo modificaciones significativas en los que s6lo se-
utilizé fentanyl para la induccibn.

La dosis promedio de fentanyl utilizada para el manteni
miento fue de 3.2 mcgs/kg (rangn de2ab mcgs/kg) y de 7 a
15 mcgs/kg/hora con un promedioc de 7.68 megs/kg/hora.

El tiempo promedio de administracién entre cada dosis -
de fentanyl fue de 25 minutos (rango de 18 a 37.5 minutos).

La dosis promedio de fentanyl utilizade fue de 1210.29-
mcys (rango de 2580 a 350 mcgs), con un tiempo anestésico -~
promedio de 154.2 minutos, con un rango de 60 a 306 minutos.
Y con un tiempo quirdrgico promedio de 134.4 minutos.

No se presentd ningin caso de rigidez muscular, ya gue-
todos los pacientes se mantuvieron relajados, inicielmente -
con succinilcolinea para la intubacién y posteriormente con -
pancuronio para mantener la relajacién.

Cuando las dosis dadas de fentanyl resultaeban insufi- -
cientes pare mentener una anestesis adecuada, se manifestaba
con elevacitn de la frecuencia cardieca, incremento de las -
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cifras tensionales y sudoracién, retormando a valores adecua
dos eon la administracién de dosis complementarias de fenta-
nyl.

A ocho pacientes (47%) se les administré naloxona por -
presentar depresifn ventilatoria al final del acto guirdrgi-
co. No se encontrd diferencia respecto a las dosis empleadas
de fentanyl en relacifn con el resto de los pacientes.

Un paciente equivelente al 5.8%, presentd remorfinize-—
cién con depresidén ventilatorie severa dos horas después de-
haber finalizado la intervencib6n, teniendo como antecedente-
el ser portador de marcapaso cardiace por blogqueo auriculo-—
ventricular completo, respondiendo a la administracién de na
loxona endovenosa, inicialmente en bolo y posteriormente en-
infusi6n continua. Al resto de los pacientes en los gue se -
revirti6 la depresién ventilatoria, se calculé la naloxona -
de 5 a 10 megs/kg, aplicéndose la mitad de le dosis total -
calculada por via endovenosa y la restante por via intramus-
cular.

Los pacientes que al final de la intervencién estaban -
conscientes y con una ventilacién adecuada, presentaron una-
buena tolerancia al tubo endotraguesl y una buena respuesta-
a la estimulacidn verbal posterior a la extubacién. iLos pa--
cientes que recibieron naloxone para revertir la depresidn -
ventilatoria, presentaron también pérdida de la analgesia re
sidual, regquiriendo de la aplicacifn de un analgésico no nar
cHtico en la sala de recuperacidn.

Se observd un incremento en la presidn venosa final res
pecto a los valores bhasales, posiblemente relacionado con la
recuperacion del tono de los misculos de la caja torécica e-
incremento de la presifn intratorécica.

Se observd un descenso de la PAM del %%, elevacitn de -
la Frecuencia cardiaca del 12.4% y descenso de la presién ve
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nosa central del 2.6 por ciento. En los valores finales la -
presifn arterial media se increment6 en un 3.8%, la frecusn-
cia cardiaca se elevé en un 16.4% y la presién venosa cen— ~
tral en un 15.3h. Por razones téecnicas s6lo se determing la-
PVC en ocho pacientes,

La diuresis horaria fue en promedio de 58.8 ml/hora - -
(rengo de 0 a 95 ml/hora). Una paciente no presenté diure——
sis durante el transoperatorio, descarténdose un problema de
volemia, siendo més probable que la sonda vesical no estuvig
ra funcionando, ya que su evolucién postoperatoria fue con ~
buena respuesta diurética.

S6lo cinco pacientes (29.4%), necesitaron de la adminis
tracifn de une unidad de sengre total. Los restantes se mang
Jjaron solamente con soluciones cristaloides conforme al es—
guema planteado en el protocolo. E1 sangrado pramedio fue -
de 373.3 ml,

En los pacientes con alguna alteracién electrocardicgré
fica, se observd una mejoria en éste. Asi mismo los pacien—
tes hipertensos mostraron una buena estabilided de sus ci- -
fras tensionales sin grandes fluctuaciones.
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COMPLICACIONES.

Al inicio del estudio, la dosls empleada para manteni--
miento (2 & 3 megs/kg), resultd insuficiente, ya que los pa-
cientes se mentenian con cifras tensionales y frecuencia car
diaca estables pero por arriba de los valores basales, de- -
biendo incrementarse la dosis de fentanyl para mantenimiento,
disminuyendo de esta manera las cifras tensionales y la fre-
cuencia cardiaca a valores similares a los basales. Es de he
cer notar que estas alteraciones las observamos en pacientes
Jjbvenes.

El primer paciente incluido en el estudio, después de —
1a induccifn con fentenyl y antes del inicio del acto quirdr
gico, se incorporé de la mesa de quirdéfano, con buena tole—-
rancia al tubo endotraqueal y obedeciendo a la orden verbal-
de acostarse, motivo por el que se le administré dosis com-——
plementaria de fentanyl y un relajante muscular no despolari
zante, no presentando manifestacitn de enestesia insuficien-
te al iniciarse la intervencién guirdrgice o durante ella.

Dos de los pacientes, de 83 y B85 afios respectivamente,-
los cuales fueron inducidos con fentanyl solemente, presenta
ron hipotensién significativa mayor del 25% durente los pri-
meros guince minutos posteriores a la induccién sin altera-—
ciones en la frecuencia cardiaca o en el trazo electrocar—-—
diografico. con recuperacifn esponténea y con buena estabili
dad cardiovascular hasta el final de la anestesia.

Un paciente de 42 afios, hipertenso bajo control con al-
fa-metildopa, presenté hipotensién severa posterior a le in-
duccibn con tiopental-fentanyl, con recuperacifn esponténea-
a 1los cinco minutos. Presentando nuevamente hipotensibn seve
ra tres horas después de iniciada la anestesia, aparentemen:
te sin motivo, pero respondiendo a la administracién de volu
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men, con estabilidad caerdiovascular hasta el final de la -~ -
anestesia.

Un paciente portador de marcapaso cardiaco (ya referide
en los resultados) present6 remorfinizecién dos horas des~ —
pués de haber terminado la anestesie, revirtiéndose la depre
sifn ventilatoria con naloxona en forma satisfactoria.
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DISTRIBUCION POR ESTADO FISICO. CLASIFICACION DE LA ASA.

CLASIFICACION No. 17 MASCULINOS  FEMENINOS
I 4 (23.9%) 3 1
1T 9 (52.9%) 3 6
I1I 4 (23.9%) 3 1

TABLA I.



TABLA 1I.

DISTRIBUCION POR EDAD.

EDAD No. 17 %

10-20 afios 5.%
21-30 afios 1. %
31-40 afios 5.8%
41-80 afios 11, P
54-60 afios 17. 8%
61-70 afios 17.6h
?71-80 afios 5.8h
84-90 afios 23.9h
PROMEOIO: 56.1 afios 21.1 RANGD: 12-88 afips,

53
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TABLA I11.

PRESION AATERIAL. VALORES BASALES.

SISTOLICA DIASTOLICA P.A.M.
MAXIMA 180 110 133
MINIMA 400 50 66.6
PROMEDTO 125.8 77 93.2

D.E.

I+

18.8 +  12.62 + 14.03




PRESION ARTERIAL.

TABLA 1IV.

VALORES TRANSANESTESICOS.

55

STISTOLICA % DIASTOLICA % P.AM. %
MAXTMA 143.3 89.8 106.9
MINIMA 97.1 56.2 68.5
PROMEDIO 196.7 -7.3 74.6 -32 8.6 -5,
D.E. + 13.06 + 9.4 + 9.7




TABLA V.

PRESION ARTERIAL. VALORES FINALES,

SISTOLICA o DIASTOLICA %  P.A.M. %

MAXIMA 150 110 106.6
MINIMA 110 60 76.6
PROMEDIO 127.6 - 1.5 B1.1 + 5.1 96.6 + 3.6
D.E. + 9.85 + 8.9 + B.7




TABLA VI,
FRECUENCTIA CARDIACA

% TRANSANESTESICA %

57

FINAL %

125

130

711

72

92.2
+ 14.7 + 12.4

95,5

+ 15.8 + 16.4

TABLA VII.

PRESION VENOSA CENTRAL.

o,  TRANSANESTESICA %

FINAL %

8.7

9.5

6.4

7.6 - 2.6

+ 1.99

1+

9 + 18,3




TABLA VIIT.
DIURESIS ML/HORA.
MAXTIMA 95 ML.
MINIMA 0 ML.
PROMED IO 55.8 ML.
TABLA IX.

TIEMPO ANESTESICO

MAXIMO 306 minutos.

MINIMO 60 minutos.

PROMED IO 154.2 minutos.

58
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TABLA X.

DOSIFICACION DE FENTANYL.

TOTAL MCGS/KG. MCGS/KB/HORA.
MAXIMA 2580 MCGS 5.0 15
MINIMO 350 MCGS 2.0 4
PADMEDTO 1210.29 MCGS 3.2 7.68
TABLA XI

MINUTOS TRANSCURRIDOS ENTRE LA ADMINISTRACION DE CADA DDSIS-

DE FENTANYL.

MAXIMO 37.5 MINUTOS

MINIMO 18 MINUTOS

PROMEDIO 25  MINUTOS




TABLA XII.

VALORES PROMEDIO OBTENIDOS EN EL TOTAL DEL GRUPC

PRESION  ART. FC. PVC. P.AM,

S. D.
BASAL 125.8 77 82 7.8 93.2
PROMEDIO 116.7 74.6 95.2 7.6 ea.6

-7.% -3.2 + 124 -2.68 - 5%.

FINAL 127.6 81.1 95.5 9.0 96.6

- 1.9 +5. 7 + 16.8% + 5.3 + 3.6
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CONCLUSION.

Esta técnica anestésica, ofrece una induccién suave y -
s5in complicaciones en 1la mayoria de los pacientes, con buena
estabilidad ceardiovascular durante el mantenimiento de la -
anestesia y con una fase de recuperacidn notablemente répida,
con buena telerancia al tubo endotragueal y una analgesia re
sidual postoperatoria satisfactoria.

Aungue el grupo de estudio es relativamente pegquefio, la
mayoria de la bibliografia consultada concuerda con los re—
sultados obtenidos como veremos més adelante.

8i consideramos que la mayoris de los pacientes estudia
dos pasa de los 50 afios (64.9%), predominando el estado fisi
co II y con igual proporcién para el estado fisico I y III,-
las alteraciones en los valores medios de la presién ertg=--—
rial media y frecuencia cardiaca son menores de las que pue-
den esperarse con otras técnicas.

La estabilidad cardiovascular proporcioneda por esta -
técnica enestésica, se ve reflejada en la poca variacidn de-
los parédmetros estudiedos respecto a los valores basales, ob
servando tan s610 un descenso del 5 en la PAM, con un incre
mento de la frecuencia cardiaca del 12.4% y un descenso del-
2.8} de la presi6n venosa central, con una diuresis horaria-
dentro de limites normales. Trudnowsky reporta una caida ma-
yar del 25% de la presién sistSlica en el 4.68% de los pa- -
cientes con neuroleptoanestesia, mientras gue con blogueo -
epidural y halotano reporta una incidencia en el 85.7h y —-
44,%% en el total de pacientes estudiados.

Por otro lado observamos que el consumo de fentanyl/kg/
hora es bajo lo gque redunda en une menor incidencia de depre
siones ventilatories prolongadas y el uso de ventiladores me
cénicos en el postoperatorio. Asi misma el empleo de este ti
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po de agentes endovenosos, evita el uso de agentes inhalato-
rios contaminantes de guiréfano con el consiguiente efecto -
que éstos podrien tener sobre el anestesiflogo a corto o lar
go plazo.

El incremento observada en los velores finales de los -
parémetros estudiados, principalmente la presién venosa cen—
tral, se le ha relacionado con el retomo del estedo de con-
ciencia y con la recuperacidn del teno de los misculos toré-
cicos y consiguiente aumento de la presifn intratorécica.

La caida de la tensifn arterial al complementarse la in
duccién con tiopental, puede ser evitada suprimiendo éste e-—
incrementando la dosis de induccién de fentanyl a 10 mcgs/kg.

Los pacientes en los cualss se emplea esta técnica pue-
den estar frecuentemente despiertos, semiconscientes e in— -
quietos, aungue totalmente libres de dolor, lo cual hace que
el cirujano se estrese y en ocasiones el mismo anestesibélogo
cuando no ssté familiarizedo con esta técnica; por lo que pa
ra muchos de los autores no es recomendable dejar al pacien—
te despierto en lugar de emplear un relajants muscular y 6xi
do nitroso para obtener un grado suficiente de inconciencia-
para la tranguilidaed del cirujano, del anestesiflogo y sobre
todo del paciente.

ta mayoria de los autores concuerden con una disminu- -~
clén de la presi6n sistdlica en los primercs 30 minutos des-
pués de la induccifn con fentanyl, no encontréndose relacio-
nada con la dosis de droperidol o fentanyl utilizada, sino -
con lae edad del paciente observéndose une mayor incidencia ~
de hipotensifin significativa en pacientes de mayor edad. Es-
tas cifras tensionales frecuentemente se recuperan a valores
adecuados esponténeamente o mediante la infusién de solucidn
salina balanceada.
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Le hipotensifn que se presenta durante el transanestési
co, frecuentemente se encuentra relecionada con déficit de -
volemia, respondiendo satisfactoriamente a la infusi6n de so
luciones intravenosas.

ta presencia de depresifn ventilatorie al final de la -
anestesia, no se encuentra relacionada con la dosis adminis-
trada de fentanyl, en comparacién con los que no la presenta
ron, teniendo el inconveniente cuando se administra naloxona,
de revertir también el efecto analgésico residual del fenta-
nyl.

Apoyados en los resultados y consideraciones anteriores,
concluimos que la técnica puede ser suministrada con buen -
margen de seguridad a pacientes semejantes a los del estu- -
dio.



RESUMEN

ESTABILIDAD HEMODINAMICA EN LA CIRUGIA DE CADERA CON NEURO--
LEPTOANESTESIA, DRA. JUANA PENUELAS. DR. J. GUSTAVO RAMIREZ
G. HOSPITAL JUAREZ. 5.8S.

El objetivo de este estudio es demostrar gue las neuro-
leptoanestesia proporcicna una buena estabilidad hemodiné&mi-
ca con minimos cambios cardiovasculares en pacientes de cual
guier edad o con alto riesgo quirdrgico-anestésico.

Se estudiaron 17 pacientes sometidos a cirugia electiva
de cadera, 11 hombres y 7 mujeres, con un rendgo de edaed de -~
12 & 88 afias (media 56 + 1). E1 23.9% ASA I:; E1 52.9% ASA -
II y 23.9h ASA III.

La medicacién preanestésica se llevd a cabo con atropi-
na, dimzepam y dehidrobenzoperidol (200 mcgs/kg) 1.V dosis -
Unica diez minutos antes de inicier la anestesis. La induc—-—
. cibn se efectud con fentenyl y complementadas con tiopental -
en siete pacientes. E1l mantenimiento se 1llevd a cabo con fen
tanyl I.V. en bolo y oxigeno al 100%. A todos los pacientes-
se les determind presién arterial, frecuencia cardiaca, pre-
si6n venosa centrel y presifn arterial media antes, en gl -
trans y al final de la anestesia.

RESULTADOS: Se observé descenso de la PAM del Sh, elevacidn-
de la FC del 12.8%, descenso de la PVC del 2.8h. En los valo
res finales la PAM se incrementé en un 3.8 La FC se elevé-
en un 16.4% y la PYC en un 15.3%. La diuresis horaria fue en
promedio de 58,8 ml/hora (rango de 0 - 95 ml por hora). E1 -
tiempo anestésico promedio fue de 154.2 minutos (rango de 60
a 306 minutos). E1 consumo promedic de fentanyl fue de 3.2 -
mcgs/kg (rango de 2 & 5 megs/kg). El consumo en megs/kg/nora
fue de 7.68 (rango de 7 a 15 megs/kg/hora). Los minutos pro-
medio entre la administracién de cada dosis de fentanyl fus-
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de 25 minutos (rango 18 a 37.5 minutas). Se administré nalo-
xona en el 47.9h de los pacientes para revertir la depresién
ventilatoria.

OONCLUSION: Si consideramos gue la mayoria de los pacientes-
gel grupo estudiado pasa de los S0 afics, predominando el es-
tado fisico II y en igual proporcién el estado fisico Iy —-
ITI, las elteracicnes en los valores medios de PAM y FC son-
menores de las gue pueden esperarse con otras técnicas anes—
tésicas. Lo anterior se svidencia también por la conserva—-
cibn de la diuresis horaria dentro de limites normales. Por—
otro lado el consumo de fentanyl por kg/hora es bajo, 10 que
nos ayuda a evitar depresiones ventilatorias prolongadas y -
el uso de ventiladores mecédnicos en el postoperatorio. Apoya
dos en 1os resultados y consideraciones anteriores, concluil-
mos que la técnice anestésice, puede ser suministrade con -
buen margen de seguridad & pacientes semejantes a los del -~
estudio.
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